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UPISNINA U HVK

OBVEZA PLACANJA CLANARINE
HVK

LICENCIJA HVK

Cijenjeni,
Zelimo Vas podsietiti na obvezu placanja
¢lanarine Hrvatskoj veterinarskoj komori.

Radi lakseg vodenja nasih evidencija
dogovorite obro¢nu otplatu mjese¢nom
obustavom od placa. Obustave od placa
za obvezu c¢lanarine mogu biti mjesecne
(12x50 kn), dvomijesecne (6x100 kn) ili
¢etveromijesecne (3x200 kn).

Spremni smo Vam prema dogovoru
poslati i uplatnice za skupnu uplatu
(¢lanarina HVK i upisnine u HVK oslobodene
su PDV-a).

UPISNINA - potrebno nas je izvijestiti
o svakoj promieni broja djelatnika u vasoj
organizaciji (odlazak u mirovinu, odlazak,
zaposlenje novog radnika). Svaki veterinar
- ¢lan HVK dobiva svoj ¢lanski broj. Za
upis u ¢lanstvo HVK treba ispuniti Upitnik,
uz popunu osobnih i op¢ih podataka koji
saljemo na vas upit.

LICENCIJA - veterinari koji nisu ¢lanovi
HVK, ili nisu podmirili obveze plac¢anja
¢lanarine HVK nece moci dobiti licenciju
za rad u Republici Hrvatskoj.

Licencija je propisana - Zakonom o
veterinarstvu (NN, 82/2013, 148/2013),
te Pravilnikom o uvjetima i postupku
izdavanija, produljivanja i oduzimanija
odobrenija za rad veterinara (licencije) (NN
2/2010, 33/2013).

HVK ¢lanovima koji ne placaju ¢lanarinu
duze od 2 godine nece dostavljati besplatni
primjerak Hrvatskog veterinarskog vjesnika.

Upute i daljnja pojasnjenja mozete dobiti
u HVK - tel. 01/2441-021 (tajnik HVK) ili
tel.: 01/2441-009 (poslovna tajnica)
ili tel. 01/2440-317, fax: 01/2441-068
(ratunovodstvo).

HRUATSKI UETERINARSKI UJESNIR, 29/2021., 3

NACIN UPLATE UPISNINE | ELANARINE HVK
2021.
UPISNINA

Na temelju ¢l. 127. st. 3. Zakona o veterinarstvu (NN 82/2013, 148/2013)
¢lanstvo u HVK je obvezno. Poslove veterinarske djelatnosti mogu obavljati samo
veterinari uz odobrenie za rad (licenciju), koju daje HVK na vrijeme od 5 godina,
sukladno ¢l. 126. st. 3. ¢l. 129. st. 1. Zakona o veterinarstvu.

Na utemeljiteljskoj sjednici lzvrénog odbora HVK, odrzanoj 12. 11. 1997., do-
nesena je Odluka o visini upisnine i ¢lanarine od 1. 12. 1997., Sto se ne mijenja ni
u 2017. godini.

Upisnina iznosi 1.000,00 kn i placa se na
IBAN: HR8623600001101250492
(zagrebatka banka),

poziv na broj 169 - broj élanske iskaznice HVK (ako je poznat).
Upisnina se moze placati u ratama (najvise 10 rata).
Uzispunjen Upitnik temeljem kojeg se obavlja upis (dobiva se u Komori), potreb-
no je poslatii kopiju uplate (virmana) iz koje je vidljivo za koga je uplata izvréena.
Obvezno upisati naziv i adresu poslodavcal
Umirovljenici su oslobodeni placanja upisnine.
Nezaposleni su duzni platiti upisninu kada se zaposle.
MOLIMO VAS DA NALOG ZA PLACANJE ISPUNITE OVAKO:

UNIVERZALNI NALOG ZA PLACANJE

PLATITELJ (nazivime | adrosa)
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CLANARINA

Clanarina za zaposlene veterinare iznosi 600,00 kn godisnje, a moze se
placati jednokratno, dvokratno (2 x 300,00), tromjesecno (3 x 200,00) ili
50,00 kn mjesecno na

IBAN: HR8623600001101250492 ,

poziv na broj odobrenja 555 - broj ¢lanske iskaznice HVK.
Clanarina je za umirovljene veterinare 45,00 kn godi&nje

Kopiju uplate i popis poslati na adresu HVK, Heinzelova 55, Zagreb, ili
na tel.: 01/2441-009, tj. fax: 01/2441-068.

Nezaposleni su oslobodeni placanja ¢lanarine do zaposlenja.
MOLIMO VAS DA NALOG ZA PLACANJE ISPUNITE OVAKO:

UNIVERZALNI NALOG ZA PLACANJE

PLATITELY (nazhvime | asresa)
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Molimo Vas da obavijestite HVK u slutaju prestanka radnog odnosa doktora
veterinarske medicine u Vasoj tvrtci (umirovljenje ili prestanak radnog odnosa), u
slugaju smrti Vaseg djelatnika (bivseg ili sadasnjeg) te u slu¢aju novog zaposlenja.
Novozaposleni djelatnici trebaju ispuniti ,Upitnik za upis” (na web stranici:www.
hvk.hr) te ga zajedno s uplatnicom poslati na fax, postom ili emailom (hvk@hvk.hr).
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OGLASAVANJE

U HRVATSKOME
VETERINARSKOM
VJESNIKU

rvatski veterinarski vijesnik izlazi kontinuirano

ve¢ 29. godinu s trenutatnom nakladom

od 2400 primjeraka. Dobivaju ga clanovi

Hrvatske veterinarske komore (HVK) bes-
platno na svoju kuénu adresu. Clanstvo u Komori ob-
vezno je za sve veterinare koji obavljaju poslove vet-
erinarske djelatnosti na podrucju Republike Hrvatske.
Clanstvo u Komori dobrovoljno je za veterinare kaji
ne obavljaju veterinarsku djelatnost neposredno, koji
obavljaju djelatnost izvan Republike Hrvatske, umirov-
liene veterinare i nezaposlene veterinare, veterinarske
tehnicare te veterinare iz inozemstva s prebivaliStem
ili bez prebivalista na podrucju Republike Hrvatske.
Clanovi HVK su i djelatnici Veterinarskoga fakulteta
u Zagrebu kao i djelatnici Hrvatskoga veterinarskoga
instituta.

Ako nabrojena titalacka publika djelomicno ili pot-
puno ¢ini Vase ciljano trziSte, pozivamo Vas da kao
jedan od nacina promidzbe svojih proizvoda, usluga
ili svoje tvrtke odaberete oglasavanje u Hrvatskome
veterinarskome vjesniku.

Cjenik oglasavanja u HVV-u:

Crno-bijeli oglasi: 1/1stranica 1.600,00 kn; /2 stranice
800,00 kn; Va4 stranice 400,00 kn

Oglasi u boji: 1/1 stranica 2.800,00 kn; /2 stranice
1.400,00 kn; Va stranice 700,00 kn.

Oglas u boji — korice: prednja strana /2 5.000,00
kn; 1/1 unutarnja strana (prednja ili straznja) -
3.200.00 kn; 1/1 straznja strana — 4.000,00 kn.

U spomenute cijene nije ukljuten PDV.

Ako oglasavate VMP, oglasavanje mora biti u
skladu sa Zakonom o veterinarsko-medicinskim
proizvodima (NN, 84/2008, 56/2013) i Pravilnikom
o oglasavanju veterinarskomedicinskih proizvoda
(NN, 146/2009). Predracun za oglas ispostavit ce
Vam Ured strucne sluzbe HVK te Vas molim da uz
oglas posaljete sve podatke o svojoj tvrtki nuzne za
R1racun (naziv tvrtke, OIB, adresa). Za sve dodatne
informacije upite posaljite na e-postu: hvv.urednik@
gmail.com

Zahvaljuiemo svim dosadasnjim kao i buducim

oglasivatima koji ce, vierujem, pronadi interes za
oglasavanje u najtiraznijem veterinarskom ¢asopisu.
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PROGRAM

HRVATSKA VETERINARSKA KOMORA
VETERINARSKI FAKULTET SVEUCILISTA U ZAGREBU
HRVATSKI VETERINARSKI INSTITUT

pozivaju Vas na

VETERINARSKE

DANE 2021.

znanstveno-strucni skup s medunarodnim sudjelovanjem koji ¢e se odrzati
od 26. do 29. rujna 2021. u VODICAMA, HOTEL OLYMPIA****

GLAVNI POKROVITELJ
Ministarstvo poljoprivrede

Za organizacijski odbor
Predsjednik HVK
Ivan Zemljak, univ. mag. med. vet.




VETERINARSKI
DANI 2021.

Predsjednik: lvan Zemljak
Tajnik: Andelko Gaspar

Clanovi: Ante Sari¢, Bernard Vukusi¢, Boris Habrun, DraZen Zukovi¢, Gordan Jerbi,
Josip Krizani¢, Lea Kreszinger, Mirela Juras, Nenad Turk, Nikola Rosi¢, Sanja Separovic,
Tatjana Karaci¢, Tomislav Rukavina

Andelko Gaspar, Boris Habrun, Gordan Jerbic¢, lvan Zemljak, Ivica Harapin, Lea
Kreszinger, Lorena Jemveréic', Ljubo Barbi¢, Ljupka Maltar, Mirela Juras, Nenad Turk,
Nikolina Grizelj, Sanja Separovié, Tatjana Karaci¢

Sukladno vazeéoj Odluci o nuznim epidemioloskim mjerama kojima se ogranicavaju okupljanja
i uvode druge nuzne epidemioloske mjere i preporuke radi sprje¢avanja prijenosa bolesti
COVID-19 putem okupljanja, koju je donio StozZer civilne zastite Republike Hrvatske, svi
sudionici skupa moraju imati EU DIGITALNU COVID potvrdu, odnosno moraju ispunjavati
jedan od sljededih uvjeta:
da su prije vise od 14 dana primili drugu dozu cjepiva protiv COVID-19, a u slucaju da
su se cijepili s cjepivom koje se prima u jednoj dozi, da je od cijepljenja proslo vise od
14 dana;
da su preboljeli bolesti COVID-19, a da od preboljenja nije proslo vise od 180 dana;
da su se unatrag 72 sata testirali PCR testom te da je nalaz testiranja negativan;
da su unutar 48 sati testirani s brzim antigenskim testom na SARS-CoV2 te da je nalaz
testiranja negativan.

Clan HVK 850,00 HRK 1.000,00 HRK
Neclan 950,00 HRK 1.100,00 HRK
Izlaga¢ (sponzorsko osoblje) 450,00 HRK 450,00 HRK
Studenti, umirovljenici, osobe u pratniji 400,00 HRK 400,00 HRK

Kotizacija ukljucuje: Sudjelovanje na svim predavanjima prema Programu, domjenak
dobrodoslice, svecanu veceru, kavu na pauzama, stru¢ne materijale, potvrdu o sudjelovanju,
vrednovanje stru¢nog usavrsavanja od strane HVK i pripadajuce poreze.

TEHNICKI ORGANIZATOR SKUPA:

Certitudo partner d.o.o. turisticka agencija

VI. Podbrezje 24, 10020 Zagreb

T:+385 1 5802 532, F: +385 1 5802 991

E: partner@certitour.com, W: www.certitour.com

cerTiTunc @

PARTNER 4oa.
Kontakt osobe:

Andrija Stojanovi¢, mob: 098 340 540
Petra Macukatin, mob: 091 1556 644



VODICE

26.do 29. rujna 2021.

POZIVNO PISMO

Postovane kolegice i kolege,

kao predsjednik organizacijskog odbora imam ¢ast i zadovoljstvo POZVATI Vas na
medunarodni znanstveno - strucni skup “VETERINARSKI DANI 2021, koji ¢e se odrzati od
26.do 29.rujna 2021. godine u VODICAMA, HOTEL OLYMPIA**** koji se tradicionalno
odrzavaju u organizaciji Hrvatske veterinarske komore, Veterinarskoga fakulteta i Hrvatskoga
veterinarskog instituta, pod pokroviteljstvom Predsjednika Republike Hrvatske, Hrvatskog
sabora, Vlade Republike Hrvatske, Ministarstva poljoprivrede, Ministarstva znanosti i
obrazovanja, Drzavnog inspektorata Republike Hrvatske te Zupanije Sibensko-kninske.

“VETERINARSKI DANI 2021 predstavljaju najveci godisnji skup doktora veterinarske
medicine, koji okuplja stru¢njake iz veterinarske velike i male prakse, veterinarskoga
javnog zdravstva i sigurnosti hrane, stru¢njake s podrucja znanosti i biomedicine te sve
one koji izravno i neizravno suraduju s veterinarskom strukom, a sve u cilju unapredenja
veterinarske struke i veterinarske znanosti u Republici Hrvatskoj.

Na “VETERINARSKIM DANIMA 2021’ kroz sedam sekcija na skupu ce se raspravljati
aktualne teme iz podrucja veterinarstva i sigurnosti hrane.

S obzirom na prisutnost epidemije BOLESTI COVID-19 u svijetu i Republici Hrvatskoj,
kao i posljedice koje navedena bolest izaziva za zdravlje ljudi i gospodarske aktivnosti,
navedena bolest ¢e se posebno razmatrati na skupu, kroz prikaz trenutne epidemioloske
situacije u Republici Hrvatskoj i seroprevalenciju u razlic¢itih skupina ljudi, pra¢enje SARS
CoV 2 virusa kod pasa i macaka te njegove prisutnosti kod divljih Zivotinjai okolisu.
Takoder, bitno je napomenuti da ée se u kontekstu opseznih promjena zakonodavstva EU
u podrucju zdravlja Zivotinja i sigurnosti hrane, raspravljati o njegovoj primjeni u Republici
Hrvatskoj te da ¢e se u kontekstu poteskoéa obavljanja velike prakse odrzati okrugli stol
na kojem ¢e sudjelovati kolege koiji rade veliku praksu u RH i zemljama okruzenja.

Osim navedenog kroz dvije sekcije raspravljati ¢e se teme iz podrucja male prakse (interna,
kirurgija, radiologija i parazitologija) te ¢e se kroz jednu sekciju raspravljati teme iz velike
prakse u sklopu koje ¢e se odrzati radionica na temu kontrole svjeZeg sirovog mlijeka na
farmi.

Posebno isticemo da ¢e se u sklopu sekcije veterinarskog javnog zdravstva odrzati okrugli
stol na temu ,,SluZzbene kontrole crvenog i bijelog mesa - iskustva iz audita®, na kojem ce
sudjelovati eminentni stru¢njaci FVO misije, da ¢e se raspravljati o sluzbenim kontrolama
u objektima malog kapaciteta za proizvodniju i preradu mlijeka te ulozi i znacaju sustava
samokontrole u odobrenim objektima.

Iskreno se nadam da navedene teme iz razlicitih podrucja veterinarske znanosti i struke
predstavljaju dobar razlog za Vas dolazak na skup te da ée svi sudionici svojim aktivnim
sudjelovanjem u raspravama pridonijeti uspjesnosti odrzavanja skupa te donosenja
zakljucaka koiji ¢e biti na korist i dobrobit veterinarske medicine i veterinarske struke u
cjelini.

Na kraju, unato¢ opseznom programu skupa, nadam se da ¢e ostati dovoljno vremena
za kolegijalno druzenje primjenjujuéi mjere koje ée biti na snazi vezano za COVID-19 te
za razmjenu dragocjenih iskustava, a sve to u lijepom ugodaju koji pruza Hotel Olympia
i Vodice.

S postovanjem!
PREDSJEDNIK ORGANIZACIJSKOG ODBORA
Ivan Zemljak, univ. mag. med. vet.
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1. DAN 26.09.2021., NEDJELJA

14:00- 19:00 Dolazak i registracija sudionika

19:30- 20:30
2. DAN

Domjenak dobrodoslice

27.09.2021., PONEDJELJAK

9:00- 9:30

SEKCIJA1

SVECANO OTVARANJE / POZDRAVNI GOVORI

RIJEC POKROVITELJA:

Grad Vodice

Zupanija Sibensko-kninska

DrzZavni inspektorat Republike Hrvatske
Ministarstvo znanosti i obrazovanja

Ministarstvo poljoprivrede
Vlada Republike Hrvatske
Hrvatski sabor

Predsjednik Republike Hrvatske

UVODNA RIJEC

Uprava za veterinarstvo i sigurnost hrane

Pl Tl pomocnica ministra mr. sc. Tatjana Karacié¢, dr. med. vet.
e Drzavni inspektorat Republike Hrvatske
9:40- 9:50 mr. Gordan Jerbic, dr. med. vet.
. Veterinarski fakultet
9:50- 10:00 dekan, prof. dr. sc. Nenad Turk, dr. med. vet.
. Hrvatski veterinarski institut
10:00- 10:10 ravnatelj, izv. prof. dr. sc. Boris Habrun, dr. med. vet.
A <A Hrvatska veterinarska komora
10:10- 10:20 predsjednik Ivan Zemljak, univ. mag. med. vet.
10:20- 10:30 Sponzorsko predavanje
10:30- 11:00  Pauza za kavu
P Klinicke znacajke bolesti COVID-19
LIRS T2 prof. dr. sc. Alemka Markoti¢
. . Trendovi kretanja (sero)prevalencije SARS-CoV-2 na podrucju Hrvatske
11:20- 11:35 . . g X
izv. prof. dr. sc. Tatjana Vilibi¢ Cavlek
11:35- 11:50 Znacaj pracenja |r)fekC|Je SABS-COV-2 u pasa i macaka
doc. dr. sc. Vladimir Stevanovi¢
PCR dijagnostika respiratornog profila u pasa i macaka u kontekstu dokazivanja
incidencije SARS-Cov2
11:50- 12:05 M. Gentil, J. M. Adler, A. Abdelgawad, J. Trimpert, B. Kohn, K. Osterrieder, E. Muller,
dr. sc. Davorin Lukman, dr. med. vet., Southeastern Europe Manager, LABOKLIN,
Bad Kissingen, Deutschland
12:05- 12:20 I!'\fekcua virusom SARS Con%u divljih Zivotinja - stvarnost ili mit?
izv. prof. dr. sc. Lorena Jemersic
SARS-CoV-2 u okoliSu: predstavljaju li otpadne vode i skoljkasi mogudi izvor infekcije?
12:20- 12:35 .
dr. sc. Dragan Brnic

12:35- 12:50

13:00- 14:30

Rasprava

Pauza za rucak
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4 ZAKONODAVSTVO-NOVOSTI |
14:30- Pristup novootkrivenom sréanom Sumu OKRUGLI STOL NATEMU
14:50 izv. prof. dr. sc. Marin Torti VELIKE PRAKSE
14:50- Stabilizacija pacijenta s akutnim 14:30-  Aktivnosti i izazovi u veterinarstvu
15:10 popustanjem srca 14:55 mr. sc. Tatjana Karacic¢
izv. prof. dr. sc. Marin Torti 14:55-  Zakon o sluzbenim kontrolama
15:10- Kardiomiopatije u macaka - novi pogledi 15:15 mr. Gordan Jerbic, dr. med. vet.
15:30 izv. prof. dr. sc. Marin Torti 15:15-  Novi Zakon o VMP - Uredba (EU) 2019/6
15:30- Sinkopa 15:30  Tomislav Kis, dr. med. vet.
15:50 izv. prof. dr. sc. Marin Torti 15:30-  Organizacija veterinarstva
. - 15:45 - Zakon o veterinarstvu
15:50- Kardiovaskularne posljedice sy
16:10 sistemskih bolesti Sinisa Mandek, dr. med. vet.
izv. prof. dr. sc. Marin Torti 15:45-  Sudsko veterinarstvo - perspektiva i izazovi
16:10 16:00 prof. dr. sc. Kresimir Severin
16:20 Rasprava 16:00-  Odgovornost u veterinarskoj medicini
16:15 prof. dr. sc. Petar DZaja
16:20-
. Pauza za kavu 16:15-
16:35 16:30 Pauza za kavu
16335- O |z.gub'ljen|m i n'apuste'nlm I.<ucn|m 16:30- OKRUGLI STOL:
16:50 ljubimcima u brojkama i slovima : o . S T, i verion
. . - 17:30 Veterinari u velikoj praksi - isti ili razliciti?
dr. sc. Svjetlana Milin Radi¢ . . .
e Damir Samardzic, univ. mag. med. vet., Tierarztezentrum
16:50- Klamidioza ptica kuénih ljubimaca - Teisendorf, Bavarska
17:05 pojavnost u Hrvatskoj i prikaz zoonotskog e Marko Topolovec, dr. med. vet., Veterinarska postaja
potencijala C. psittaci Radlje ob Dravi d.o.o, Slovenija
Danijela Horvatek Tomi¢, Maja Lukag, o Aleksandar Plavsic, dr. med. vet.,
Li¢a Lozica, Estella Prukner-Radovéic, Vets4Science d.o.o., Celje, Slovenija
Zeljko Gottstein e mr. sc. Grgo Tikvicki, dr. med. vet., Veterinarska stanica
. ) “Veterinar’, Subotica, Srbija
17:05- Oc¢ni nematodi pasa kao e Atila Kos, dr. med. vet., Veterinarska ambulanta
17:20 potencijalne zoonoze Atila Kos, Kestely, Madarska
Albert Marinculi¢, Andelko Gaspar, e dr. sc. Nikola Rosi¢, dr. med. vet., Veterinarska stanica
Lea Lovri¢, Nika Konstantinovic¢ Jastrebarsko d.o.o., Hrvatska
17:20- Sto to gmize u plu¢ima pasa i macaka? 17330' Rasprava
17:35  Albert Marinculi¢, Lea Lovric, 17:50
Nika Konstantinovic 17:50-  Buduci koncept za veterinare u ruralnim
17:35- Tko ima podstanare - vaznost 18:10 podr.uqlma Bavarske L
17:50 parazitoloske koproloske pretrage dr. Ir 15 Fuchs, p odprec}s;edr.uca Bavarske
Lea Lovri¢, Tatjana Zivicnjak veterinarske komore i dr. Siegfried Moder,
Snjezana I’_u cinger ’ preds!'ednik veterinarg praktiéar.a quarske
- veterinarske komore i podpredsjednik FVE
17:50- Cesu li se kunici i dZepni glodavci zb
. eou i se u;ua el 18:10-  Holisticki uzgoj goveda - Sansa za ruralna
18:05 ektoparazita: 18:30 hrvatska podrug¢ja
Nika Konstantinovic, Lea Lovric¢ ’ .
fra ronstantinovic, tea tovric dr. Thomas Grupp, Breeding Consultant,
18:05- Ucinak kultivacije in vitro na svojstva Bavarska
18:20 maticnih stanica izdvojenih iz masnog 18:30-  Stanje u govedarstvu na podrugju Veteri-
tkiva pasa 18:45 narske stanice Ozalj danas i prije 25 godina
Nina Kresic, Marina Prslin, Dunja Vlahovic, Iva Bacan, dr. med. vet.,
Petar Kostesic, Ivana Ljolje dr. sc. Josip Bacan, dr. med. vet.
18:20- Rasprava 18:45- R
18:35 p 19:00 asprava
20:30 Svecana vecera - Hotel Olympia
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9:00-9:20

9:20-9:40

9:40-10:00

10:00-10:20

10:20-10:40

10:40-11:00

11:00- 11:15

11:15- 11:30

11:30- 11:45
11:45- 12:00

12:00- 12:15

12:15- 12:30

12:30- 12:45

12:45- 13:00

13:00- 13:15

14:00-15:30

Cistotomija i augmentacijske tehnike za mokrac¢ni mjehur
doc. dr. sc. Andrija Musulin

Folded flap palatoplastika (brahicefali¢ni sindrom)
doc. dr. sc. Andrija Musulin

Osnove kirurgije - Halstedovi principi
doc. dr. sc. Andrija Musulin

Mukokela Zuénog mjehura
doc. dr. sc. Andrija Musulin

Portosistemski Sant
doc. dr. sc. Andrija Musulin

Koju antibiotsku terapiju treba rana?
dr. Babette Klein, dr. Doris Bismarck, dr. sc. Davorin Lukman dr. med. vet., Southeastern Europe
Manager LABOKLIN, Bad Kissingen, Deutschland

Pauza za kavu

Odluka o CT dijagnostici - kada, zasto, kako?
doc. dr. sc. Hrvoje Capak

Hitna stanja - kako ¢e mi pomo¢i CT?
doc. dr. sc. Hrvoje Capak

Kompjuterizirana tomografija (CT) kraljeZnice pasa - mogucnosti i ogranicenja
doc. dr. sc. Hrvoje Capak

Kompjuterizirana tomografija (CT) torakolumbalnog sindroma u pasa
doc. dr. sc. Hrvoje Capak

Kompjuterizirana tomografija (CT) lumbosakralne regije - $to ocekivati?
doc. dr. sc. Hrvoje Capak

Kompjuterizirana tomografija - CT na Zavodu za rendgenologiju, ultrazvu¢nu dijagnostiku

i fizikalnu terapiju - godina iskustva i izazova - Hrvoje Capak, Zoran Vrbanac, Tomislav Bures,
Ivana Drzaié, Iva Grudmann, Branimir Skrlin, Damir Stanin

Komparativna analiza tumora mezenhimalnih vretenastih stanica upotrebom histopatoloske i
citoloske pretrage

Mirna Paravic, Lidija Medven Zagradisnik,

Ivan-Conrado Sostari¢-Zuckermann, Andrea Gudan Kurilj, Branka Artukovi¢, Doroteja Huber,
Marko Hohsteter

Rasprava

Pauza za rucak
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9:00-9:20

9:20-9:35

9:35-10:45

10:45-10:55

10:55-11:10
11:10-11:25

11:25-11:40

11:40-11:55

11:55-12:10

12:10-12:25

12:25-12:40

12:40-12:55

12:55-13:10

13:10-13:25

13:25-13:35

13:35-13:45

13:45-14:00

Tuberkuloza, bruceloza, Q groznica, leptospiroza, klamidioza,
paratuberkuolza - dijagnostika, znacaj i prijetnjev:
Irena Reil, Maja Zdelar-Tuk, Sanja Duvnjak, Silvio Spici¢

Uvjeti za nesmetan promet ovaca i koza u EU u odnosu na klasicni grebez s
posebnim osvrtom na poteskoce u dodjeljivanju statusa gospodarstva
Tihana Miskié, dr. med. vet.

RADIONICA:

Analiza pojedninac¢nog broja somatskih stanica i zatecenog stanja na farmi

Uvodno predavanje: Kako pratiti i analizirati kretanje broja somatskih stanica s objasnjenjima
kako i koje parametre treba pratiti u mlijecnim listama HAPIH-a. U drugom dijelu radionice
analizirati ¢e se stanje nekoliko farmi prema listama i bakterioloskim nalazima i na kraju za
svaku farmu iznijeti preporuke.

prof. dr. sc. Goran Bacic, izv. prof. dr. sc. Nino Macesi¢

Utjecaj dobrobiti krava na pojavu subklinickog mastitisa, sigurnost i kvalitetu mlijeka
D. Knezevic, B. Hengl, K. Matkovic, S. Kalit, M. Beni¢, D. Soli¢, D. Struci¢

Pauza za kavu

Rotavirusi kod domacih svinja: visoka prevalencija,

genetska raznolikost i zna¢aj meduvrsnog prijenosa

Dragan Brnié¢, Alen Kovacevi¢, Nina Kresi¢, Drazen Hizman, Ivica Bacani, Vladimir Margeta,
Lorena Jemersic

Integrirana kontrola parazita u ovaca
Albert Marinculi¢, Damir Zubcic, Lea Lovrié, Nika Konstantinovi¢

Hitna stanja kod konja
doc. dr. sc. Jelena Gotic¢

Obrada hitnih stanja konja u terenskim uvjetima - prikaz sluc¢ajeva
Sara Lolic, dr. med. vet.

Anestezija, sedacija i terapija boli konja
Ana Manojlovic, dr. med. vet.

Utjecaj prehrane u prevenciji i terapiji kolika konja
Ana Marija Kovac, Nika Brkljaca Bottegaro, Jelena Gotic, Hrvoje Valpoti¢, Diana Brozi¢

Znamo li lijeciti konje protiv parazita?
Nika Konstantinovic, dr. med. vet.

FLOTAC - novi dijagnosticki alat u klinickoj parazitologiji
Lea Lovri¢, dr. med. vet.

Tradicionalni uzgoj zagorskog purana - izazov u o¢uvanju zdvravlja
Tajana Amsel Zelenika, Tihomir Zglavnik, Marina Tisljar, Borka Simpraga, Vladimir Savic,
Luka Jurinovié, Mirta Balenovic¢

Projekt AdriAquaNet, jacanje inovacija i odrzivosti u jadranskoj akvakulturi
SnjeZana Zrnci¢, Jelka Pleadin, DraZen Oraic, Natalija DZafi¢

Rezultati pokusnog cijepljenja lubina gutolognim cjepivom protiv Tenacibaculum maritimum
Ivana Giovanna Zupicic, DraZen Oraic, Zeljko Pavlinec, SnjeZana Zrncic¢

Patoanatomski nalaz kao pokazatelj promjena u odnosu srna obic¢na - Fascioloides magna
Dean Konjevié, Ines Fouchou-Lapeyrade, Flora Caizergues, Jeanne Tastet,
Franjo Martinkovic, Miljenko Bujanic¢

14:00-15:30 Pauza za rucak
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7 JAVNO ZDRAVSTO

9:00- 9:15 Sluzbene kontrole hrane Zivotinjskog podrijetla koje provode Kontrolna tijela s
osvrtom na provedene revizije DG(SANTE)
mr. Brankica Capek, dr. med. vet., Frane Rupcic, dr. med. vet.

9:15- 9:30 HFAA auditi od strane EK - sastavni dio sustava kontrole sigurnosti hrane u RH
Tomislav Kis, Eddy Listes

9:30-10:20 OKRUGLI STOL:

SLUZBENE KONTROLE CRVENOG | BIJELOG MESA - ISKUSTVA IZ AUDITA
Bruno Battilocchi, Jellen Goossens

10:20-10:40  Upravljanje rizikom u sigurnosti mesa: uloga sluzbenog veterinara
Bojan Blagojevic, DVM, PhD

10:40- 11:00  Pauza za kavu

11:00-11:15  Sluzbene kontrole i odgovornost subjekata u poslovanju s hranom u malim mljekarama
Bruno Battilocchi

11:15- 11:30  Vlastite provjere u objektima za proizvodnju hrane i njihova vaznost tijekom sluzbenih
kontrola
Bruno Battilocchi

11:30- 12:05 Sluzbene kontrole i druge sluzbene aktivnosti u TRACES NT sustavu
Vjekoslav Ricov, dr. med. vet., Nikolina Grizelj, dr. med. vet.

12:05- 12:15 Prijedlog Pravilnika o ucestalosti uzorkovanja trupova, mljevenog mesa i mesnih pripravaka te
uvjetima i nacinu smanjenja broja elementarnih jedinica uzorka u objektima manjeg kapaciteteta
proizvodnje
dr. sc. Eddy Listes, dr. med. vet.

12:15- 12:30 Toxoplasma gondii - gdje ¢éemo ju pronaci?

Lea Lovri¢, Tatjana Zivi¢njak

12:30- 12:45  Potencijal mikroinkapsulacije u sirarstvu: odabir autohtone mljekarske kulture za Paski sir
Marta Kis, Snjezana Kazazi¢, Marko Vincekovi¢, Vesna Dobranié, Fabijan Ostaric,

Natasa Mikulec, Nevijo Zdolec

12:45- 13:00 Salmonella spp. u hrani za Zivotinje - novi izazovi u hranidbi Zivotinja
Marijana Sokolovic, Borka §impraga, Tajana Amsel Zelenika, Fani Krstulovi¢, Marija Berendika

13:00- 13:15 Veterinarska medicina u sektoru pcelarstva
prof. dr. sc. Ivana Tlak Gajger

13:15- 13:30  Mikroplastika - rizik u nastajanju u hrani morskog podrijetl - razvoj analitickih
metoda i procjena izloZenosti
Tanja Bogdanovic¢, Sandra Petricevi¢, Irena Listes, Eddy Listes

13:30- 13:45  Kuvaliteta lubina i komarce uzgojenih na podrucju Jadrana
Jelka Pleadin, Greta Kresic, Tina Lesi¢, Ana Vuli¢, Nina Kudumija, DraZen Oraic,

Ivana Giovanna Zupicic, SnjeZana Zrncic¢

13:45- 14:00 Rasprava

12:45- 13:00 Salmonella spp. u hrani za Zivotinje - novi izazovi u hranidbi Zivotinja
Marijana Sokolovi¢, Borka Simpraga, Tajana Amsel Zelenika, Fani Krstulovi¢, Marija Berendika

13:00- 13:15 Veterinarska medicina u sektoru pcelarstva
prof. dr. sc. Ivana Tlak Gajger

13:15- 13:30  Mikroplastika - rizik u nastajanju u hrani morskog podrijetl - razvoj analitickih
metoda i procjena izloZenosti
Tanja Bogdanovic¢, Sandra Petricevic, Irena Listes, Eddy Listes

13:30- 13:45  Kuvaliteta lubina i komarce uzgojenih na podrucju Jadrana
Jelka Pleadin, Greta Kresic, Tina Lesi¢, Ana Vuli¢, Nina Kudumija, DraZen Oraic,

Ivana Giovanna Zupicic, SnjeZana Zrncic¢

13:45- 14:.00 Rasprava
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Pregled TCR-CD3 kompleksa s osvrtom na specificnosti u ovaca i janjadi

Luka Pajurin

Utjecaj dodataka pripravaka plemenite pecurke u hranidbi na kemijiski i masnokiselinski

sastav mesa janjadi

L. Kozacinski, Z. Cvrtila, T. Mikus, B. Njari, J. Pleadin, D. Spoljari¢, M. Popovi¢

Rezultati koproloskih pretraga skupnih uzoraka fecesa ovaca i koza u razdoblju od

2018. do 2021. godine

Tomislav Sukali¢, Ivica Pavljak, Ana Koncurat, Zeljko Cvetnic¢

4. DAN 29.09.2021., SRIJEDA
7:00- 9:30 Doruéak
9:30- 11:00 Odlazak iz hotela

Prijava na skup i rezervacija smjestaja:
http://certitour.com/kongresi/veterinarski-dani-2021/

HOTEL OLYMPIA ****

*Cijene su izrazene po osobi/po danu

*Boravisna pristojba nije uklju¢ena u cijenu i iznosi
11,00kn po osobi/po danu

JEDNOKREVETNA SOBA, NOCENJE S DORUCKOM
540,00 kn po osobi/po danu

JEDNOKREVETNA SOBA, POLUPANSION
630,00 kn po osobi/po danu

JEDNOKREVETNA SOBA, PUNI PANSION
720,00 kn po osobi/po danu

DVOKREVETNA SOBA, NOCENJE S DORUCKOM
350,00 kn po osobi/po danu

DVOKREVETNA SOBA, POLUPANSION
440,00 kn po osobi/po danu

DVOKREVETNA SOBA, PUNI PANSION
530,00 kn po osobi/po danu

HOTEL OLYMPIA SKY****+

*Cijene su izraZzene po osobi/po danu

*Boravisna pristojba nije uklju¢ena u cijenu i iznosi
11,00kn po osobi/po danu

JEDNOKREVETNA SOBA, NOCENJE S DORUCKOM
780,00 kn po osobi/po danu

JEDNOKREVETNA SOBA, POLUPANSION
870,00 kn po osobi/po danu

JEDNOKREVETNA SOBA, PUNI PANSION
960,00 kn po osobi/po danu

DVOKREVETNA SOBA, NOCENJE S DORUCKOM
480,00 kn po osobi/po danu

DVOKREVETNA SOBA, POLUPANSION

570,00 kn po osobi/po danu

DVOKREVETNA SOBA, PUNI PANSION
660,00 kn po osobi/po danu

STORNO UVIJETI

Naplata u slucaju otkazivanja po osobi
(postotak ukupne cijene):

nakon rezervacije - 10% cijene aranZmana,
a najmanje 200 kn

60 - 22 dana prije - 25% cijene
21 - 15 dana prije - 40% cijene
14 - 9 dana prije - 80% cijene
8 - 0 dana prije - 100% cijene
NO SHOW:
Rezervirana, a ne koristena soba naplacuje se 100%

ZA SVE DODATNE INFORMACLUE
OBRATITE SE NA:

Certitudo partner d.o.o.
Turisticka agencija

VI. Podbrezje 24,
10000 Zagreb

T: +385 1 5802 532

F: +385 1 5802 991

E: partner@certitour.com
W: www.certitour.com

\Xour.com
&\.‘\m

cerTiTuno @

PARTNER uao.



KRATAK OSVRT NA RAD HVK
od srpnja do rujna 2021. godine

Postovani kolegice i kolege, clanovi
Hrvatske veterinarske komore!

Postovani kolegice i kolege, ¢lanovi Hrvatske ve-
terinarske komore!

U tekstu koji slijedi dan je kratki osvrt na rad
predsjednistva i Upravnog odbora Hrvatske veteri-
narske komore (HVK) u razdoblju od srpnja do rujna
2021. godine.

Odrzana je sjednica Upravnog odbora HVK-a na
kojoj se raspravljalo o stanju u veterinarstvu,
posebice u ovlastenim veterinarskim organiza-
cijama koje provode naredene mijere. Posebno je
istaknuta teska situacija koja je posljedica sma-
njena obujma poslova javnih ovlasti u ve-
terinarstvu, zbog ¢ega su znatno smanjeni
prihodi ovlastenih veterinarskih organizaci-
ja. Vezano uz to, raspravljalo se o dopisu
koji je HVK uputio Vladi Republike Hrvatske
i ostalim mjerodavnim drzavnim tijelima.

Predsjednik HVK-a Ivan Zemljak, univ. mag.
med. vet., tajnik HVK dr. sc. Andelko Gaspar
i predsjednik Podruznice HVK-a te ¢lan
upravnog odbora HVK-a Bernard Vukusi¢
dana 12. srpnja 2021., na zahtjev HVK-a, bili
su na razgovoru kod ministrice poljoprivre-
de Marije Vuckovic. Uz navedene predstav-
nike HVK-a i ministricu Vutkovi¢ na sastanku
su sudjelovali i predstavnici Uprave za vete-
rinarstvo i sigurnost hrane, i to: ravnateljica
mr. sc. Tatjana Karaci¢ te Ljupka Maltar, dr.
med. vet., lvana Lohman Jankovi¢, dr. med.
vet. i Tihana Migki¢ dr. med. vet.

Na sastanku se posebno raspravljalo o
stanju i buducnosti veterinarske struke
u ruralnim podru¢jima te ulozi drzave u
sustavu provedbe veterinarske djelatno-
sti, posebice na podrucjima na kojima na
relativno velikom podrucju ima mali broj
obiteljskih poljoprivrednih gospodarstava
s malim brojem Zivotinja, na kojima nema
ekonomske racunice za funkcioniranje ve-
terinarske sluzbe.

Takoder, na sastanku je naglasena teska
situacija u kojoj se nalaze ovlastene ve-

HRUATSKI UETERINARSKI UJESNIR, 29/2021., 3

terinarske organizacije i na ostalim podrucjima
Republike Hrvatske te su predstavnici HVK-a za-
htijevali da nadlezno ministarstvo zurno pronade
riesenje i poduzme odgovaraju¢e mjere kako bi
se satuvao postojeci, dobro organiziran sustav
provedbe kontrole zdravlja Zivotinja i sigurnosti
hrane.

Predsjednik HVK-a Ivan Zemljak, univ. mag. med.
vet. odrzao je sastanak s ¢lanovima Odbora za
poljoprivredu Hrvatskog sabora, vezano za dopis
koji je HVK uputio premijeru Republike Hrvatske
gospodinu Plenkovic¢u te ostalim nadleznim dr-
Zavnim tijelima, na kojem se takoder raspravljalo
o situaciji u veterinarstvu. Istaknuta je opasnost

Sastanak podruznice HVK Osijek




ud:on:c: 26. Savletovan[a doktora veterinarske medl m
Republike Srpske

od narusavanija ustroja nacionalne veterinarske
sluzbe, koji moze izazvati onemogucivanje kon-
trole zdravlja Zivotinja i sigurnosti hrane.

Odbor za poljoprivredu Hrvatskog sabora od
nadleznog je ministarstva zatrazio o€itovanje ve-
zano za taj dopis te se ocekuje da ce se o stanju
u veterinarstvu raspraviti na jednoj od sjednica
Odbora za poljoprivredu Hrvatskog sabora.

Odrzana je sjednica prosirenog Upravnog odbora
Podruznice HVK-a Osijek, na kojoj su osim ¢lano-
va Upravnog odbora navedene Podruznice, bili i
direktori ovlastenih veterinarskih organizacija,
predsjednik HVK-a Ivan Zemljak, univ. mag. med.
vet. i tajnik HVK-a dr. sc. Andelko Gaspar.

Glavna tema sjednice bili su problemi u radu
ovlastenih veterinarskih organizacija na podrucju
Slavonije. Posebno je istaknuto smanjenje mjera
koje obavljaju ovlastene veterinarske organizaci-
je u sklopu povjerenih im mijera javnih ovlasti.

Odrzan je sastanak vezan uz izdavanje Mono-
grafile HVK-a povodom obiljezavanja tridesete
obljetnice osnutka, na kojem su sudjelovali prof.
dr. sc. Petar Dzaja, prof. dr. sc. Kresimir Severin,
sadasnji urednik Hrvatskog veterinarskog vjesni-
ka dr. sc. Ivan Krizek, bivsi urednik Hrvatskog ve-
terinarskog vjesnika dr. sc Mirko Buric te tajnik
HVK-a dr. sc. Andelko Gaspar.

Odrzano je nekoliko sastanka s predstavnicima
tvrtke Certitudo d.o.o., koja je zaduZena za teh-
nicku organizaciju znanstveno-stru¢nog skupa
Veterinarski dani 2021., koji ¢e se odrzati od 26.
do 2S. rujna 2021. godine u Vodicama.

Osim sastanka s predstavnicima te tvrtke, veza-
no za organizaciju navedenog skupa, odrzan je niz
sastanaka na kojima su sudjelovali predstavnici
HVK-a, Uprave za veterinarstvo i sigurnost hra-

ne, Veterinarskog fakulteta i Hrvatskog ve-
terinarskog instituta.

* Predsjednik i tajnik HVK-a sudjelovali su na
26. godisnjem savjetovanju doktora vete-
rinarske medicine republike Srpske u Baniji
Vrucici, Tesli¢, Bosna i Hercegovina.

» U sklopu savjetovanja odrzani su sastanci s
predstavnicima komora Republike Srpske,
Srbije, Crne Gore, Makedonije i Madarske te
predsjednikom Udruzenja veterinara prak-
ticara Srbije, s ciliem razvijanja suradnje
vezano za edukaciju doktora veterinarske
medicine putem predavanja i tecajeva.

+ Predsjednik Ivan Zemljak, univ. mag. med.
vet. i zamijenica predsjednika Mirela Ju-
ras, dr. med. vet. sudjelovali su u radu Vi-
segradske VET+ skupine u Herceg Novom, Crna
Gora. Uz Hrvatsku sudijelovali su i predstavnici
Bavarske, Austrije, Poljske, Slovacke, Madarske,
Srbije, Bosne i Hercegovine, Albanije, Crne Gore i
Makedonije. Na sastanku su predstavljene novo-
sti u hrvatskom veterinarstvu te se razgovaralo
o problemima u svim europskim zemljama, koji
se odnose na mali broj veterinara koji zeli raditi
s gospodarskim Zivotinjama, niskim primanjima
doktora veterinarske medicine koji veterinarsku
djelatnost obavljaju u ruralnim podrucjima te
problematici obavljanja veterinarske djelatnosti
u ruralnim podru¢jima koja je uvjetovana znatno
manjim primanjima djelatnika koji rade u tim po-
drugjima.
Na Visegradskoj skupini sudjelovali su i predstav-
nici FVE-a i WVA-a, koji su iznijeli i svoje stavove
i misljenja.
HVK je potpisao poseban ugovor s Privrednom
bankom Zagreb, kojim njegovi ¢lanovi ostvaruju
povoljnije usluge financiranja te ostale usluge
koje ta banka pruza, uz predocenje ¢lanske kar-
tice HVK-a.

Posebno napominjem da je ovo samo kratki re-

zime aktivnosti HVK-a, a sve detaljnije informacije
mozete dobiti od predsjednika ili tajnika HVK-a.

S postovanjem!

PREDSIJEDNIK HVK-a
Ivan Zemljak, univ. mag. med. vet.
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SASTANAK VISEGRADSKE VET
PLUS SKUPINE

9. -11. srpnja 2021. godine

d 9. do 1. srpnja 2021. godine u Igalu (Her-

ceg Novi) odrzan je redoviti sastanak Vise-

gradske Vet+ skupine na kojemu su izmedu

ostalih sudionika, prisustvovali i predstav-
nici Hrvatske veterinarske komore, Veterinarskog fa-
kulteta Sveucilista u Zagrebu i Uprave za veterinar-
stvo i sigurnost hrane.

Osim navedenih predstavnika iz Republike Hrvat-
ske, na sastanku su bili predstavnici nadleznih vete-
rinarskih tijela drzava navedene skupine (Veterinar-
skih komora i Uprava za veterinarstvo), i to: Albanije,
Austrije, Bavarske, Bosne i Hercegovine, Hrvatske,
Madarske, Crne Gore, Sjeverne Makedonije, Poljske,
Srbije, Slovacke i Slovenije.

Takoder, na skupu su bili predstavnici Svjetske
veterinarske organizacije (World Veterinary Asso-
ciation), Federacije veterinara Europe (Federation of
Veterinarians) te njene sekcije higijeni¢ara (Europe i
Union of European Veterinary Hygienists).

Skup su otvorili ministar poljoprivrede Crne Gore
Aleksandar Stijovi¢, gradonacelnik Herceg Novog
Stevan Katic i veleposlanik Madarske u Crnoj Gori
Jozsef Negyesi, a uz navedene u sklopu otvaranja
skupa prisutnima se obratio dr. Ratko Ralevi¢, pred-
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sjednik Veterinarske komore Crne Gore, koja je bila
organizator skupa, te gospoda Vesna Dakovic, direk-
torica Uprave za bezbjednost hrane, veterinu i fitosa-
nitarne poslove Crne Gore.

Skupom je predsjedavac dr. sc. Slaven Grbic,
predsjednik Sekcije higijeni¢ara FVE-a te Ratko Rale-
vi¢, dr. med. vet., kao domacin skupa. Hrvatsku su na
ovom skupu predstavljali: predsjednik Hrvatske vete-
rinarske komore Ivan Zemljak, univ. mag. med. vet.,
Mirela Juras, dr. med. vet., zamjenica predsjednika
Hrvatske veterinarske komore, ravnateljica Uprave
za veterinarstvo i sigurnost hrane mr. sc. Tatjana Ka-
racic te dekan Veterinarskoga fakulteta Sveucilista u
Zagrebu prof. dr. sc. Nenad Turk s prodekanima.

Glavna tema sastanka bila je bolest COVID-19, a
tijekom sastanka razmijenjeni su rezultati istraziva-
nja i znanstvenih spoznaja o utjecaju pandemije ove
bolesti na zdravlje Zivotinja i javno zdravstvo. Po-
sebno je istaknuto da je pandemija bolesti COVID-19
ukljucila i veterinarsku struku u aktivnosti koje su
obuhvatile dijagnostiku, epidemioloska istrazivanja,
molekularna i antigenska testiranja te planiranje
programa pracenja epidemije. U sklopu programa
skupa predstavnici nadleznih veterinarskih tijela na-




NOVI CLANOVI

HRVATSKE VETERINARSKE KOMORE

HRURTSKA UETERINARSKA KOMORA

vedenih zemalja podnijeli su izvjeStaje o stanju
veterinarske struke tijekom pandemije bolesti
COVID-18. Predsjednik Hrvatske veterinarske
komore Ivan Zemljak, univ. mag. med. vet. u
svom se izlaganju osvrnuo na najvaznije no-
vosti iz veterinarske struke u Republici Hr-
vatskoj, s posebnim osvrtom na trenutacnu
epidemiolosku situaciju i probleme s kojima se
veterinarske organizacije i prakse susrecu u
svakodnevnom obavljanju poslova veterinar-
ske djelatnosti.

U sklopu skupa, odrzana su i zanimljiva
predavanja, pa je tako prof. dr. sc. Ivana Tlak
Gajger s Veterinarskoga fakulteta u Zagrebu
odrzala predavanije o bolestima i lijecenju pce-
la, predstavnik Bavarske o budu¢nosti veteri-
nara koji se bave velikom praksom - farmskim
Zivotinjama, a predstavnik Bosne i Hercegovi-
ne o ulozi veterinara u konjickom sportu.

Ovaj je skup bio prilika da nasi predstavnici
razmijene iskustva vezano za utjecaj pande-
mije bolesti COVID-19 na veterinarsku struku
u zemljama ¢lanicama skupine. Uz razmijenu
iskustava, istrazivanja i dobre veterinarske
prakse, razgovaralo se i 0 mogucnosti uspo-
stave koordinirane strategije koja bi iznjedrila
alate i nacine zajednickog upravljanja ovom
pandemijom i pandemijama drugih bolesti, na
nacionalnoj i europskoj razini.

dr. sc. Andelko Gaspar, dr. med. vet.
Zeljana Klje¢anin Franic, prof.

Patrik Meglic, dr. med. vet. Sinisa Faraguna, dr. med. vet. Tajma Trupec, dr. med. vet.
Matija Har¢a, dr. med. vet. BoZena Alebic, dr. med. vet. Sanja Bisof, dr. med. vet.
Ivana Filip¢i¢, dr. med. vet. Iva Baci¢, dr. med. vet.

Iva Bacan, dr.med.vet. Matej Kristi¢, dr. med. vet.

Barbara Filipovi¢ Odrljin, dr. med. vet.  Anja Simic, dr. med. vet.

Pripremila: Alka Modri¢, bacc. oec.

Iva Novak, dr. med. vet. Gabrijela Bozicevi¢ Karaula, dr. med. vet.
Natko Karajic, dr. med. vet. Marcela Nad, dr. med. vet.
Kristian Nikoli¢, dr. med. vet. Ksenija Starcek, dr. med. vet.
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UETERINARSKI FARULTET U ZAGREBU

Buduce doktorice i doktori veterinarske

medicine ¢inom promocije postaju
¢lanovi AMAC-VEF-a

drzana promaocija prve generacije diploma-
nata na kojoj se dodjelom diploma ujedno
ostvaruije i ¢lanstvo u udruzi alumna zagre-
backog veterinarskog fakulteta.

AMAC-VEF (ALMAE MATRIS ALUMNI CROATICAE
- VEF) udruga je svih diplomiranih studenata i prija-
telja Veterinarskog fakulteta Sveucilista u Zagrebu
te dio Saveza AMAC/AMCA drustava bivsih studenta
i prijatelja Sveutilista u Zagrebu. Od ove godine pro-
mocijom u doktoricu/doktora veterinarske medicine
postaje se i punopravni ¢lan AMAC-VEF-a, udruge
koja okuplja sve bivse diplomante Fakulteta.

Dekan Veterinarskoga fakulteta prof. dr. sc. Ne-
nad Turk i ove je godine novim promoventima uputio
rije¢i pohvale, a njihovim pratiteljima rijeci zahvale za
godine strpljenja i podrske za ustrajan i vrijedan rad
koji nakon prolaska kroz cjelovit studijski program
zavrsava dodjelom diplome. Ovom je prilikom izre-
kao i nekoliko rijeci iz kojih su se mogli prepoznati i
pozitivni rezultati nedavne EAEVE evaluacije Fakul-
teta te svojevrsna poruka da diploma nakon uspjes-
ne EAEVE akreditacije drugog stupnja daje zavrsetku
procesa zagrebacke veterinarske naobrazbe doda-
tan kredibilitet, premda je ona ve¢ dugi niz godina
zaista i globalno prepoznata i prihvacena. To potvr-
duju i brojna zaposljavanja tek promoviranih mladih
strucnjaka i izvan granica Hrvatske, sve ¢esce ¢ak i
odmah nakon zavrsetka studija. Kao i prethodne ge-
neracije, pozvao je mlade kolegice i kolege da svoj
posao obavljaju ¢asno i s ljubavlju, podsjetivsi i ovaj
put na trajnu spremnost Fakulteta kao maticne kuce
da ih podrzi i u budu¢em radu i u osobnom profesio-
nalnom razvoju.

U dva dana, 29. i 30. lipnja 2021. promovirano je
ukupno osamdesetak novih doktorica i doktora ve-
terinarske medicine ciji ce profesionalni put u najve-
¢oj mijeri, sudeci po njihovim osobnim sklonostima,
biti obiljezen veterinarskom praksom u podrugju
rada s ku¢nim ljubimcima. Sliéno prethodnim gene-
racijama, neki ¢e medu njima svoju budu¢nost nasta-
viti graditi izvan hrvatskih granica, no zadrzavajuci
se ipak na europskom kontinentu. Za upucene su
promatrace te dvije cinjenice potpuno razumljive jer
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Dekan prof. dr. sc. Nenad Turk

su i potrebe i interesi drustva posljednjih desetljeca
bitno evoluirali, pa tako i u odnosu prema veterinar-
skoj struci i o€ekivanjima od nje.

S druge strane, razlicita, ali bogata iskustva aktu-
alnih kreatora danasnjih obrazovnih procesa, barem
kad su u pitanju oni veterinarski, govore bez sumnje
i zadrske da profesionalni put vrlo ¢esto ne izgleda
niti jest predvidljiv i zacrtan. Ne samo stoga nego i
zbog drugih drustveno i strucno opravdanih razloga
akademska je zajednica na globalnoj razini prepozna-
la interes vecine suradnicki nastrojenih pojedinaca,
osobito onih koji su svoje profesionalne puteve vec
ostvarili, da povezu svoje prethodnike i sljedbenike u
svakom akademskom segmentu u zajednicu koja ih
na 0sobnoj i na struénoj razini spaja u cilju ostvariva-
nja zajednickih strucnih, znanstvenih, pa i drustvenih
interesa temeljenih na zajedni¢kim nacionalnim aka-
demskim korijenima. Koliko je to dobro i koliko moze
biti dobro i korisno, i za pojedinca i za zajednicu, ne
treba obrazlagati jer se u danasnje doba sve izrazi-
tije i intenzivnije globalne umrezenosti lakSe upitati
zbog ¢ega imamo osjecaj da smo s tim mogli kre-
nuti i mnogo prije? Mozda je to pitanje tema neke
socioloske rasprave, ali vazno je naglasiti opravdano
pozitivna ocekivanja AMAC globalnog umrezavanja
od kojeg je tesko zamisliti ikakve loSe rezultate vec
danas, a jos vise u globalnoj perspektivi. Globalnoj,



jer hrvatski su se veterinari doista afirmirali u svim
dijelovima svijeta, osobito kad su projekti u pitanju,
s pravom redovito traze, pa i o€ekuju medu suradni-
cima imenovati i svoje kolegice i kolege iz domovine.

Odnedavno nova predsjednica AMAC-VEF, prof.
dr. sc. Suzana Tkalci¢, netom prije danasnje promo-
cije uputila je svojim novim kolegicama i kolegama
ne samo rijeci pohvale za dosadasnii uspjeh i zavr-
setak studija nego i ohrabrenije i podrsku za buduce
uspjesno obavljanje profesionalnih duznostii razvoja
globalnog profesionalnog povezivanja svih sadasnjih
i buducih alumnija Fakulteta. Misljenje svih meduna-
rodno afirmiranih alumnija zagrebackog veterinar-
skog fakulteta, a time i stav prema maticnoj obra-
zovnoj kuci jednak je - trebaju nam svi ti kontakti,
nista manije starijima nego mladima, i obratno, jer je
povezanost znanstvenika i stru¢njaka kroz znanstve-
ni i strucan rad jedini put na kojem i znanost i struka
obostrano napreduju, s rezultatima koji su u velikoj
mieri mjerljivi i na osobnoj razini.

'Ju.gg r’n-(--qumwv -F-a prof, dr. sc. Suzana Tkalcic, prodekan izv. prb? d dcﬁ& :
s - prodekan izv. prof. dr. sc. Andrea Gudan Kurilj Ipromoventl
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Postovane kolegice i kolege, iskreno vam cestitam
na vasoj diplomiispred Udruge AMAC-VEF iistodobno
izrazavam srdac¢nu dobrodoslicu u njezino clanstvo.
Kao mladi sokoli¢i i vi danas napustate svoje gnijez-
do, ostavljate iza sebe svoje profesore i ovaj fakultet
kao svoju Almu Mater i okrecete jedno novo poglavlje
u svom Zivotu. lako se mnogima buduc¢nost u ovome
trenutku Cini neizviesnom, ma kamo vas Zivotni put
odnio, znajte da vam je svijet siroko otvoren. Dajte
sve od sebe i postignite najvise Sto moZete u svojoj
struci na ponos svima nama, svojim roditeljima, svo-
joj zemlji i svome narodu, ali nemojte zaboraviti svo-
ju maticnu kucu, svoje uzore, svoju Almu Mater koja
vam je dala solidnu osnovu za daljnju nadogradnju u
praksi ili znanosti. Vi danas postajete dio jedne nove
obitelji svih nas proslih, sadasnjih i buducih veterina-
ra kojima je cilj odrZanje i boljitak veterinarske stru-
ke u zadaci o¢uvanja primarno zdravlja Zivotinja, ali
i zdravlja ljudi i okolisa kroz prizmu Jednog zdravlja.
Budite vrijedni, predani i stru¢ni u svome poslu, budi-
te ponosni na svoj uspjeh, ovaj fakultet i svoje uzore,
ali razvijte krila i letite slobodno. Pred vama je i na
vama je da dalje gradite reputaciju i buducnost nase
struke na lokalnoj i globalnoj razini. Hvala i SRETNO!

Povijesno gledano, ovo je joS jedna promaocija
mladih kolegica i kolega koju je obiljezilo nosenje za-
stitnih maski u Velikoj predavaonici Veterinarskog
fakulteta, no njezina je povijesna posebnost u ¢inje-
nici da od ovoga lipnja svi promoventi postaju i ¢la-
novi medunarodne zajednice AMAC-VEF zahvaljujuci
¢emu bi mnogi profesionalni putevi mogli postati
iznenadujuce bogatiji i vredniji, na svim razinama.

Sretno svima!

Urednik Veterina portala
Zoran Juginovic, dr. med. vet.

HRUATSRI UETERINARSKI UJESNIR, 23/2021,, 3




UETERINARSKI FARULTET U ZAGREBU

Posjet Veterinarskog fakulteta
Sveucilista u Sarajevu

ana 14. srpnja 2021. Veterinarski fakultet

SveuciliSta u Zagrebu posjetila je uprava

Veterinarskog fakulteta u Sarajevu. Dekan

prof. dr. Muhamed Smaijlovi¢ s prodekani-
ma prof. dr. Rizahom Avdi¢em, prof. dr. Nejrom Had-
zimusic, prof. dr. Sabinom Seri¢ Haratic i prof. dr. Da-
vorom Alagicem s dekanom prof. dr. sc. Nenadom
Turkom i prodekanima zagrebatkog Veterinarskog
fakulteta razmijenio je iskustva o nastavi, istrazivac-
kim i stru¢nim aktivnostima u proteklom razdoblju
obiljezenom pandemijom bolesti COVID-19. Razgo-
varalo se o razvoju sustava kvalitete i akreditacije
na europskoj razini (EAEVE). Dogovorena je suradnja
u podrucju poslijediplomskih studija i zajednickoj or-
ganizaciji ljetnih skola. Predstavnici Veterinarskoga
fakulteta u Sarajevu istaknuli su svoje prednosti i
postignuca, osobito u laboratorijskoj dijagnostici i

DIPLOMIRALI
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Predstavnici Uprava Veterinarskih fakulteta'u
Sarajevu i Zagrebu
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istrazivanju divljih Zivotinja. Zamolili su i za suradnju
i pomoc u uspostavi dijagnostickih metoda koje jos
kod nijih nisu implementirane te bi se njihovo osoblje
educiralo na Veterinarskome fakultetu u Zagrebu.

Zeljana Kljecanin Frani¢

NA VETERINARSKOME FAKULTETU U ZAGREBU

Doktori veterinarske medicine

Diplomirali na integriranom preddiplomskog i diplomskom studiju veterinarske medicine od 1. lipnja

do 31. srpnja 2021. godine

Ime i prezime Datum diplomiranja | Teme diplomskog rada
¥, Pregled neonatalne patologije i uzroka uginuca stenadi razudenih na
Jelena AdlE 1.6.2021 Zavodu za veterinarsku patologiju u razdoblju 2009.-201S.
Josipa KneZevic¢ 1. 6. 2021 Antimikrobna rezistencija mikroflore iz gotove hrane na trzistu
Ana Celjak 5 6. 2021 Ut]e&v:.ai kgtpgene dijete na rast i prezivljavanje tumorskih stanica
kod Zivotinja
Valentina Margic¢ 30. 6. 2021 Dijagnostika i liiecenje glaukoma u pasa
Iva Novak 1.7.2021 Bolesti i kirursko lijecenje hepatobilijarnog sustava pasa
Renata Kos 5.7.2021 Mikrobioloska procjena rizika u hrani
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Kristian Nikoli¢ 5.7.2021 Hormonski nadzor nad razvojem mlijecne Zlijezde i proizvodnjom mlijeka
Toa Omerdic 5 7 2021 Uzgoj i proizvodnja izvornih pasmina goveda na podrucju Republike
Hrvatske
e Pracenje populacije velikih sisavaca na Velebitu pomocu fotozamki
Viktorija Sklebar 6.7.2021 tiiekomn 2018. | 2019. godine
Nika Dvojkovic 7.7.2021 Specificnosti krvne slike zmija
Tea Sakat 7 7 202 Ucinkoyitost in_ vitr'o primjene dezinficijensa "Bee Protect F" na
bakteriju Peanibacillus larvae
e Kvantifikacija sojeva bakterije Escherichia coli uzgojenih simultano in
MER (EfEsie 8.7.2021 vitro ili in vivo postupkom gPCR-a s ciljem dokaza klonalne selekcije
Luciia Klari¢ 8. 7. 2021 Dokaz i tipizacija uzrocnika virusne gtiolggijg u probavnom traktku
purana primjenom metode sekvenciranja citavog genoma
Matej Krigtic 8.7 2021 Utjecaj fizicke ak:civnosti na-izabrape laboratorijske i klinicke
parametre u macaka pasmine Maine Coon
Anze Golob 9.7.2021 Umijetno osjemenijivanje i duboko smrzavanje sperme ptica
Ana Kuni¢ 9.7.2021 Lomovi dugih cjevastih kostiju u mladih pasa i macaka
Karlo Tanhofer 9.7.2021 Lomovi lopatice u malih Zivotinja
Jasmin Idonea Ekonomski aspekti proizvodnie, uvoza i izvoza svinja u Republici
9.7.2021 .
Yeoman Hrvatskoj
Sinisa Faraguna 13.7.2021 Patofiziologija mastocitoma u ljudi i Zivotinja

Referada za integrirani preddiplomski i diplomski studij, Veterinarski fakultet Sveucilista u Zagrebu

MAGISTRIRALI - DOKTORIRALI

NA VETERINARSKOME FAKULTETU U ZAGREBU

Sanja Vindis

Doktori znanosti

Marija Milavi¢, mag. biol. mol., obranila je 16. lipnja 2021. doktorski rad pod naslovom Utjecaj gastroin-
testinalnoga peptida BPC 157 na ranu fazu ekspresije gena povezanih s angiogenezom.

Ivica Sucec, dr. med. vet., obranio je 28. lipnja 2021. doktorski rad pod naslovom Utjecaj veli¢ine i struk-
ture populacije divljih svinja na epizootiologiju bolesti Aujeszkoga.

Irena Reil, dr. med. vet., obranila je 5. srpnja 2021. doktorski rad pod naslovom Antimikrobna rezistenci-
ja netuberkuloznih vrsta bakterija roda Mycobacterium izdvojenih iz domacih i divljih Zivotinja.

SveuciliSna magistra/SveuciliSni magistar
Poslijediplomski specijalisticki studij Sudsko veterinarstvo obranom zavrsnog specijalistickog ispita 18.
lipnja 2021 godine zavrsio je Goran Zdolec, dr. med. vet.

Referada za poslijediplomske studije, Veterinarski fakultet Sveucilista u Zagrebu
Vedrana PSenica, upr. iur.
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UETERINARSKI FARULTET U ZAGREBU

SVEUCILISTE U ZAGREBU

VETERINARSKI FAKULTET ’, BT gy
oz Eevidghy
raspisuie it} i 13y L

NATIECA)

ZA UPIS NA SVEUCILISNI POSLIJEDIPLOMSKI SPECIJALISTICKI STUDI U AK. GOD. 2021./2022.
S POCETKOM NASTAVE U LIETNOM SEMESTRU

Za smjerove

Uzgoj i patologija divijaci 11. Veterinarska patologija
Teriogenologija domacih sisavaca 12. Sanitacija
Uzgoj i patologija laboratorijskih Zivotinja 13. Sudsko veterinarstvo
Unutarnje bolesti domacih Zivotinja 14. Provedba veterinarskih postupaka sigurnosti
Patologija i uzgoj domacih mesozdera hrane u klaonickom objektu
Higijena i tehnologija hrane Zivotinjskog podrijetla  15. Menadzment reprodukcijskog zdravlja mljjecnih
Proizvodnja i zastita zdravlja svinja R
Mikrobiologija i epizootiologija 16. Kirurgiia, anesteziologija i oftalmologiia s
" Uzqoi i patoloiia eqzoticnih kucnih liubimaca veterinarskom stomatologijom
goj i patologija egzoticnih kucnih lju
10. Dobrobit Zivotinja

LoONOLNWN =

Uvjeti za upis propisani su Pravilnikom o poslijediplomskim specijalistickim studijima Veterinarskoga fakulteta
Sveucilista u Zagrebu.

Prilozi uz prijavu:

1. Zamolba

2. Ovjerena preslika diplome o zavrsenom fakultetu

3. Potvrda radne organizacije ili izjava pristupnika o podmirenju troskova skolarine

4. lzvod iz mati¢ne knjige rodenih

5. Prijepis ocjena sveucilisnog dodiplomskog ili integriranog preddiplomskog i diplomskog studija
6. Domovnica

7. Dokaz o poznavanju engleskog jezika

8. Zivotopis

Skolarina za specijalisticke studije u ak. god. 2020./2021. iznosi 8.000,00 kuna po semestru. Zavrsni specijalisticki
ispit na specijalistickom studiju Kirurgija, anesteziologija i oftalmologija s veterinarskom stomatologijom iznosi
3.000,00 kuna.

Strani drzavljani: Svi dokumenti trebaju biti predani na engleskom ili hrvatskom jeziku kao originali ili prijevodi
ovjereni od strane sveucilista ili sudskog tumaca, odnosno javnog biljeznika. Kandidati koji su stekli kvalifikaciju
u inozemstvu trebaju provesti akademsko priznavanje inozemne visokoskolske kvalifikacije. Svi strani studenti
koji ¢e se upisati na studij moraju imati reguliran status boravka u Republici Hrvatskoj i requlirano zdravstveno
osiguranje unutar Republike Hrvatske.

Sve dodatne obavijesti o uvjetima upisa mozete dobiti u Referadi za poslijediplomski studij Veterinarskog fakulteta,
na telefon 2390-105 ili mreznoj stanici https://www.vef.unizg.hr/studiranje/poslijediplomski-specijalisticki-studij/

Rok za podnosenje prijava je do 15. rujna 2021. godine.

Prijavu s prilozenim dokumentima treba poslati na adresu Sveuciliste u Zagrebu, Veterinarski fakultet,
Vjekoslava Heinzela 55, 10000 Zagreb.
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Dechra

Veterinary Products

IN THE FLOCK

Avishield® IBD Plus
Ligfilizal za primjenu u vod! vodi zapie

Avishield IBD Plus, liofilizat za primjenu u vodi za pice, za kokosi. Jedna doza sadrzava: Djelatna tvar: Zivi atenuirani virus zarazne bolesti burze, intermedijarni plus soj G6 10,,—10,, EID50* (engl. 50% embryo
infective dose) = infektivna doza za 50% inokuliranih kokosjih embrija Koli€ine koje se primjenjuju i put primjene Svakoj jedinki od 10. dana Zivota, ovisno o razini majéinskih protutuela treba primijeniti jednu dozu
cjepiva u vodi za pice. Optimalna dob za cijepljenje ovisi o mnogo ¢imbenika, kao §to su razina majcinskih protutijela, proizvodna kategorija kokosi, rizik od infekcije i nacin uzgoja. Cjepivo treba rekonstituirati u
malom volumenu hladne i €iste vode bez tragova klora, drugih dezinficijensa ili ne€isto¢a, a broj doza mora odgovarati broju jedinki koje treba cijepiti. Za cijepljenje treba koristiti kombinaciju bocica s cjepivom
koja ¢e omoguditi broj doza jednak broju jedinki koje treba cijepiti ili prvi veci broj doza. Cjepivo treba rekonstituirati neposredno prije primjene. Toan volumen vode za razrjedivanje cjepiva treba odrediti ovisno
o broju ptica koje Ce biti cijepljenje. Volumen vode za razrjedivanje cjepiva takoder ovisi o dobi i proizvodnoj kategoriji ptica te o proizvodnim i vremenskim uvjetima. Rekonstituirano cjepivo treba razrijediti u
volumenu vode koji Ce ptice popiti unutar 1,5 do 2,0 sata (uzimajudi u obzir razliCite vrste sustava za napajanje). Kako bi se odredio volumen vode za razrjedivanje cjepiva, jedan dan prije cijeplienja treba izmijeriti
volumen vode kojeg ptice popiju tijekom dva sata. U slucaju cijepljenja mladih jedinki (do tri tiedna Zivota) rekonstituirano cjepivo treba dodati u hladnu i svjezu vodu, pri €¢emu 1000 doza cjepiva za 1000 ptica
treba dodati u broj litara vode koji okvirno odgovara danima Zivota, npr. cjepivo za 1000 desetodnevnih pili¢a treba dodati u 10 litara vode. Da bi ptice ozednjele treba im uskratiti vodu do 2 sata prije cijepljenja
(unos vode u ptica moze se mijenjati ovisno o temperaturi zraka, proizvodnoj kategoriji ptica te o proizvodnim i vremenskim uvjetima). Sustav za napajanje treba biti Cist, bez tragova klora, drugih dezinficijensa
ili neCistoca. Prema potrebi se tijekom uskracivanja vode moze smanjiti i osvjetljenje. Nakon dodavanja cjepiva u sustav za napajanje, osvjetljenje treba pojacati. Jaci intenzitet osvjetljenja potaknut ce ptice na
uzimanje hrane i vode. Kontraindikacije Nema. Posebne mijere opreza prilikom primjene na Zivotinjama Cjepni soj virusa moze se Siriti na primljive necijepljene kokosi tijekom najmanje 5 dana nakon cijepljenja.
Sirenje cjepnog soja virusa ne uzrokuje Klinicke znakove infekcije. Mogude je Sirenje ciepnog soja virusa i na primljive neciljne vrste. Treba paziti da se cjepni soj virusa ne prosiri na necijepljene jedinke. Kako
bi se izbjeglo Sirenje cjepnog soja virusa s jedne ptice na drugu, sve ptice u jatu treba cijepiti u isto vrijeme. Cijepljene ptice ne smiju biti u dodiru s necijepljenim pticama. Stoga treba poduzeti odgovarajuce
uzgojne mjere kako bi se sprijecilo Sirenje cjepnog soja virusa na necijepljena jata. Preporucuije se cijepljenje svih ptica u nastambi. Nastambe treba dezinficirati prije sljedeceg proizvodnog ciklusa. S obzirom da
ovo cjepivo sadrZava intermedijarni plus soj virusa IBD-a, smije se primijeniti samo nakon Sto se utvrdi potreba za cijepljenjem ovim sojem na temelju epizootioloSke situacije. Posebne mjere opreza koje mora
poduzeti osoba koja primjenjuje veterinarsko-medicinski proizvod na Zivotinjama Nakon primjene cjepiva treba oprati i dezinficirati ruke i opremu. Nuspojave (ucestalost i ozbiljnost). U laboratorijskim pokusima
vrlo Eesto je utvrdeno znacajno smanjenje broja limfocita u burzi Fabricii (u 26-50% folikula) 7 dana nakon primjene deseterostruke propisane doze cjepiva. Porast broja limfocita primijecen je od 21. dana nakon
cijeplienja. U nekim folikulima (1-25%) broj limfocita je jo$ uvijek bilo smanjen 28 dana nakon cijepljenja. Prvobitni broj limfocita u burzi Fabricii postignut je do 35. dana nakon cijepljenja. Smanjeni broj limfocita
uzrokovan cijeplienjem nije bio povezan s imunosupresijom. Primjena tijekom graviditeta, laktacije ili nesenja Cjepivo se ne smije primjenjivati tijekom nesenja i unutar 4 tjedna do pocetka nesenja. Interakcije s
drugim medicinskim proizvodima i drugi oblici interakcija Nisu dostupni podatci o neSkodljivosti i uéinkovitosti ovog cjepiva kada se primjenjuje s bilo kojim drugim veterinarsko-medicinskim proizvodom. Odluku
o primjeni ovog cjepiva prije, odnosno poslije primjene bilo kojeg drugog veterinarsko-medicinskog proizvoda treba donositi od slugaja do sluéaja. Posebne mijere pri éuvanju Cuvati u hladnjaku (2 °C — 8 °C).
Zastiti od svjetla. Ne zamrzavati.

Nositelj odobrenja za stavljanje u promet Genera d.d. Svetonedeljska cesta 2, Kalinovica 10436 Rakov Potok. ®
Za bilo koju informaciju o ovom veterinarsko-medicinskom proizvodu molimo kontaktirajte lokalnog predstavnika AVI S h I el d
nositelja odobrenja za stavljanje u promet: Genera d.d., Svetonedeljska cesta 2, Kalinovica, Rakov Potok, Republika

Hrvatska Tel: +385 1 33 88 888 Faks: +385 1 33 88 650 E-posta: info.hnr@dechra.com
Genera d.d. je+dio Dechra Pharmaceuti:als PLC Grupe www.dechra.hr @Dechra Veterinary Products A/S svibanj 2021. PROTECTION EVO LVED



Nova knijiga
VETERINARSTVO U TUROPOLJU

mr. sc. Josip Kozacinski, dr. med. vet.

ETERINARSTVO U TUROPOLIJU - zapisi jed-

nog veterinara autorsko je djelo mr. sc. Jo-

sipa Kozacinskog, umirovljenog veterinara

Veterinarske stanice Velika Gorica, u kojoj
je kao zaposlenik proveo ¢itav svoj radni vijek, u sva-
kom smislu Ziveci veterinarstvo u Turopolju. Istinska
ljubav i poziv prema struci donijeli su autoru broj-
na terenska iskustva u strukom bogato ispunjenom
radnom Zivotu. Dio rezultata osobne sklonosti pisa-
nju jesu i ovi izvorno veterinarski zapisi — u Zivotu
autora ni prvi ni jedini, ali vrijedni i zato upravo na
ovaj nacin ovjekovjeceni. Razinu njihove struc¢ne i po-
vijesne vrijednosti kroz prizmu o€uvanja turopoljske
bastine primarno je prepoznala akademska zajedni-
ca, paje tako i autoru i djelu ukazana ¢ast da ponosni
nakladnik knjige bude Hrvatska akademija znanosti i
umjetnosti kao Cuvar identiteta, bastine i kulture hr-
vatskog naroda.

Predstavljanje knjige organizirao je Zavod za
znanstvenoistrazivacki i umjetnicki rad HAZU-a Veli-
ka Gorica, kojeg vodi akademik Zeljko Cvetni¢, a tom
je prigodom dvorana Puckog otvorenog ucilista 14.
srpnja 2021. ugostila cetrdesetak sudionika. Pred-
stavljanje knjige je vodila Katica Matkovi¢ Mikuléic,
upraviteljica Zavoda HAZU Velika Gorica, a odabrane
tradicionalne instrumentalne skladbe tijekom pred-
stavljanja izveli su ¢lanovi KUD-a Ducec iz Mraclina.

Osim Sto cuva rijetko prikazane povijesne podat-
ke koji opisuju veterinarstvo na podrucju Turopolja,
ova knjiga nosi u sebi i dio hrvatske veterinarske ba-
stine ¢iju ¢e pravu vrijednost moci utvrditi tek vre-
mena koja su pred nama.

Knjiga ¢uva dio zajednicke strukovne povijesti,
njezinih korijena, pa i tradicionalnih vrijednosti vre-
mena ciji se tragovi u danasnjem drustvu ponegdje
jos mogu primijetiti tek kao tragovi proslosti.

Na dio te veterinarske povijesti prilikom pred-
stavljanja knjige osvrnuo se prof. dr. sc. Petar Dzaja.
Kao njezin recenzent i trenutacno najbolji poznava-
telj povijesti veterinarstva na nasim prostorima po-
hvalio je ove autorove zapise s viSe stajalista. Oci-
jenio je da knijiga o temi koju obraduje govori zaista
mnogo bez obzira na to Sto nije knjiga ¢vrstih debelih
korica i brojnih stranica kompleksnog sadrzaja, ista-

HRUATSKI UETERINARSKI UJESNIR, 29/2021., 3

Josip Kozacinski

VETERINARSTVO
U TUROPOLJU

zapisi jednog veterinara

knuvsi pritom da su rijetki oni koji s malo rijec¢i mogu
mMnogo reci.

Istina je da su desetljeca velikih drustvenih pro-
mjena ostavila svoj trag, pa poloZaj i znacenje ve-
terinara u zajednici vise nisu isti kao nekad. Medu
ostalim, tomu u prilog govore i brojni povijesni zapisi
o nekadasnjim epizootijama kakve su danas neza-
mislive upravo zahvaljujuci desetljecima ustrajnog
rada ¢&itave veterinarske struke. Tako su i ovi ,zapisi
jednog veterinara” danas dijelom i stru¢na nadopu-
na zapisa povjesnicara, aline samo i jedino s podruc-
ja Turopolja.

Knijiga uistinu govori o proslim vremenima, no je-
dino ona nude ispravne zaklju¢ke o razlozima povije-
snog, a tako i danasnjeg polozaja struke u drustvu.

Mnogima nezamietljiva, svima je dobro poznata
¢injenica koja neizravno govori o drustvenom vred-
novanju veterinara jos prije svega nekoliko desetlje-




ZAVOD ZA
znanstvenoistrazivacki
i umjetnicki rad
[ VELIKA GORICA |

mr. sc. Josip'Kozacinski
3 L] 5

¢a, a sadrzana je u hrvatskoj narodnoj bastini. Na to
se prilikom predstavljanja knjige kao njezin urednik i
recenzent nakratko osvrnuo i akademik Zeljko Cvet-
ni¢. Dijele¢i njegovo misljenje, mozemo se i ovdje
prisjetiti da je iz egzistencijalnih razloga narod svoje
Zivotinje nazivao ,blagom”, a ne ,stokom”, kako se
govori danas. Veterinari su to ,blago” spasavali od
gubitka zbog raznih bolesti i Zivotno ugrozavajucih
patoloskih stanja, a tako su nerijetko spasavali i eg-
zistenciju vlasnika. Razumljivo, narod je to tada izni-
Mno postivao i cijenio.

Mozda bismo mogli reci da su to nekadasnje bla-
go danas kucni ljubimci, pa se tako u javnosti u istom
smislu zadrzala i potreba za veterinarima koji lijece

,blago” - danas ,&lana obitelji”. Cini se vietnom kon-
statacija da su veterinarske javnozdravstvene aktiv-
nosti hrvatskoj javnosti nepoznate.

Autor je ovom knjigom odao priznanje svojim
kolegicama i kolegama, prethodnicima i suvremeni-
cima, koji su struénim znanjem i predanim radom,
vrlo €esto i na Stetu vlastita zdravlja, unaprijedili ne
samo veterinarsku medicinu nego i kvalitetu Zivota
uopce, pa tako i Zivota turopoljskog kraja. Svojom
je zapisanom rijecju njihov rad otrgnuo zaboravu, a
prilikom svog obracanja istaknuo je da ovi zapisi nisu
samo njegovi, nego zapisi svih nas.

Bastinu struke obogatit ce i zapisi koje tek stva-
ramo, bez obzira na to Sto je uz suvremene, 0so-
bito osobne i egzistencijalne kriterije i perspektive,
njihova vrijednost danas mnogima upitna. Koliko god
malobrojna, hrvatska je veterinarska javnost putem
svojih istaknutih pojedinaca vodenih plemenitom
misijom struke oduvijek biljeZila svoju povijest i za-
hvaljujuci tome uspijevala ocuvati vlastitu bastinu
kao ishodiste i ¢vrsto tlo svakog buduceg koraka u
njezinoj evoluciji.

Dok ona nezapisana imena i djela s vremenom
blijede i nestaju, dio struke ,na terenu” koji s godi-
nama vidljivo iS¢ezava, a o kojem autor u ovom djelu
piSe, ostat ¢e na ovaj nacin barem jedan od vidljivih
zapisa bogate povijesti struke koje bi svojim radom i
djelovanjem trebao biti dostojan svatko od nas.

Urednik Veterina portala
Zoran Juginovic, dr. med. vet.
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TERMINOLOSKI KUTAK

Operativni i operacijski

Klje¢anin Frani¢, Z.

veterinarskoj se i humanoj medicini u zna-

¢enju pridjeva koji se odnosi na operacije

- kirurske zahvate nalaze oblici operativnii

operacijski. Ova se dva pridjevna oblika kao
sastavnice viserjecnih naziva nalaze i u ratunalnom
terminoloskom sustavu. Tako ¢emo u medicinskim
znanstvenim i strué¢nim tekstovima nai¢i na opera-
tivni zahvat i operacijsko lijecenje, preoperativnu pri-
premu i poslijeoperacijski bol, dok ¢e se u informatici
susresti nazivi operativni sustav Android i Microsof-
tov operacijski sustav. |z takvih bismo primjera mogli
zakljuciti da pridjevi operativni i operacijskiimaju isto
znacenije i da su u navedenim kontekstima zamjenijivi.
No jesu li ova dva pridjeva istoznacnice?

Pridjev operativni izveden je od imenice opera-
tiva, koja oznatuje izvrsni dio neke zajednice, odjel
koji izvodi tehnicku stranu posla ili prakticni rad, te
bi ga trebalo upotrebljavati u znacenju operativnosti
—-spremnosti za djelovanje, sposobnosti obavljanja.
Operativan je dakle djelatan, radni, aktivan. Stoga bi
spomenute skupove programa koji upravljaju radom
racunala, Android, Microsoft i druge, trebalo nazivati
operativnim sustavima. Pridjev operativni upotrijebit
¢emo i uz imenice koje oznacuju osobu - operativan
Covjek (Covjek koji radi, djeluje), skupinu ljudi - ope-
rativni tim (skupina ljudi koja obavlja neki posao) i uz
apstraktne imenice - operativno znanje (znanje koje
mozemo primijeniti).

Pridjev operacijskiizveden je od imenice operacija,
koja se kao naziv upotrebljava u nekoliko terminolos-
kih sustava, primijerice fizici (simetrijska operacija),
matematici (algebarska operacija), sigurnosnim i
obrambenim znanostima (mirovna operacija), zra-
koplovstvu (operacija protuzracnog djelovanja) i dr.
U humanoj i veterinarskoj medicini naziv operacija
upotrebljava se u znatenju kirurskog zahvata koji se
izvodi instrumentima ili kirurgovom rukom u svrhu
lilecenja pacijenta ili dijagnostike. U medicini bi stoga
trebalo upotrebljavati pridjev operacijski— operacijski

zahvat, operacijska dvorana, operacijski instrumenti.
Isto vrijedii za prefiksalne pridjevne izvedenice ko-

jima je osnova -operacijski: prijeoperacijske pretrage,
unutaroperacijska njega, poslijeoperacijski bol i peri-

operacijska profilaksa. Pod snaznim utjecajem engle-

skog jezika, koji je jezik suvremene znanosti, mnogi
medicinski nazivi ne produ sve stupnjeve prilagodbe
hrvatskoj jezitnoj normi, pa se tako engleski pridjevi
preoperative, intraoperative, postoperative i periope-
rative testo prevode kao preoperativni, intraopera-
tivni, postoperativnii perioperativni. Ti oblici medutim
nisu uskladeni sa standardnojezicnom i terminolos-
kom normom. U skladu s tvorbenom normom prije
svega bi umjesto tvorbene osnove -operativni (pre-
ma engleskom pridjevu —operative i hrvatskoj imeni-
ci operativa) trebalo upotrijebiti osnovu -operacijski
(prema operacija). Takoder bi, slijedeci terminolosko
nacelo prema kojemu prednost treba dati domacoj
rijeci i domacim tvorbenim formantima pred strani-
ma, strane prefikse pre-, post-, peri-i intra- trebalo
zamijeniti domacima tamo gdje je to moguce. Naime
za prefikse pre-, post-i intra- uvrijezili su se domaci
ekvivalenti prije-, poslije-i unutar-, dok prefiks peri-,
koji se u pridjevnim izvedenicama upotrebljava u zna-
¢enju: okolni, koji je oko ¢ega (primijerice periopera-
cijski se odnosi na sve Sto se zbiva prije, za vrijleme i
poslije operacije), zasad nema odgovarajucu domacu

varijantu koja bi bila prihvacena u struci.

preoperativni — prijeoperacijski

intraoperativni — unutaroperacijski
postoperativni — poslijeoperacijski

Operativni i operacijski dakle nisu sinonimi, rijeci
razlicita izraza i istoga sadrzaja, vec¢ paronimi, rije-
¢i koje imaju isti korijen, sli¢na su izraza, ali razlicita
sadrzaja. Moguca je medutim sinonimna upotreba
pridieva operacijski i kirurski s obzirom na to da je
kirurgija grana klinicke medicine koja se bavi istrazi-
vanjem i lije¢enjem bolesti primjenom operacijskih
(kirurgkih) zahvata. Tako se u mnogim sintagmama
umijesto pridjeva operacijski moze upotrijebiti pridjev
kirurski: operacijski instrumenti — kirurski instrumen-
ti, operacijsko lijecenje - kirursko lijecenje, operacij-
ska rana - kirurska rana, operacijski rez — kirurski
rez, operacijski tim - kirurski tim.

Zeljana KLJECANIN FRANIC, prof., Veterinarski fakultet Sveucilista u Zagrebu
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Ne mozete izbjedi vrucine,

ali mozete upravljati toplinskim stresom.

U tri jednostavna koraka sprijecite toplinski stres, odrzite performanse i o¢uvajte profitabilnost
vase farme.

Za vise informacija posjetite:
https://www.alltech.com/hr-hr/zaustavite-toplinski-stres

Ntech

#ZaustaV|teTopI|nsk|Stres Alltech.com/croatia K1 AlltechEurope W @Alltech



SimparicaTRIO.

sarolaner/moksidektin/pirantel

TAMO GDJE Q oA/
DOKAZUJE S POUZDANIN
DJELOTVORNOST PR UNISTAVANJEN
BUHA I KRPELJA INUTARNJIH PARAZITA
- /

Simparica Trio kombinira tri djelatne tvari za pouzdanu trostruku zastitu od
buha i krpelja, bolesti pluénog vlasca i srcanog crva te Gl nematoda.
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Beta-laktamaze proSirenog spektra
bakterije Escherichia coli

Extended spectrum p-lactamase
producing Escherichia coli

Hadzi¢, L., B. Seol Martinec, S. Pintaric¢*

Sazetak

akterijska vrsta Escherichia coli (E. coli) jest gram-negativna Stapicasta bakterija koja ¢ini znatan

dio mikrobiote crijeva svih toplokrvnih Zivotinja, a istodobno je i jedna od najc¢es¢ih uzrocnika infek-

cija u humanoj i veterinarskoj medicini. U lijecenju infekcija uzrokovanih ovom bakterijom najcesce

se, zbog njihova Sirokog spektra djelovania i niske toksi¢nosti, koriste beta-laktamski antimikrobni
liiekovi. No nepotrebna, prekomjerna i testo neodgovarajuca primjena antibiotika rezultirala je selekcijom
sojeva otpornih na jedan ili vise antimikrobnih lijekova. Najéesci mehanizam odgovoran za rezistenciju na
beta-laktame kod bakterije E. colijest tvorba enzima beta-laktamaza koji hidroliziraju beta-laktamski prsten
antibiotika ¢ineci ga nedjelotvornim. Dosad su otkrivene i opisane brojne vrste beta-laktamaza, a osobito su
vazne beta-laktamaze prosirenog spektra (engl. extended spectrum B-lactamase, ESBL). To su enzimi koji
razgraduju peniciline, cefalosporine i monobaktame, ali ne i cefamicine i karbapeneme, a inhibiraju ih inhibito-
ri beta-laktamaza, kao sto je klavulanska kiselina. Medu njima najvecu klinicku vaznost imaju enzimi CTX-M,
potom skupine enzima TEM i SHV, a sve su navedene skupine rasirene u cijelom svijetu. Geni odgovorni za
tvorbu ESBL-a vecinom se nalaze na plazmidima pa se lako prenose iz jedne bakterijske stanice u drugu, a
uz njih se ¢esto nalaze i geni odgovorni za rezistenciju na lijekove drugih skupina, Sto izolate ¢ini multirezi-
stentnima. Zbog ogranicenih terapijskih moguc¢nosti i opasnosti od stjecanja novih mehanizama rezistencije
sojevi koji tvore ESBL velik su izazov za sve mikrobiologe i klinicare. Stoga je pravodobno prepoznavanije i
dokaz rezistentnih sojeva od presudne vaznosti prije primjene antimikrobnog lijeka i u humanoj i u veterinar-
skoj medicini. Osim toga nuzna je kontinuirana edukacija koja naglasava potrebu za racionalnom primjenom
antibiotika i suzbijanjem Sirenja rezistentnih i multirezistentnih izolata.

Klju€ne rijeci: Escherichia coli, mikrobna rezistencija, beta-laktamaze, ESBL

Abstract

Escherichia coli (E. coli) is a Gram-negative, rod-shaped bacterium found in the gastrointestinal tract of
warm-blooded animals and humans as part of the normal intestinal microbiota, but is also one of the most
common causes of bacterial infections in human and veterinary medicine. Because of their broad spectrum
and low toxicity, beta-lactam antimicrobials are currently the most widely used class of antibacterial agents
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dr. sc. Branka SEOL MARTINEC, dr. med. vet., redovita profesorica u trajnom zvanju; dr. sc. Selma PINTARIC, dr. med. vet.,
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for the treatment of infections caused by E. coli strains. However, the widespread and often inappropriate
use of antimicrobials has led to the emergence of resistant bacterial isolates. The predominant mechanism
of B-lactam resistance in E. coliis the production of B-lactamases, which inactivate antibiotics by hydrolysis
of the B-lactam ring. To date, many different B-lactamases have been detected, with extended spectrum
B-lactamases (ESBLs) being the most important. ESBLs are enzymes capable of hydrolyzing penicillins,
cephalosporins, and monobactams, but not cephamycins or carbapenems, and are inhibited by B-lactamase
inhibitors such as clavulanic acid. The predominant and clinically the most important ESBLs belong to the
CTX-M family, followed by the TEM and SHV families, which are found throughout the world. ESBLs are often
encoded by genes located on plasmids, allowing them to spread among bacteria, and they also carry genes
for resistance to other classes of antimicrobial agents, making bacterial strains multidrug resistant. Due
to the limited therapeutic options and the risks associated with the acquisition of new resistance mechani-
sms, ESBL-producing strains pose a major challenge to microbiologists and clinical therapists. Therefore,
laboratory detection of resistant strains is of great importance prior to the use of an antimicrobial agent in
human and veterinary medicine. Moreover, continuous education emphasizing the rational use of antibiotics

is necessary to prevent the spread of resistant and multidrug-resistant bacteria.

Key words: Escherichia coli, antimicrobial resistance, B-lactamases, ESBLs

Uvod

Bakterijska vrsta Escherichia coli (E. coli) jest
gram-negativna Stapicasta bakterija iz porodice En-
terobacteriaceae koja €ini znatan dio mikrobiote cri-
jeva svih toplokrvnih Zivotinja, ali je istodobno i jedna
od najéescih uzrocnika najrazlicitijih infekcija u hu-
manoj i veterinarskoj medicini.

Sojevi bakterije E. coli mogu se podijeliti u dvije
skupine. Prvu skupinu ¢ine komenzali koji, kao dio
crijevne mikrobiote, za zdrav organizam nisu Stetni.
Drugoj skupini pripadaju patogeni sojevi koji uzrokuju
crijevne i izvancrijevne infekcije u zdravih jedinki.

Bakterija E. coli urodeno je osjetljiva na mnoge
antimikrobne lijekove pa se u lijecenju infekcija
uzrokovanih ovom bakterijom, kao i ostalih
gram-negativnih  bakterija, primjenjuju  beta-
laktamski antibiotici, fluorokinoloni, aminoglikozidi,
sulfonamidi, tetraciklini i nitrofurantoin (Doi i sur.,
2017.). No prekomijerna i ¢esto neodgovarajuca pri-
mijena antibiotika rezultirala je selekcijom sojeva
otpornih na jedan ili vise antimikrobnih lijekova. En-
terobakterije mogu razviti rezistenciju promjenom
cilinog mjesta vezanja lijeka, proizvodnjom enzima
koji inaktiviraju lijek, mehanizmom pojac¢anog izba-
civanja lijeka iz stanice ili smanjenom propusnoscu
stanicne stijenke za prolazak antimikrobnog lijeka.
Kod vrste E. coli osobito je vazna stecena rezisten-
cija na beta-laktamske antibiotike koji se najcesce
primjenjuju u lijecenju infekcija zbog njihova Sirokog
spektra djelovanja i niske toksi¢nosti. Kod gram-
negativnih bakterija, pa tako i kod vrste E. coli, naj-
¢es¢i mehanizam odgovoran za rezistenciju na be-
ta-laktame jest tvorba enzima beta-laktamaza koji
hidroliziraju beta-laktamski prsten antibiotika cineci
ga nedjelotvornim (Andrasevic i sur., 2009.).

Beta-laktamaze

Beta-laktamaze su bakterijski enzimi koji hidro-
lizom razgraduju beta-laktamski prsten penicilina,
cefalosporina, monobaktama i karbapenema, a proi-
zvode ih i gram-negativne i gram-pozitivne bakterije.
Beta-laktamaze gram-negativnih bakterija nalaze se
u periplazmatskom prostoru bakterijske stanice te
inaktiviraju antibiotik prije nego Sto stigne do ciljnog
mijesta, dok gram-pozitivne bakterije uglavnom pro-
izvode ekstracelularne beta-laktamaze (Livermore,
1995.).

Djelotvornost beta-laktamaza ovisi o njihovu
afinitetu za odredeni supstrat, brzini hidrolize sup-
strata, kolicini izlutenoga enzima i propusnosti
vanjske membrane gram-negativnih bakterija (Be-
deni¢, 2004.). Beta-laktamaze sa serinskim aktiv-
nim mjestom inaktiviraju peniciline, cefalosporine
i monobaktame, a enzimi koji pomocu iona cinka
(Zn2+) inaktiviraju beta-laktamski prsten penicilina,
cefalosporina i karbapenema ¢ine maniji broj be-
ta-laktamaza i nazivaju se metalo-beta-laktamaze
(engl. metallo-beta-lactamases, MBLs) (Livermore,
1995.).

Prema genetskom podrijetlu beta-laktamaze
mogu biti kromosomske ili plazmidne. Kromosom-
ske beta-laktamaze kodirane su genima smijeste-
nima na bakterijskom kromosomu, a rezistencija
posredovana njima moze biti konstitutivna ili indu-
cibilna. Konstitutivne beta-laktamaze neprekidno se
stvaraju neovisno o prisutnosti antibiotika. Inducibil-
ne beta-laktamaze stvaraju se u znatnim kolicinama
samo kad je bakterijska stanica izloZzena djelovanju
beta-laktamskih antibiotika (Livermore, 1995.).
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Plazmidne beta-laktamaze kodirane su genima
smijeStenima na pokretnim genskim elementima kao
sto su plazmidi i transpozoni. Rezistencija koju uzro-
kuju prenosiva je iz jedne bakterijske stanice u drugu
i za razliku od kromosomskih beta-laktamaza nisu
specifitne za vrstu pa se mogu Siriti medu razlicitim
bakterijskim vrstama i rodovima (Samaha-Kfoury i
sur., 2003.). Stoga je zbog pravilna odabira djelo-
tvornog antimikrobnog lijeka iznimno vazno Sto prije
otkriti je li rije¢ o infekciji rezistentnim sojevima (Be-
deni¢, 2004.). Nadalje, geni koji kodiraju beta-lakta-
maze najcesce se na plazmidima nalaze zajedno s
genima odgovornima za rezistenciju na druge skupi-
ne antimikrobnih lijekova kao Sto su aminoglikozidi,
tetraciklini i sulfonamidi, Sto dodatno komplicira lije-
¢enje (Bedenic i sur., 2015.).

Osim prema genetskom podrijetlu i nacinu ek-
spresije aktivnosti, beta-laktamaze mozemo podi-
jeliti prema funkcionalnim i molekularnim znacajka-
ma. Postoiji vise funkcionalnih podjela koje se teme-
lie na hidrolitickoj aktivnosti enzima (supstratnom
profilu), osjetljivosti na inhibitore beta-laktamaza,
izoelektri¢noj tocki i molekularnoj masi. Danas je
u primjeni Bush-Jacoby-Medeirosova funkcionalna
podijela na temelju koje su beta-laktamaze podijelje-
ne prema fenotipskim obiljezjima (spektar djelovanja
na odgovarajuce beta-laktame i osjetljivost na inhibi-
tore beta-laktamaza) u Cetiri skupine i niz podskupi-
na (Bush i sur., 1995.; Bush, 2001.). Supstratni profil
odreduje se na temelju brzine razgradnje odredenog
supstrata, pa tako razlikujemo penicilinaze, cefalos-
porinaze i druge enzime. Nedostatak ovakve podjele
nalazi se u €injenici da tockaste mutacije gena koji
kodiraju za beta-laktamaze znatno mijenjaju speci-
fitnost prema supstratu i osjetljivost na inhibitore te
na taj nacin mijenjaju skupinu u koju je enzim svrstan
(Bedeni¢, 2004.).

Molekularna podjela temelji se na odredivaniju sli-
jeda nukleotida i aminokiselina, pa tako Amblerova
podjela dijeli beta-laktamaze u cetiri skupine ozna-
¢ene slovima od A do D. Skupini A, C i D pripada-
ju serinske beta-laktamaze koje na svom aktivhom
mijestu posjeduju aminokiselinu serin, dok skupinu B
tine metalo-beta-laktamaze koje za svoju aktivnost
zahtijevaju cinkove ione (Ambler i sur., 1991.).

Kronologija otkrica beta-laktamaza

Klinicka uporaba penicilina koja je zapocela 1944.
godine djelovala je selekcijski na stafilokoke s plaz-
midnim genima koji kodiraju za penicilinaze, pa je
sredinom 80-ih godina vise od 90 % stafilokoka bilo
otporno na penicilin (Bradford, 2001.). Uvodenie be-
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ta-laktamskih antibiotika djelotvornih protiv gram-
negativnih bakterija 60-tih godina proslog stoljeca
rezultiralo je razvojem sli¢nih mehanizama rezisten-
cije, kad se pojavljuju i prve plazmidne beta-lakta-
maze Sireg spektra od penicilinaza odgovorne za re-
zistenciju na peniciline i cefalosporine prve genera-
cije. Toj skupini pripadaju TEM-1, TEM-2, SHV-1, ROB,
BRO, OXA i PSE beta-laktamaze. Najzastupljenija
plazmidna beta-laktamaza jest TEM-1 beta-laktama-
za prvi put dokazana 1965. godine kod bakterije E.
coli, a nakon toga i kod brojnih drugih enterobakte-
rija. Danas oko 20 - 60 % enterobakterija, ovisno
o geografskom podrucju i vrsti bakterije, posjeduje
TEM-1 beta-laktamazu (Bedeni¢, 2004.).

Dvadesetak godina nakon otkric¢a prvih plazmid-
nih beta-laktamaza sintetizirani su novi beta-lak-
tamski antibiotici otporni na hidroliticko djelovanje
TEM-1i SHV-1 beta-laktamaza. Tada se za lijecenje
infekcija uzrokovanih gram-negativnim bakterijama
pocinju primjenijivati oksiimino-cefalosporini (ce-
fotaksim, ceftazidim, ceftriakson). No pretjerana
upotreba cefalosporina trece generacije, zbog se-
lekcijskog pritiska, rezultirala je pojavom mutacija
u genima za TEM i SHV enzime i omogucila prila-
godbu bakterija na nove beta-laktamske antibiotike
(Bradford, 2001.). Novonastali enzimi iz TEM i SHV
porodice hidroliziraju cefalosporine prve, druge i
trece generacije, aminopeniciline i monobaktame,
ali ne i karbapeneme, a osjetljivi su na djelovanje
klavulanske kiseline, tazobaktama i sulbakta-
ma (Gniadkowsky, 2001.; Bedeni¢, 2004.; Patter-
son i Bonomo, 2005.).

Prvi u nizu novih beta-laktamaza, enzim SHV-2,
izdvojen u Njemackoj iz bakterijske vrste Klebsiella
ozaenae, djelovao je na sve postojece cefalospori-
ne te su on i svi poslije otkriveni enzimi nazvani be-
ta-laktamaze prosirenog spektra (engl. extended
spectrum B-lactamase, ESBL) (Kliebe i sur., 1985.).

Ubrzo nakon pojave derivata enzima TEM i SHV
pojavila se nova skupina enzima koja ima visoki afi-
nitet za cefotaksim, pa je nazvana CTX-M, a vrlo se
brzo prosirila i postala dominantna skupina beta-
laktamaza prosirenog spektra (Poirel i sur., 2002.).

Osim navedenih skupina ESBL-a, dokazane su i
brojne nesrodne beta-laktamaze sli¢na djelovanija.
To su primijerice enzimi skupine OXA koji djeluju na
oksiimino-cefalosporine, a slabije ih inhibira klavu-
lanska kiselina; plazmidne AmpC cefalosporinaze
koje djeluju na cefalosporine, a otporne su na djelo-
vanje klavulanske kiseline i GES enzimi koji imaju ista
svojstva kao ESBL s djelovanjem i na karbapeneme
(Bradford, 2001.; Philippon, 2002.; Queenan i Bush,
2007.).




Osim u humanoj medicini, pojava i Sirenje beta-
laktamaza, pa tako i ESBL-a, zabiljeZena je i u veteri-
narskoj medicini. Bakterije koje tvore ESBL izdvojene
su iz gotovo svih domacih i nekih divljih Zivotinja, iz
njihova neposrednog okolisa te iz proizvoda Zivotinj-
skog podrijetla (Nobrega i Brocchi, 2014.). Danas se
Zivotinje i njihovi proizvodi, kao Sto su kozje i oveje
mlijeko te meso peradi, smatraju vaznim rezervo-
arima ESBL pozitivnih bakterija koje su prijeteci
problem javnom zdravlju (Alegria i sur., 2020.). U
istrazivanjima provedenima u veterinarskoj medicini
u Hrvatskoj zabiljezeni su sojevi bakterije E. coli koji
tvore TEM beta-laktamaze izdvojeni iz crijeva svinja,
CTX-M pozitivni sojevi E. coli izdvojeni iz pasa te
izolati bakterije Klebsiella pneumoniae (K. pneumo-
niae) izdvojeni iz pasa, a koji su istodobno tvorili i
TEM i CTX-M beta-laktamaze (Kompes, 2010.; Bede-
ni¢ i sur., 2014.; Pintaric i sur., 2017.).

Beta-laktamaze prosirenog spektra (ESBL)

Vecina ESBL-a derivati su TEM ili SHV enzima i
nalazimo ih kod bakterijskih vrsta iz porodice Ente-
robacteriaceae, najcesce u vrsta E. colii K. pneumo-
niae. Uzrok su rezistencije na peniciline, cefalospori-
ne (ukljucujuci trecu i Cetvrtu generaciju) i monobak-
tame (aztreonam), ali ne i na cefamicine (cefoksitin)
i karbapeneme (Patterson i Bonomo, 2005.). Sojevi
koji tvore ESBL osjetljivi su na djelovanje inhibitora
beta-laktamaza kao Sto su klavulanska kiselina, sul-
baktam i tazobaktam (Gniadkowsky, 2001.).

Prema Bush-Jacoby-Medeirosovoj podieli ESBL
pripadaju skupini 2be i onim beta-laktamazama iz
skupine 2d koje dijele osnovne karakteristike skupi-
ne 2be (Bush i sur., 1995.; Bush, 2001.). Prema Am-
blerovoj klasifikaciji svrstane su u molekularnu sku-
pinu A uz iznimku OXA skupine enzima koja se nalazi
u skupini D (Ambler i sur., 1991.).

TEM beta-laktamaze prosirenog spektra

Najc¢eSca beta-laktamaza pronadena kod gram-
negativnih bakterija jest TEM-1 beta-laktamaza. Kod
gotovo 90 % sojeva E. coli rezistentnih na ampicilin
rezistencija je posredovana TEM-1 beta-laktama-
zom (Livermore, 1995.). Osim na ampicilin TEM-1
beta-laktamaza uzrokuije i rezistenciju na penicilin te
cefalosporine starijih generacija, poput cefalotina i
cefaloridina (Bradford, 2001.). Enzim TEM-2 prvi je
derivat TEM-1 beta-laktamaze od koje se razlikuje
samo po jednoj promijeni u aminokiselinskom sa-
stavu, a koja nije uzrokovala promjenu supstratnog
profila (Bradford, 2001.). Beta-laktamaza TEM-3, iz-
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dvojena 198S. godine, prva je beta-laktamaza koja
rezistentnom soju daje ESBL fenotip (Sougakoff i
sur., 1988.). Nastala je od TEM-2 beta-laktamaze
od koje se razlikuje u dvije aminokiseline u protein-
skom slijedu: mutacija na kodonu 102 promijenila je
aminokiselinu glutamin u aminokiselinu lizin, a na ko-
donu 236 aminokiselinu glicin u aminokiselinu serin
(Sougakoff i sur., 1988.).

Velik broj tockastih mutacija na razlicitim pozici-
jama rezultirao je velikim brojem razlicitih TEM be-
ta-laktamaza (Hujer i sur., 2001.). lako ih najcesce
nalazimo kod enterobakterija, posebice u vrsta E.
coli i K. pneumoniae, nalazimo ih i u gram-negativ-
nih bakterija koje ne pripadaju toj porodici (Bradford,
2001.). Primijerice TEM-42 beta-laktamaza pronade-
na je kod bakterije Pseudomonas aeruginosa (P ae-
ruginosa) (Mugnier i sur., 1996.).

SHV beta-laktamaze prosirenog spektra

SHV beta-laktamaze najtesce nalazimo kod bak-
terijske vrste K. pneumoniae, a dokazane su i kod
sojeva E. coli, Citrobacter diversus i P aerugino-
sa (Bradford, 2001.). Kod bakterijske vrste K. pne-
umoniae SHV beta-laktamaza kodirana je genima
smijestenima na kromosomu, dok je u ostalih bakte-
rijskih vrsta iz porodice Enterobacteriaceae kodirana
plazmidnim genima (Livermore, 1995.).

Zbog manjeg broja mutacija na genima koji ko-
diraju za SHV beta-laktamaze, ne postoji tako velik
broj derivata ovog enzima kao Sto je to slucaj kod
TEM beta-laktamaza. Vecina derivata SHV beta-lak-
tamaza uzrokuje ESBL fenotip kod rezistentnih soje-
va, iako je dosad pronadena jedna varijanta, SHV-10,
koja je otporna na djelovanje inhibitora beta-lakta-
maza, Sto nije karakteristika beta-laktamaza prosi-
renog spektra (Prinarakis i sur., 1997.).

CTX-M beta-laktamaze prosirenog spektra

Relativno nova skupina plazmidnih ESBL-a ima
velik afinitet prema cefotaksimu, pa je prema tome
cijela skupina dobila naziv CTX-M beta-laktama-
ze (Poirel i sur., 2002.; Dutour i sur., 2002.). Ovi
enzimi hidroliziraju cefalotin ili cefaloridin bolje od
benzilpenicilina i pokazuju veci afinitet za cefotaksim
nego za ceftazidim (Bradford i sur., 1998.). Osjetlji-
vi su na inhibitore beta-laktamaza, a tazobaktam ih
inhibira bolje nego sulbaktam ili klavulanska kiselina
(Bradford, 2001.). CTX-M beta-laktamaze nisu usko
povezane s TEM i SHV beta-laktamazama, a s njima
pokazuju samo oko 40 % sli¢nosti u slijedu aminoki-
selina (Bradford, 2001.).
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Smatra se da su CTX-M enzimi potekli od kro-
mosomske AmpC beta-laktamaze bakterijske vr-
ste Kluyvera ascorbata zbog velike sli¢nosti s tim
enzimom (Bradford, 2001.). Prva CTX-M beta-lakta-
maza, nazvana CTX-M-1, otkrivena je pocetkom de-
vedesetih godina u Njemackoj u izolatu bakterije E.
coli (Bauernfeind i sur., 1990.). Nakon toga otkriven
je niz slicnih enzima rezistentnih na cefotaksim koji
se danas prema svom aminokiselinskom sastavu di-
jele u nekoliko skupina: CTX-M-1, CTX-M-2, CTX-M-8,
CTX-M-9 i CTX-M-25 (Ramos, 2020.).

lako je prva CTX-M beta-laktamaza otkrivena
krajem 80-ih godina, ovi enzimi nisu bili prosSireni
do prvog desetljeca 2000-tih godina. Tada je uoce-
no njihovo sirenje u cijelom svijetu, a za njihovu sve
vecu rasprostranjenost najodgovornijom se sma-
tra bakterija E. coli (Canton i sur., 2012.). Danas su
CTX-M beta-laktamaze najrasprostranjenija skupina
ESBL kod izolata humanog i Zivotinjskog podrijetla
(Valentin i sur., 2014.; Bedenic i sur., 2015.; Gundran
isur., 2019.).

OXA beta-laktamaze

Beta-laktamaze skupine OXA odgovorne su za
rezistenciju na aminobenzil-peniciline (ampicilin) i
prvu generaciju cefalosporina (cefalotin), a slabo
su inhibirane klavulanskom kiselinom (Bush i sur.,
1995.). Nadalje, pokazuju znatnu hidroliticku aktiv-
nost prema oksacilinu i kloksacilinu prema ¢emu su
dobile naziv oksacilinaze (engl. oxacilin hydrolysing,
OXA) (Bush i sur., 1995.). Porodica OXA enzima da-
nas je druga prema veli¢ini porodica B-laktamaza, a
pojedini njezini pripadnici uzrokuju ESBL fenotip koji
vecinom podrazumijeva rezistenciju na ceftazidim.
Najcesci predstavnici skupine OXA jesu enzimi OXA-
11 OXA-10 te njihovi derivati (Bush i sur., 1995.).

OXA beta-laktamaze karakteristicne su za vr-
stu P aeruginosa kod koje su prvi put i dokaza-
ne (Bradford, 2001.; Poirel i sur., 2001.). U Velikoj
Britaniji kod bakterijske vrste Acinetobacter bau-
mannii dokazana je OXA-23, beta-laktamaza koja
hidrolizira karbapeneme i ima samo 36 % sli¢nosti
u aminokiselinskom slijedu s OXA-10 (Poirel i sur.,
2001.).

AmpC beta-laktamaze

Kromosomske AmpC beta-laktamaze posjeduju
sve enterobakterije osim onih iz rodova Salmone-
lla i Klebsiella te bakterijskih vrsta P mirabilis, Shi-
gella flexnerii Shigella dysenteriae (Philippon i sur.,
2002.). Njihova je ekspresija inducibilna, osim u bak-
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terijskih vrsta E. colii roda Shigella u kojih je obi¢no
konstitutivna i niske razine (Livermore, 1995.).

AmpC beta-laktamaze razgraduju peniciline, ce-
falosporine druge i trece generacije te monobakta-
me (aztreonam), ali za razliku od ESBL-a, razgraduju
i cefamicine (cefoksitin), a nisu osjetljive na komer-
cijalno dostupne inhibitore beta-laktamaza (Black i
sur., 2005.).

Plazmidne AmpC beta-laktamaze nastale su pri-
jenosom kromosomskog gena ampC na plasmid Sto
je omogucilo prijenos tog gena izmedu bakterija istih
ili razlicitih vrsta (Bedenic i sur., 2015.), nisu induci-
bilne i to ih razlikuje od kromosomskih AmpC beta-
laktamaza (Thomson, 2001.).

Prva plazmidna AmpC beta-laktamaza odgo-
vorna za otpornost na cefamicine, peniciline, ok-
siimino-cefalosporine i monobaktame otkrivena
je krajem 80-ih godina u izolatu K. pneumoniae, a
mogla se prenijeti na izolat E. coli (Bauernfeind i
sur., 1989.). Enzim je nazvan CMY-1 zbog svoje ak-
tivnosti na cefamicine i vece je osjetljivosti na sul-
baktam negoli na klavulansku kiselinu ili tazobak-
tam (Philippon i sur., 2002.).

Do danas je poznato vise razlicitih tipova ovih en-
zima, kao Sto su MIR, CMY, BIL, FOX, MOX ili LAT, a
najcesci i geografski najzastupljeniji jest enzim CMY-
2 (Philippon i sur., 2002.).

Ostali ESBL-i

Vecina beta-laktamaza prosirenog spektra dje-
lovanja derivat su TEM ili SHV beta-laktamaza ili se
mogu svrstati u neku od novijih porodica ESBL-a. No
posljednjih dvadesetak godina otkrivene su i drugi
ESBL-i koji nisu srodne dotad opisanim skupinama
enzima (Bradford, 2001.).

Prvi je takav enzim PER-1 beta-laktamaza otkri-
vena u Turskoj u izolatu P aeruginosa, a poslije i u
drugih bakterija kao Sto su S. Typhimurium i Acine-
tobacter baumanii. Beta-laktamaza PER-2, takoder
dokazana kod sojeva 5. Typhimurium, posjeduje 86
% slienosti u aminokiselinskom slijedu s PER-1 beta-
laktamazom. Jos jedan enzim povezan s PER-1 beta-
laktamazom jest VEB-1 beta-laktamaza izolirana iz
bakterije E. coli izdvojene iz pacijenta u Vijetnamu,
ali je potom dokazana i u izolatu bakterijske vrste P
aeruginosa izolirane iz pacijenta s Tajlanda. Sljedeci
enzim povezan s prethodnima jest CME-1, izoliran
iz bakterijske vrste Chryseobacterium meningo-
septicum. Peti enzim u ovoj skupini jest TLA-1 utvr-
den u izolatu bakterije E. coliizolirane iz pacijenta u
Meksiku (Bradford, 2001.).




Navedene beta-laktamaze (PER-1, PER-2, VEB-
1, CME-1, TLA-1) pokazuju samo 40 - 50 % sli¢no-
sti u strukturi, a razlog su otpornosti na oksiimi-
no-cefalosporine (osobito ceftazidim) i aztreonam
(Bradford, 2001.).

Ovoj skupini pripadaju i slabije zastupljene SFO-
11 GES-1 beta-laktamaze slicna djelovanja kao ESBL
(Bradford, 2001.; Shaikh i sur., 2015.).

Beta-laktamaze otporne na inhibitore beta-
laktamaza

Ova skupina beta-laktamaza otpornih na djelo-
vanje inhibitora beta-laktamaza (engl. inhibitor re-
sistant, IRT) nije odgovorna za ESBL fenotip, ali o
njima se najtesce raspravlja zajedno s ESBL-om jer
su takoder derivati enzima TEM ili SHV (Bradford,
2001.).

Pocetkom 1990-ih godina otkrivene su beta-lak-
tamaze otporne na djelovanje klavulanske kiseline, a
sekvenciranjem je dokazano da su ti enzimi varijante
TEM-1i TEM-2 beta-laktamaza. Nazvane su TRI-1 i
TRI-2 (engl. TEM resistant to B-lactamase inhibitors,
TRI) (Bradford, 2001.).

Dokazano je najmanije 19 razlicitih vrsta inhibitor-
rezistentnih TEM beta-laktamaza, a najcesce se na-
laze u sojeva E. coli, a potom i u vrsta K. pneumo-
niae, Klebsiella oxytoca (K.oxytoca), Proteus mirabilis
(P mirabilis) i Citrobacter freundii (Bradford, 2001.).

lako su inhibitor-rezistentni TEM enzimi otporni
na djelovanije klavulanske kiseline i sulbaktama, te
samim time i na kombinaciju beta-laktamskog anti-
biotika s navedenim inhibitorima (amoksicilin-klavu-
lanska kiselina, tikarcilin-klavulanska kiselina i ampi-
cilin-klavulanska kiselina), osjetljivi su na djelovanje
inhibitora tazobaktama, odnosno kombinaciju pipe-
racilina i tazobaktama (Bradford, 2001.).

Tockaste mutacije koje dovode do IRT fenotipa
pojavljuju se na nekoliko specificnih mjesta unutar
strukturnog gena za enzim TEM: metionin-69, argi-
nin-244, arginin-275 i asparagin-276. Pozicije ovih
mutacija razlikuju se od onih koje dovode do ESBL
fenotipa (Bradford, 2001.).

Laboratorijska dijagnostika ESBL-a

Sve veci broj ESBL pozitivnih enterobakterija za-
htijeva razvoj odgovarajucih laboratorijskih postupa-
ka kojima ¢e se pouzdano moci dokazati prisutnost
ovih enzima u klinickim izolatima.

Prema smjernicama Instituta za standarde u kli-
nickom laboratoriju (Clinical Laboratory Standard
Institution, CLSI) za prepoznavanje tvorbe ESBL-
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a kod vrsta K. pneumoniae, K. oxytoca, E. coli i P
mirabilis provodi se inicijalni probirni test pomocu
disk-difuzijskog postupka s dijagnostickim diskovima
cefpodoksima, ceftazidima, aztreonama, cefotaksi-
ma i ceftriaksona. Ako se dokaze smanjena osjet-
liivost na neki od spomenutih antibiotika, provode
se testovi za dokazivanje tvorbe ESBL-a koji se dijele
na fenotipske i molekularne postupke.

Postupci fenotipske dijagnostike

Fenotipski postupci temelje se na sinergijskom
djelovanju cefalosporina trece generacije, kao sto
su ceftazidim i cefotaksim, i nekog inhibitora beta-
laktamaza, najcesce klavulanske kiseline. Mogu se
provesti na vise nacina, a uobitajeno su u uporabi
postupak kombiniranih diskova i postupak dvostru-
kog disk-sinergijskog testa (DDST).

Prema smijernicama CLSIl-ja nakon pozitivhog
probirnog testa provodi se postupak kombiniranih
diskova kao potvrdni test za tvorbu ESBL-a. Na Pe-
trijevu plo¢u (@ 90 mm) s Mueller-Hintonovim aga-
rom nanosi se ispitivani izolat te se nakon kratkoga
susenja na plo¢u postavljaju dijagnosticki antibiotski
diskovi ceftazidima i cefotaksima i diskovi istih an-
tibiotika uz dodatak klavulanske kiseline. Ploce se
inkubiraju 18 — 24 sata na 35 - 37 °C. Klavulanska
kiselina inhibira djelovanje ESBL-a te na taj natin
povecava osjetljivost pretrazivanog izolata na cefa-
losporine. Prema kriterijima CLSI-ja povecanje zone
inhibicije od 5 mm i viSe u korist diska koji sadrzava
klavulansku kiselinu smatra se ESBL pozitivnim te-
stom (Anonymus, 2018.).

U rutinskom radu klini¢kih mikrobioloskih labora-
torija primjenjuje se i dvostruki disk-sinergijski test.
Na Petrijevu plocu (@ 90 mm) s Mueller-Hintonovim
agarom nanosi se istrazivani izolat te se na plocu
postavljaju tri dijagnosticka diska. U sredinu se po-
stavlja disk s amoksicilin-klavulanskom kiselinom,
a sa svake strane po jedan od cefalosporina trece
generacije (ceftazidim, ceftriakson, cefotaksim).
Diskovi se postavljaju tako da udaljenost od sredine
jednog diska do sredine drugog diska iznosi 20 mm.
Ako izolat tvori ESBL, dolazi do Sirenja inhibicijske
zone cefalosporina prema disku s klavulanskom ki-
selinom (Thomson i sur., 1992.).

Postupci molekularne dijagnostike

Buduci da fenotipske metode dokazuju samo pri-
sutnost i tvorbu ESBL-a u ispitivanom soju, razvijene
su brojne molekularne metode za dokaz i identifika-
ciju ESBL gena.
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Za detekciju ESBL-a u uporabi su lan¢ana reak-
cija polimerazom (engl. polymerase chain reacti-
on, PCR), oligotipizacija (engl. oligotyping), analiza
duzine restrikcijskih odsjecaka (engl. restriction
fragment length polymorphism analysis of polyme-
rase chain reaction, PCR-RFLP) i analiza polimorfiz-
ma konformacije jednolantane DNA (engl. polyme-
rase chain reaction single-strand conformational
polymorphism, PCR-SSCP).

Lanctana reakcija polimerazom najces¢i je mole-
kularni postupak za dokaz prisutnosti i identifikaciju
beta-laktamaza, u kojoj se koriste oligonukleotid-
ne pocetnice (prajmeri, engl. primers) specifitne
za gene pojedinih skupina i tipova beta-laktamaza
(Bradford, 2001.).

Lijecenje

Bakterije koje posjeduju gene za ESBL sposob-
ne su razgraditi mnoge beta-laktamske antibiotike,
Sto znatno suzava izbor lijekova za lije¢enje infekci-
ja uzrokovanih tim sojevima. lako su in vitro ESBL
sojevi E. coli osjetljivi na pojedine cefalosporine te
kombinacije beta-laktamskih antibiotika i inhibitora
beta-laktamaza, navedeni lijekovi i njihove kombina-
cije rijetko su prvi izbor u lije¢enju (Gundran i sur.,
2019.). Nadalje, geni koji kodiraju za ESBL na plaz-
midima najcesce dolaze zajedno s genima odgovor-
nima za rezistenciju na druge skupine antimikrobnih
liiekova, kao Sto su aminoglikozidi, tetraciklini i sul-
fonamidi, 5to dodatno komplicira lije¢enje (Bedenic i
sur., 2015.). Stoga su karbapenemi u humanoj medi-
cini €esto prvi izbor u lije¢enju infekcija uzrokovanih
ESBL sojevima E. colii K. pneumoniae (Shaikh i sur.,
2015.). No s obzirom na sve ucestaliju pojavu sojeva
rezistentnih i na karbapeneme, te zbog nedostatka
djelotvornih antimikrobnih lijekova, u lije¢enju infek-
cija uzrokovanih multirezistentnim bakterijama iz
porodice Enterobacteriaceae takoder se mogu pri-
i kolistin (Shaikh i sur., 2015.; Mazzariol i sur., 2017.;
Gundranisur., 2019.). Ovakav je profil multirezisten-
tnih izolata velik problem u humanoj medicini jer se
najc¢esce nalaze u bolnicama gdje uzrokuju infekcije
koje se uobitajeno nazivaju hospitalnim, bolnickim ili
nozokomijalnim. Zbog izrazito suzenog izbora antibi-
otika djelotvornih u lijecenju ovih infekcija, sojevi E.
colikoji istodobno tvore ESBL i karbapenemaze nasli
su se visoko na listi mikroba koji ugrozavaju ljudsko
zdravlje i zbog kojih je potrebno sintetizirati nove
antibiotike, a koju je 2017. godine izdala Svjetska
zdravstvena organizacija (World Health Organizati-
on, WHO).
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Zakljucak

Zbog bakterijske tvorbe beta-laktamaza ne-
prestano se povecava ucestalost infekcija uzro-
kovanih bakterijama otpornim na beta-laktamske
antibiotike. Buduc¢i da ovu vrstu rezistencije osobito
potite nepotrebna, prekomjerna ili neodgovarajuca
upotreba antibiotika, mjere kontrole prilikom njihove
upotrebe iznimno su vazne u kontroli Sirenja ESBL
pozitivnih sojeva. Cinjenica je da se geni koji kodiraju
ESBL lako Sire medu bakterijama iste, ali i razlicitih
vrsta, velik problem i u humanoj i u veterinarskoj
medicini koje se, kako danas znamo, stalno susrecu i
ispreplecu. Zbog ogranitenih terapijskih moguc¢nosti
i opasnosti od stjecanja novih mehanizama rezisten-
cije sojevi koji tvore ESBL velik su izazov za sve mi-
krobiologe i klinicare. Stoga je prepoznavanje i dokaz
rezistentnih sojeva od presudne vaznosti prije pri-
mjene antimikrobnog lijeka i u humanoj i u veterinar-
skoj medicini.

Kontinuirani nadzor nad Sirenjem ESBL pozitivnih
izolata, uz multidisciplinarnu suradnju u okviru pri-
stupa Jedno zdravlje (engl. One health), nuzan je
kako bi se ovaj problem barem donekle drzao pod
kontrolom.
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Uvod u tehnologije sekvenciranja novih
generacija

Introduction to next generation
sequencing technologies

Stimac, I., F. Martinkovic

Sazetak

ekvenciranje genoma vazan je korak u odredivanju korelacije izmedu genotipa i obiljezja fenotipa.

Tehnologije sekvenciranja vazne su u mnogim podrucjima prirodnih i biomedicinskih znanosti. Razdo-

blje razvoja sekvenciranja podijeljeno je na etiri generacije. Sekvenciranje prve generacije ukljucuje

sekvenciranje sintezom (Sangerovo sekvenciranje) i sekvenciranje cijepanjem (Maxam-Gilbertovo
sekvenciranje). Sangerovo sekvenciranje omogucilo je potpuno odredivanje sekvencija razlicitih genoma,
ukljucujudi i ljudski, te je pruzilo temelj razvoju tehnologija druge, trece i etvrte generacije, poznatih pod
zajednickim nazivom sekvenciranja novih generacija, pomocu kojih su prevladana odredena ogranicenja San-
gerove metode. No unato¢ mnogim prednostima poput brzine, cijene i paralelnosti, to¢nost i duljina o¢itanja
Sangerova sekvenciranja i dalje ih nadmasuje te im ograni¢ava upotrebu najcesce na postupak resekvenci-
ranja. Zbog toga se pojavljuje stalna potreba za razvojem poboljsanih tehnologija sekvenciranja u stvarnom
vremenu. Sliledom bibliografskih izvora dani su podaci u ovom radu kratak povijesni pregled razvoja tehno-
logija sekvenciranja novih generacija (engl. next generation sequencing, NGS).

Kljucne rijeci: sekvenciranja novih generacija, sekvenceri druge generacije, sekvenceri trece generacije, se-
kvenceri Cetvrte generacije

Abstract

Genome sequencing is a significant step in determining the correlation between genotype and phenotype
traits. Sequencing technologies are important in many fields in the life and biomedical sciences. The era of
sequencing development is divided into four generations. First generation sequencing includes sequencing
by synthesis (Sanger sequencing) and sequencing by cleavage (Maxam-Gilbert sequencing). Sanger sequen-
cing enabled the complete sequencing of various genomes, including human, and provided the foundation
for the development of second, third and fourth-generation technologies, collectively known as “new-ge-
neration sequencing,” that overcame certain limitations of Sanger method. But despite many advantages
in terms of speed, cost and parallelism, the accuracy and read length of Sanger sequencing still surpasses
them and limits their use mainly to resequencing procedure. Consequently, there is a constant need to deve-
lop improved real time sequencing technologies. Following the bibliographic sources, the data given in this
paper are a brief historical overview of the development of next generation sequencing technologies (NGS).

Key words: Next generation sequencing, Second-generation sequencers, Third-generation sequencers,
Fourth-generation sequencers.
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Uvod

Redoslijed nukleinskih kiselina u polinukleotidnim
lancima genoma jezgre i mitohondrija sadrzava in-
formaciju za nasljedna i biokemijska svojstva svih
zivih organizama na zemlji. Postupak odredivanija re-
doslijeda nukleotida u molekuli DNA (engl. deoxyri-
bonucleic acid, DNA; hrv. deoksiribonukleinska kise-
lina, DNK) naziva se sekvenciranje DNA. Ukljucuje
bilo koju metodu ili tehnologiju kojom se odreduju
sekvencije pojedinih gena, vecih genetskih podrucja
(tj. nakupina gena ili operona), cijelih kromosoma
ili genoma bilo kojeg organizma, te je najucinkovitiji
nacin neizravnog sekvenciranja molekule RNA (engl.
ribonucleic acid, RNA; hrv. ribonukleinska kiselina,
DNK) ili proteina.

Dalje su u radu opisane pojedine metode sekven-
ciranja s naglaskom na njihove prednosti i nedostat-
ke te je dan pregled naprednih tehnika sekvenciranja
razvijenih u posljednja dva desetljeca.

Dvije vrlo razlicite metode sekvenciranja DNA
objavljene su 1977. Godine: Maxam-Gilbertova me-
toda kemijskog cijepanja (Maxam i Gilbert, 1977.) i
Sangerova dideoksi-metoda (Sanger i sur., 1977.).

Metodu sekvenciranja prve generacije pozna-
tu pod nazivom Sangerova metoda sekvenciranja
(engl. Sanger’s method; dideoxy sequencing; chain
termination) razvio je F. Sanger 1977. godine u su-
radniji sa svojim kolegama te objavio sekvenciju viru-
snoga genoma od preko 5000 parova baza (Sanger
i sur., 1977.; Heather i Chain, 2016.). U dideoksi-me-
todi se rabe DNA uzorak, pocetnica za sekvencira-
nje, DNA polimeraza, nukleotidi (engl. deoxynucleo-
tide triphosphates; dNTPs), dideoksinukleotidi (engl.
dideoxynucleotide triphosphates; ddNTPs) i reakcij-
ski pufer. Postavljaju se ¢etiri zasebne reakcije sa ra-
dioaktivno obiljezenim nukleotidima i dideoksinukle-
otidima. DNA polimeraza u svakom koraku produzi-
vanja lanca DNA dodaje dNTP ili odgovarajuci ddNTP.
Vezanje dNTP (A, C, G ili T) za 3~ kraj DNA lanca
omogucuje daljnje produljenje, no uslijed vezanja
ddNTP-a (ddA, ddC, ddG ili ddT) biva zaustavljeno.
Dideoksi sekvenciranje rezultira stvaranjem lanaca
(fragmenata) razlicitih duljina koji na 3™~ kraju zavr-
Savaju dideoksinukleotidima. Dobiveni fragmenti se
razdvajaju elektroforezom s obzirom na njihovu ve-
licinu, u razlucivosti jedne baze (Anonimus, 2009).
Tijekom niza godina Sangerova metoda dozivijela je
brojna poboljsanja. Prije svega, obiljezavanje radi-
oaktivnim izotopima zamijenjeno je odredivanjem
temeljenim na fluorimetriji, a elektroforeza na po-
liakrilamidnom gelu s kapilarnom elektroforezom.
Te su promjene pridonijele razvoju automatiziranih
strojeva za DNA sekvenciranje, a u konacnici i njiho-
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ve komercijalizacije te primjene u sekvenciranju sve
sloZenijih genoma (Heather i Chain, 2016.).

Automatizirana Sangerova metoda smatra se
tehnologijom prve generacije (engl. first generation
sequencing, FGS), a novije tehnologije sekvenciranja
onima nove generacije (engl. next generation sequ-
encing, NGS) (Metzker, 2010).

Sekvenceri druge generacije

Razvoj nove generacije sekvencera, nastao radi
uklanjanja nedostataka prve generacije, obiljezio je
2005. godinu i nadolazece razdoblije.

Osnovne znacajke i prednosti tehnologije sekven-
ciranja druge generacije su: (1) paralelno citanje vise
milijuna odsjecaka, (2) veca brzina postupka, (3) niski
trogkovi i (4) izravno prepoznavanje ili dokazivanje
izlazne sekvencije bez upotrebe elektroforeze (Kcho-
ukisur., 2017.).

S obzirom na to da je priprema knjiznice DNA pre-
sudan korak, kod NGS tehnologije nije potrebno klo-
nirati DNA fragmente za sekvenciranje (Choudhuri,
2014.).

Nedostaci su relativno kratka o¢itanja sto oteza-
va i vremenski produljuje sastavljanje genoma (engl.
genome assembly). Kako bi se otitala ili vizualizirala
cijela sekvencija, o€itani fragmenti moraju biti pore-
dani pravilnim redoslijedom i u ispravnom broju kopi-
ja te podvrgnuti racunalnoj obradi, ¢ime na vaznosti
dobiva razvoj ucinkovitih programa za sastavljanje
genoma (engl. assemblers) (van Dijk i sur., 2014.).

Sve NGS tehnologije o kojima je rije¢ u nastavku
primjenjuju sljedece korake: (1) priprema knijiznice
DNA (stvaranije ili kreiranje zbirke fragmenata za se-
kvenciranje), (2) imobilizacija fragmenata knjiznice
na solidnu potporu, (3) umnozavanje fragmenata,
(4) masovno paralelno sekvenciranje fragmenata i
(5) ratunalno sastavljanje sekvencije.

Pristupi (nacela) sekvenciranja kratkih ocitanja
(engl. short-read sequencing) podijeljeni su u dvi-
je siroke kategorije: sekvenciranje ligacijom (engl.
sequencing by ligation, SBL) i sekvenciranje sinte-
zom (engl. sequencing by synthesis, SBS) koji su
najcesce svrstani u tri glavne tehnologije: (1) Roche
/ 454 predstavljena 2005. godine, (2) Illumina / So-
lexa 2006. godine i (3) ABI/ SOLID tehnolohija 2007.
godine (Goodwin i sur., 2016.; Kchouk i sur., 2017.).

Kod SBL pristupa sekvencija probe vezane za
fluorofor najprije se hibridizira s DNA fragmentom
te zatim ligira za susjedni oligonukleotid da bi se
omogucio postupak skeniranja. Emisijski spektar
fluorofora otkriva vrstu baze ili vise baza komple-
mentarnih specifitnim poziciiama unutar probe.




Kod SBS pristupa primjenjuje se polimeraza i signal
(poput fluorofora ili promjene u koncentraciji iona)
koji prepoznaje dodavanje nukleotida u lanac koji
se produzuje (elongira). U vecini SBL i SBS pristupa
klonsko amplificiranje DNA izvodi se na ¢vrstoj pod-
lozi. Nekoliko tisu¢a kopija fragmenata smjeStenih
na toc¢no odredenim mjestima osigurava emitiranje
ili proizvodnju dovoljno jakog signala koji se moze
jasno razlikovati od pozadinskog Suma (Goodwin i
sur., 2016).

Roche 454

Oko 20 godina nakon razvoja Sangerove dideoksi
metode, P. Nyrén objavljuje tehniku pirosekvencira-
nja (engl. pyrosequencing) koja utire put razvoju i
komercijalizaciji visokoproto¢nog i masivno paralel-
nog sekvenciranja velikih razmjera, danas poznatog
pod nazivom tehnologije sekvenciranja novih gene-
racija ili sekvenciranja novih generacija (engl. next
generation sequencing, NGS) (Choudhuri, 2014).

Prva NGS tehnologija koja se pojavila na trzistu
2005. godine bila je metoda 454 pirosekvenciranja
biotehnologke tvrtke 454 Life Sciences (sada Roc-
he). Sekvencer genoma 454 (Roche / 454) stvorio je
u samom pocetku oko 200 000 (~ 20 Mb) sekvencija
duzine o¢itanja 110 parova baza (engl. base pair, bp)
(van Dijk i sur., 2014.). Pokrivenost sekvencije izno-
sila je 10 puta (10 x). Pokrivenost ili dubina otitanja
(engl. coverage) oznatuije koliko je puta ponovljeno
sekvenciranje baza genoma (ciljne sekvencije). Viso-
ka pokrivenost osigurava vecu to¢nost u postupku
sekvenciranja. Do 2013. godine prosjecna duzina o¢i-
tanja povecana je na 700 - 800 bp. Razvojem tehno-
logije povecava se i prosje¢na duljina o¢itanja.

Pirosekvenciranje se temelji na nacelu SBS-a.
Svaki put kada DNA polimeraza produzi lanac DNA,
oslobodi se molekula pirofosfata (PPi), a svaka oslo-
bodena molekula pokrece niz reakcija koje ¢e napo-
sljetku stvoriti dokazivu energiju u obliku svjetla.
Broj emitiranih fotona u svakom predlosku jednak
je broju nastalih pirofosfata. Prema tome ova tehni-
ka omogucuje otkrivanje sekvencije gena u realnom
vremenu i stoga je prihvatljiva za brzo otkrivanje
tockastih mutacija u sekvenciji, genotipizaciji mono-
nukleotidnog polimorfizma (engl. single-nucleotide
polymorphism; SNP), ukljucujuci genotipizaciju mi-
kroorganizama.

U postupku pirosekvenciranja DNA predlozak
(uzorak) koji treba sekvencirati najprije se umnozi
lan¢anom reakcijom polimeraze (engl. polymera-
se chain reaction, PCR). Duzina amplikona (produkt
umnozavanija fragmenta DNA, PCR produkt) obi¢no
je manja od 200 bp za ucinkovito pirosekvenciranie,
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no moze biti i veca. Broj ciklusa u redovitom PCR-u
iznosi oko 30, a u onom namijenjenom pirosekvenci-
ranju oko 50, Sto osigurava najve¢u mogucu iskori-
Stenost pocetnica i slobodnih nukleotida (Choudhuri,
2014.). PCR pocetnice (engl. PCR primers) jesu krat-
ki fragmenti jednolancane DNA (engl. single-stran-
ded DNA; ssDNA) koji odgovaraju sekvencijama na
krajevima ciljinog segmenta DNA, a potrebni su za
pokretanje sinteze DNA u PCR-u (Clark i Pazdernik,
2013.). Jedna od dvije PCR pocetnice biotinilirana je
na 5’-kraju lanca. PCR produkt s biotiniliranim kra-
jem uhvacen je na zrnce sefaroze oblozene strep-
tavidinom (bakterijski protein s visokim afinitetom
vezanja za biotin). Biotinilirani lanac sluzi kao predlo-
zak za pirosekvenciranje te se prije samog postupka
denaturira luzinom i procisti. Pirosekvenciranje se
izvodi na plo€ama s odredenim brojem jaZica i zapo-
¢inje nakon dodavanja pocetnice za pirosekvencira-
nje (trece pocetnice) koja se postupno veze na bio-
tinilirani procisceni predlozak u prisutnosti Cetiri en-
zima - DNA polimeraze, ATP sulfurilaze, luciferaze i
apiraze te dva supstrata - adenozin 5’-fosfosulfat
(APS) i luciferina, ali bez deoksinukleotid-trifosfata
(dNTPs). Zatim se pojedinacni dNTP-ovi dodaju re-
akciji, uzastopno prema to¢no odredenom redoslije-
du koji je prethodno programiran. Od ¢etiri dNTP-a,
umjesto deoksiadenozin-trifosfata (dATP) dodaje se
deoksiadenozin alfa-tio trifosfat (dATPaS). Ako je
dodani dNTP komplementaran s bazom na uzorku
DNA, polimeraza ce ga povezati pri ¢emu ce se oslo-
boditi pirofosfat (PPi). ATP sulfurilaza koristi ovaj PPi
i APS za generiranje ATP-a koji je potreban luciferazi
za oksidiranje luciferina u oksiluciferin uz istodobnu
emisiju svjetlosti koja se biljezi CCD senzorom (engl.
charge-coupled device; CCD) u obliku vrane vrijed-
nosti signala (engl. peak; peak value). Zbog stehi-
ometrije kemijske reakcije visina vréne vrijednosti
signala izravno je proporcionalna broju ugradenih
nukleotida, Sto znati da ce se prilikom uzastopnog
ugradivanja dviju jednakih baza visina vrsne vrijed-
nosti signala udvostruciti, odnosno signal nece na-
stati u slucaju da dodani dNTP ne nadopunijuje bazu
predloska, a spomenuti ¢e dNTP biti razgraden dje-
lovanjem apiraze. Vrlo je vazno zadrzati reakciju api-
raze da bi razina pozadinskog signala bila niska. Graf
koji se dobiva kao rezultat pirosekvenciranja naziva
se pirogram (Choudhuri, 2014.).

Tehnologija 454 NGS jest poboljsanje standar-
dnog postupka pirosekvenciranja u obliku vezanja
samo jednog fragmenta na jedno zrnce, odnosno
formiranja tzv. monoklonskih zrnaca. Knijiznica se-
kvencija povecava se pomocu emulzijskog PCR-a
(em-PCR) kod kojeg se jedna molekula DNA pred-
loska klonski amplificira u emulziji tipa voda u ulju
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(V/U), a sekvenciranje fragmenata izvodi metodom
pirosekvenciranja.

Ukratko, tehnologija obuhvaca sljedece korake:
(1) priprema knjiznice DNA (fragmentiranje DNA +
ligacija adaptora), (2) formiranje kompleksa jedan
fragment - jedno zrnce, (3) umnozavanije fragmena-
ta em-PCR metodom, (4) prociscavanjei (5) sekven-
ciranje sintezom (slika 1.) (Choudhuri, 2014).

Proces zapocinje cijepanjem velikih DNA moleku-
la na fragmente duzine oko 800 do 1000 bp. Kod na-
vedenih dvolan¢anih fragmenata DNA (engl. double
stranded DNA, dsDNA) oba lanca zavr3avaju parom
nukleotidnih baza (tzv. tupi ili polirani kraj). Tupi kra-
jevi (zavrseci) ligirani su univerzalnim adaptorima (A
i B). Navedeni adaptori pruzaju pocetne sekvencije
za amplifikaciju i sekvenciranje. Fragmenti dsDNA
povezani s A i B adaptorima izdvojeni su primjenom
streptavidin-biotin postupka procis¢ivanja, denaturi-
rani luzinom u jednolan¢ane molekule i uhvaceni na
zrnca mikrometarske velicine u omjeru 1: 1 DNA /
zrnca (bez viska DNA kako bi se osiguralo stvaranje
monoklonskih zrnaca). Povrsina zrnaca nosi oligo-
nukleotide komplementarne sekvencijama adaptora
knjiznice fragmenata. DNA fragmenti, zrnca i PCR re-
agensi spajaju se unutar vodene smijese koja se po-
tom mijesa sa sintetickim uljem i snazno protrese.
TreSnja rezultira stvaranjem V/U emulzije, odnosno
emulzijskih kapljica (tzv. mikroreaktora). Vecina ka-
pljica sadrzava samo jedno zrnce i jedan fragment
DNA okruzen vodenim slojem, oko kojega se nalazi
sloj ulja. U svakoj kapljici fragment se PCR-om klon-
ski amplificira. Ovaj postupak PCR-a naziva se emul-
zijskim PCR-om (em-PCR). Tako ¢e svako zrnce na
svojoj povrsini nositi PCR produkte amplificirane od
samo jedne molekule iz knjiznice predlozaka. 1z tog
se razloga navedena zrnca nazivaju monoklonskim
zrncima. Nakon ispiranja hibridiziranih fragmenata
na povrsini zrnaca ostat ¢e uhvaceni samo spome-
nuti jednolancani fragmenti DNA. Slijedi procisci-
vanje zrnaca od sloja ulja i nanosenje amplificiranih
fragmenata DNA knijiznice na plo¢u za pirosekven-
ciranje (engl. picotiter plate, PTP) koja sadrzava 1,6
milijuna plitica promijera oko 44 pm i zapremnine 75
pikolitra (pL). U svaku se pliticu dodaje samo jedno
zrnce i reaktivna smjesa za pirosekvenciranje. PTP
se zatim stavlja u platformu za automatsko pirose-
kvenciranje, poput Roche 454 GS-FLX1 sustava, u
kojoj su DNA fragmenti izlozeni masovnom paralel-
nom pirosekvenciranju. Zrnca bez DNA fragmenata
bivaju eliminirana, a ona s vise razli¢itih tipova fra-
gmenata (tzv. poliklonalna zrnca) filtrirana tijekom
obrade dobivenih rezultata pirosekvenciranja odno-
sno pirograma (Choudhuri, 2014.).
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Slika 1. Shematski prikaz rada 454 pirosekvenciranja (pre-
uzeto i prilagodeno prema: Choudhuri, 2014.).

IlWlumina Solexa

Illumina tehnologiju sekvenciranja (engl. Illumi-
na dye sequencing) razvili su S. Balasubramanian i
D. Klenerman sa Sveucilista u Cambridgeu i nakon
toga osnovali tvrtku Solexa, poslije kupljenu od stra-
ne tvrtke Illumina (Bharagava i sur., 2019). Prvi So-
lexa sekvencer (Genome Analyzer) predstavljen je
2006. godine. U pocetku je mogao generirati 1 Gb
sekvencija u jednom otitanju (do 2011. godine koli-
tina se povecala na 600 Gb), pokrivenosti 30 x. Do
2013. godine vrijeme sekvenciranja HiSeq Platforme
2000/2500 trajalo je 11 dana za redoviti ili dva dana
za brzi natin rada, a prosjetna duljina ocitanja iznosi-
la je “100 bp. Kao sto je ve¢ navedeno vrijednosti su
proizvoljne jer se s vremenom nastavljaju poboljsa-
vati (Choudhuri, 2014.). Tehnologija se temeliji na pri-
mijeni reverzibilnih obojenih (obiljezenih fluorescen-
tnom bojom) terminacijskih nukleotida koji omogu-
¢uju prepoznavanie pojedinih baza nakon dodavanja
u lance DNA (Bharagava i sur., 2019).

Glavni su koraci u Ilumina (Solexa) tehnologiji
sljedeci: (1) priprema knjiznice DNA (fragmentiranje
DNA + ligacija adaptora), (2) vezanje pojedinacnih
molekula DNA za povrsinu protocnih ¢lanaka, (3)
umnozavanje mostova, (4) stvaranje klastera i (5)
sekvenciranje sintezom.

Za pripremu knjiznice DNA sekvencija dugacki
lanac DNA nasumi¢no je fragmentiran ultrazvukom
pri ¢emu nastaju fragmenti tupih krajeva na koje se
zatim ligiraju adaptori. Ligirani fragmenti odabrani
su s obzirom na duzinu (250 - 350 bp) i podvrgnu-
ti kratkom broju ciklusa PCR (10 - 15) radi njihova
umnozavanja, sto se potvrduje elektroforezom u




gelu. Nakon denaturacije fragmenata dsDNA dobi-
veni jednolancani fragmenti vezat ¢e se za povrsinu
protocnih ¢lanaka na kojima se nalaze oligonukle-
otidne pocetnice. Navedene pocetnice imobiliziraju
fragmente vezuci se za adaptore. Sljedeci je korak
stvaranje gustih nakupina fragmenata, tzv. klastera.
Najprije su imobilizirani fragmenti podvrgnuti stan-
dardnom PCR umnozavaniju radi proizvodnje velikog
broja kopija izvornog fragmenta koje su zatim lokali-
zirane u tijesnom klasteru. Dvolan¢ani PCR produkti
u klasteru su denaturirani, a izvorni fragmenti (hi-
bridizirani na oligonukleotidne pocetnice koje sluze
kao uzorak za amplifikaciju) isprani su ostavljajuci
povrsinski usidrene novosintetizirane lance. Novo-
sintetizirani lanci hibridiziraju se s najblizom pocet-
nicom tvoreci pritom formu mosta. Polimeraza u
PCR smijesi produljuje hibridiziranu pocetnicu tvoreci
dvolan¢ani most. Ovakav postupak PCR amplifikacije
naziva se premoscujuci PCR (engl. bridge polymera-
se chain reaction; bridge PCR; bridge amplification;
surface PCR; Illumina sequencing). Nakon denatu-
racije dvolantanog mosta dobivaju se dvije jedno-
lan¢ane molekule, obje vezane za povrsinu. Ciklusi
premoscujuceg PCR-a ponavljaju se radi dobivanja
klastera jednolan¢anih produkata. Pocetni klasteri
sastoje se od nakupina orginalnih i komplementarnih
lanaca. Nakon odvajanja i ispiranja komplementarnih
lanaca na povrsini ostaju vezani samo orginalni lanci
(slika 2.) (Choudhuri, 2014.).

Prvi ciklus sekvenciranja pokrenut je dodavanjem
sva cetiri reverzibilna terminacijska nukleotida - od
kojih je svaki obiljezen razli¢itim fluoroforom (engl.
fluorophore), potetnica za sekvenciranje i DNA po-
limeraze proto¢nim ¢lancima. Polimeraza moze
produziti lanac vezuci samo po jednu bazu (ugrad-
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njom baza komplementarnih bazama predloska), a
elongacija ¢e biti zaustavljena nakon inkorporacije
baze s blokiranim 3’-krajem. Baze koje nisu ugrade-
ne uklanjaju se dok se ugradene izlazu laserskom
pobudivanju pri ¢emu se emitirana fluorescencija
snima CCD (engl. charge-coupled device) kamerom.
Na taj se natin dobiva slika prve baze, odnosno kod
svakog se fragmenta biljezi i snima prva baza. Na-
kon toga se s prve baze kemijskim postupkom uklo-
ni fluorofor i blokirani 3'-OH kraj omogucuijuci tako
odvijanje sljedeceg ciklusa. Ciklus se ponavlja kako
bi se odredio redoslijed baza u svakom fragmentu,
odredivanjem jedne baze po ciklusu. Sekvencija se
sastavlja pomocu racunalnog softvera pri ¢emu se
koristi referentni genom (engl. reference genome;
reference assembly). Ako referentni genom nije po-
znat i sekvencija je nova, primjenjuje se postupak de
novo sastavljanja genoma (Choudhuri, 2014.).

ABI 50LiD

Applied Biosystems (sada dio tvrtke Life Teh-
nologies) komercijalizirali su svoju SOLID tehnolo-
giju 2008. godine. Skracenica SOLID ima sljedece
znacenje - sekvenciranje ligacijom oligonukleotida
i detekcijom (engl. sequencing by oligonucleotide
ligation and detection). Za razliku od tehnologi-
je 454 i Solexa koje koriste SBS, SOLID tehnologija
upotrebljava SBL pristup (Choudhuri, 2014). Jedina
je molekularna tehnologija koja se koristi SBL pristu-
pom te pokazuije visoku to¢nost i brzinu. Unapreduje
i znatno smanjuje stope pogreSaka u usporedbi sa
sekvenciranjem baziranim na aktivnosti polimeraze
SBS pristupa (Bharagava i sur., 2019.). Najnovije SO-
LiD platforme poput SOLID 4 sustava mogu proizve-
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Slika 2. Shematski prikaz rada lllumina (Solexa) sekvenciranja (preuzeto i prilagodeno prema: Choudhuri, 2014.).
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sti 80 - 100 Gb sekvencija DNA po citanju, pokrive-
nosti 30 x. Do 2013. godine prosje¢na duljina otita-
nja iznosila je ~ 50 bp. Navedene vrijednosti (brojevi)
nisu konacne jer se s vremenom stalno poboljsavaju
(Choudhuri, 2014.).

Ukratko, tehnologija obuhvaca sljedece korake:
(1) priprema knjiznice DNA (fragmentiranje DNA +
ligacija adaptora), (2) formiranje kompleksa jedan
fragment - jedno zrnce, (3) umnoiavan]e fragmena—
zacija zrnaca na staklenu povrsinu i (6 ) sekvencira-
nje ligacijom.

Priprema knijiznice za SOLID sustav sekvencira-
nja ukljucuje fragmentiranje velikih molekula DNA
na fragmente duljine 400 - 600 bp. Na popravljene
krajeve fragmenata ligirani su adaptori koji su zatim
imobilizirani na paramagnetska zrnca. Postupak ra-
zriedivanja i ucvrscivanja osigurava vezanje samo
jednog fragmenta po lokaciji. Fragmenti na zrncima
umnozeni su em-PCR metodom. Zrnca s produlje-
nim fragmentima odvojena su od nezeljenih zrnaca,
a produzeni fragmenti modificirani na 3’-kraju nakon
¢ega su zrnca imobilizirana na staklenu povrsinu.
Sekvenciranije ligacijom ABI SOLID tehnologije bazira
se na primjeni sustava od dvije baze za odredivanje
sekvence te fluorescentnih boja za dokazivanije. Ovaj
je postupak poznat i kao dekodiranje s dvije baze
(engl. two-base encoding) (slika 3.). Sustav rabi ce-
tiri fluorescentne boje za ispitivanje Sesnaest mo-
gucih kombinacija s dvije baze i odredeni broj proba
(engl. probe) (Choudhuri, 2014.).

Svaka je proba u ovom postupku duljine osam
nukleotida (tzv. oktamer), prve dvije baze na 3'-kra-
ju probe imaju jedinstvenu kombinaciju, a fluorofor
je vezan za njezin 5’-kraj. Postupak zapocinje kad
se pocetnica za sekvenciranje hibridizira s univer-
zalnim adaptorom (engl. adaptor). Zatim se proba
koja sadrzava kombinaciju dviju nukleotidnih baza
komplementarnih dvjema bazama na 5’-kraju fra-
gmenta (odmah do adaptora) hibridizira. Spajanje
komplementarnih baza rezultira ligacijom oktamera
za pocetnicu pomocu enzima DNA ligaze, ¢ime se
pocetnica produljuje. Slijedi detekcija fluorescencije
i odredivanje baza (engl. base-calling). Zatim se u
koraku regeneracije uklanjaju tri baze s 5’-kraja ligi-
ranog oktamera (ukljucujuci fluorescentnu skupinu)
sto priprema produljenu pocetnicu za sljedeci ciklus
ligacije. Ovaj se postupak ponavlja dok se ne posti-
gne odredena duljina otitanja. Nakon toga se produ-
liena hibridizirana sekvencija denaturira, a postupak
ponavlja s novim oktamerima (engl. primer reset)
(Choudhuri, 2014.).

HRUATSKI UETERINARSKI UJESNIR, 29/2021., 3

Colet o Cading
Ercond haww
mhﬁ—a ACG T
STITTTTTT, L I
P hadniis ! cd
LA P — 6l
Ty A T
fTITTITTIT,
AfmEmEn
n....,,Ts-
Emulsion Bead Ligass
™ o
'm'rrrrrrrrrrn'r'r"-"" e
=y
A \.‘r -‘ 1 ||| PAapaniaianiaernreniinInity
Temgm
°‘°"‘""* o
5 [— - _;'.-u;‘-.'"
TUTTITI IO A TR I muT
T T T e AR T AT NRARATURINIRTARIRINNT
B & —pr== Ta ¥
Logari
s ]
- Frime AT TH oy -
TOTORTOOOTRTORI RO NIRRT
[ LLLLLLLR LRI R BBl RI e
L " I .
fr—n Ta a
[ ——
11111-rrrrr|11-|1-rr|—|—rr'-rr —r'1|""-|-rr|—'1-r'-'-rrrrrr
i} L ‘.I LLULLLLEL L L LR L]
oy A AN rry e
&
i Adpmadtasssnd i
||||||||| TITTTTITITTIIT ||||
E @ H IJI_ I.I it |'||I||'|II|I|I|I,
F'Y s Tergims

|
Second Imerogation of base

Slika 3. Shematski prikaz sekvenciranja ligacijom Applied
Biosystems SOLID tehnologije (Preuzeto i prilagodeno pre-
ma: Voelkerding i sur., 2009.).

Sekvenceri trece generacije

Tehnologije sekvenciranja druge generacije (engl.
second generation sequencing, SGS) revolucionalizi-
rale su analizu DNA te u usporedbi s prvom generaci-
jom bile ¢esce upotrebljavane. No SGS tehnologije op-
cenito zahtijevaju korak umnozavanja DNA fragmenta
PCR metodom koiji je dugotrajan i skup. Takoder je iz-
vijesno da su genomi vrlo kompleksni i s velikim bro-
jiem ponavljajucih podrutja (repetitivnih sekvencija),
Sto SGS tehnologije nisu sposobne rijesiti, a relativno
kratka ocitanja cine sklapanje genoma jos tezim.

Za otklanjanje navedenih problema znanstvenici
su razvili novu tehnologiju sekvenciranja, tzv. teh-
nologiju sekvenciranja trece generacije (engl. third
generation sequencing, TGS). Odlike trece generaci-
je jesu niski troskovi sekvenciranja, jednostavna pri-
prema uzoraka bez potrebe za PCR amplifikacijom i
veca brzina izvodenja postupaka od 5GS tehnologija.
Osim toga, TGS mogu proizvesti duga otitanja (engl.
long-read sequencing) koja premasuju nekoliko kilo-
baza u svrhu rieSavanja problema sklapanja i ponav-
ljajucih podrugja prisutnih kod kompleksnih genoma
(Kchouk i sur., 2017).




PacBio

Potetkom 2011. godine ameritka biotehnoloska
tvrtka Pacific Biosciences (PacBio) komercijalizirala
je PacBio RS tehnologiju koja primjenjuje tehniku se-
kvenciranja pojedinih molekula u stvarnom vremenu
(engl. single-molecule real-time sequencing, SMRT)
(van Dijk i sur., 2018). Tehnologija se koristi pristupom
sekvenciranja sintezom. Poceci SMRT-a pojavljuju se
sredinom 90-tih godina dvadesetog stoljeca kad fi-
zitar S. Turner i biokemicar J. Korlach sa Sveutilista
Cornell hipotetiziraju o metodi promatrajuci ugradnju
fluorescentnih nukleotida u stvarnom vremenu u ra-
stuce lance DNA djelovanjem polimeraze kao alterna-
tivnom nacinu brzog sekvenciranja (Ozsolak, 2012.).

U odnosu na SGS PacBio tehnologija ima nekoli-
ko prednosti. Priprema uzorka vrlo je brza, potreb-
no je 4 - 6 sati umjesto vise dana. Osim toga, duljine
dugih o¢itanja iznose ~ 10 kbp pojedinacna vrlo duga
o¢itanja mogu iznositi i do 60 kbp, Sto je viSe nego u
bilo kojoj SGS tehnologiji. No PacBio tehnologija za se-
kvenciranje ima visoku stopu pogreske koja iznosi oko
13 %, pri temu prevladavaju greske insercije (umeta-
nja) i delecije (brisanja) koje su nasumi¢no rasporede-
ne duz dugog ocitanja (Kchouk i sur., 2017.).
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Slika 4. Shematski prikaz rada PacBio sekvenciranja - SMRT
(preuzeto i prilagodeno prema: Goodwin i sur., 2016.).
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SMRT se razlikuje od ostalih tehnologija na dva
nacina: (1) umjesto samih nukleotidnih baza obiljeza-
va se samo njihov fosfatni kraj (razlicito za sve Cetiri
baze), (2) reakcija se odvija u nanofotonskim komo-
rama za vizualizaciju, tzv. valovodovima s nultim
nacinom rada (engl. zero-mode waveguides, ZMW)
(Vermaisur., 2017.).

Instrument upotrebljava specijalizirane proto¢-
ne ¢lanke s vige tisu¢a pojedinacnih pikolitarskih
bazena s prozirnim dnom - spomenute valovode s
nultim nacinom rada (ZMW), dok SBS tehnologije
kratkih ocitanja vezu DNA i time omogucuiju kretanje
polimeraze duz DNA predloska, PacBio pri¢vrscuje
polimerazu za dno bazena i omogucuje elongaciju
DNA predloska unutar ZMW-a. Zahvaljujuci stacioni-
ranom enzimu sustav se moze usredotociti na jed-
nu molekulu. Ugradivanje deoksinukleotid-trifosfata
(dNTP) na svaki jednomolekularni predlozak po baze-
nu kontinuirano se vizualizira pomocu sustava lasera
i kamere koji odreduju boju i duljinu trajanja emitirane
svjetlosti u vrijeme kad obiljezeni nukleotid na trenu-
tak zastaje tijekom ugradnje na dnu ZMW-a. Prilikom
ugradnje polimeraza cijepa fluorofor vezan za dNTP
dopustaju¢i mu difuziju dalje od podru¢ja senzora
prije ugradnje sljedeceg obiljezenog dNTP. SMRT
tehnologija koristi i jedinstveni kruzni predlozak koji
omogucuje sekvenciranje svakog predloska u vise
navrata jer polimeraza uzastopno prolazi kruznom
molekulom (slika 4.) (Goodwin i sur., 2016.).

HeliScope

Potraga za izravnim sekvenciranjem pojedinacnih
lanaca DNA desetljecima je bila izazov. Sve tradicio-
nalne tehnologije nove generacije sekvenciranja za-
htijevaju viSestruko umnozavanije uzoraka DNA kako
bi se dobile brojne kopije izvornih molekula koje se
tek tada mogu detektirati i sekvencirati. Stoga bi eli-
miniranje koraka umnozavanja reduciralo troskove i
sloZenost pripreme uzorka te osiguralo izbjegavanje
pogresaka i otklona (odstupanja od rezultata) svoj-
stvenih procesu amplifikacije i analizi dobivenih re-
zultata, proizvodeci pritom podatke koji blize odra-
Zavaju stvarnu biologiju proucavanih uzoraka.

HeliScope™ Single Molecule sekvencer jest ko-
mercijalizirana tehnologija proizvedena od strane
tvrtke Helicos BioSciences koja primjenjuje tehno-
logiju jednomolekularnog sekvenciranja u stvarnom
vremenu (engl. true single-molecule sequencing,
tSMS). Navedena tehnologija upotrebljava pristup
sekvenciranja sintezom, a istodobno moze sekven-
cirati milijarde pojedinac¢nih molekula DNA. Osmi-
Sliena je za obradu i isporuku jedinstvenih podataka
o sekvenciji kao i izravnu analizu nativnih uzoraka
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DNA (Kahvejian i Kellett, 2008.). Helicos BioSciences
tSMS tehnologija pruza jedinstveni pogled na biolo-
giju genoma putem izravnog sekvenciranja stani¢nih
nukleinskih kiselina na nepristran nacin, osigurava-
juci to€nu kvantifikaciju i informaciju o sekvenciji.
Priprema uzorka pritom ne zahtijeva ligaciju ili PCR
amplifikaciju izbjegavajuci tako otklone zbog gvanin-
citozin sadrzaja (engl. GC-content; guanine-cytosine
content) i kolicine, a koji su primjeceni u drugim teh-
nologijama (Thompson i Steinmann, 2010.).

U tSMS tehnologiji uzorci DNA su fragmentirani i
uhvaceni za specijaliziranu povrsinu unutar proto¢-
nog ¢lanka gdje potom sluze kao jednomolekularni
predlosci za reakcije sekvenciranja sintezom. Fluo-
rescentno obiljezeni nukleotidi dodaju se jedan po
jedan, a sekvencer biljezi svaku pojedinu ugradnju
kako bi odredio sekvenciju pojedinaénih DNA lanaca
(Kahvejian i Kellett, 2008.).

Glavni koraci Helicos BioSciences tSMS tehnolo-
gije su:
(1) priprema uzorka - fragmentiranje i denaturaci-
ja dsDNA u ssDNA te obiljezavanje 3'-kraja poli (A)
repom i terminalnim fluorescentnim adenozinom te
hibridizacija za povrsinu proto¢nog ¢lanka pomocu
poli (T) oligonukleotidnih pocetnica koje sluze i za
pokretanije reakcije sekvenciranja
(2) detektiranje DNA predlozaka - snimanje uhva-
c¢enih predlozaka radi utvrdivanja njihove lokacije te
uklanjanje fluorescentnih biljega

(3) sekvenciranje sintezom - dodavanje fluores-
centno obiljezenih nukleotida (C, G, T, ili A) - jedne
baze po ciklusu i ugradnja u komplementarni lanac
(ovisno o predlosku); ispiranje neugradenih nukleo-
tida te iluminacija i snimanje lanaca radi odredivanja
ugradenih baza i sekvence DNA; ispiranje fluores-
centnih biljega i dodavanije sljedece baze za nastavak
ciklusa (slika 5.).

U svakom koraku procesa sekvenciranja sinte-
zom HeliScope sekvencer biljezi ugradnju fluores-
centno obiljezenih nukleotida u rastuce lance DNA.
Instrument maksimizira ucinkovitost obradujuci u
isto vrijeme dva 25-kanalna protocna ¢lanka, izvo-
deci sintezu lanaca u jednom uz istodobno snimanije
u drugom proto¢nom ¢lanku. Kako bi navedeni pro-
ces bio ostvariv, razvijen je niz tehnickih i tvornickih
poboljsanja platforme. Primjena kvalitetnih reagen-
sa — visokokvalitetne DNA polimeraze u kombinaciji
s Virtual Terminator™ fluorescentno obiljezenim nu-
kleotidima omogucuje brzu i preciznu sintezu kom-
plementarnog lanca (engl. base-by-base synthesis).
Razvijen je i reagens kojim je povecan intenzitet emi-
sije i dokazivanja fluorofora, pojacan signalni Sum
te smanjeno fotobijeljenje i ,treptanje” fluorofora.
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Slika 5. Shematski prikaz postupaka Helicos BioSciences
tSMS tehnologije (preuzeto i prilagodeno prema: Thomp-
son i Steinmann, 2010.).

Zajedno, navedeni specijalizirani reagensi osigurava-
ju tocan i precizan kemijski postupak jednomoleku-
larnog sekvenciranja. Buduci da sekvencer moze do-
kazati prisutnost pojedinacnih fluorofora, iznimno je
vazno smanijiti sve nespecifi¢ne izvore emisije jer bi
mogli proizvesti pogreske u sekvenciji. Pravilan oda-
bir reagensa i povrsinskih materijala u kombinaciji s
pazljivim rukovanjem proto¢nim ¢lancima tijekom
proizvodnje i skladiStenja uz primjenu optimiziranih
protokola povrsinskog ispiranja omogucit ¢e dobiva-
nje optimalnih rezultata, gotovo slobodnih od laznih
ugradnja (Kahvejian i Kellett, 2008.).

Sekvenceri cetvrte generacije

Nakon razvoja tri prethodne generacije, tehnolo-
gija sekvenciranja DNA ulazi u razdoblje jednomo-
lekularnog sekvenciranja nanoporama. Pocevsi od
prvog rada o nanoporama objavljenog 1956. godine
u ¢asopisu Proceedings of the National Academy of
Sciences of the United States of America (PNAS), ot-
krivanje pojedinacnih molekula na bazi nanopora po-
stalo je jednom od najmocnijih naprednih tehnologija
sekvenciranja. Prednosti primjene nanopora jesu
iznimno duga otitanja (engl. ultra-long sequencing)
od 10“ do 10° baza, bez potrebe obiljezavanija, obra-
da vece koli¢ine podataka u kracem vremenu (engl.
high throughput) i manja koli¢ina potrebnog istra-
Zivanog materijala. Sve navedene znacajke uvelike




pojednostavljuju eksperimentalni postupak i mogu
se lako primijeniti u sekvenciranju DNA. Provodenije
nukleinskih kiselina iz otopina kroz nanopore bit ce
jedna od mogucih jeftinih i brzih tehnologija sekven-
ciranja cetvrte generacije (engl. fourth generation
sequencing). Tehnologija nanopora ima veliku mo-
gucnost primjene u razlicitim podru¢jima istraziva-
nja, poput analize iona, DNA, RNA, peptida, proteina,
liiekova, polimera i makromolekula.

Tehnologije temeljene na primjeni nanopora proi-
zasle su iz Coulter-ovog brojaca (Coulter, 1953) i ion-
skih kanala (Cornellisur., 1997). Uz primjenu vanjskog
napona, kroz pore nanometarskih dimenzija prolaze
cestice neSto manje od samih pora koje su ugrade-
ne u biolosku membranu ili su formirane u ¢vrstom
filmu. Membrane ili filmovi razdvajaju spremnike is-
punjene elektrolitima na cis i trans odjeljke. U svaki je
odjeljak uronjena elektroda. Pod odredenim naponom
ioni elektrolita iz otopine prolaze kroz pore djelova-
njem elektricnog polja (elektroforezom) generirajuci
pritom signal ionske struje. Kad su pore blokirane od
strane analita, kao Sto je negativno nabijena molekula
DNA dodana u cis komoru, prolaz iona bit ¢e zaustav-
lien i signal prekinut. Fizitka i kemijska svojstva ciljnih
molekula mogu se izracunati statistickom analizom
amplitude i duljine trajanja prekida signala kao poslje-
dice izmjena mjesta (slika 6.) (Feng i sur., 2015.).

Tehnologije za uporabu nanopora mogu se Siroko
podijeliti na dvije kategorije: bioloske i Evrste. Postoji
velik broj dostupnih nanopora iz obiju kategorija koje
se mogu rabiti u postupku DNA sekvenciranja.
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Slika 6. Shematski prikaz rada sekvencera Koji se koriste
nanoporama (Schaffer, 2012.).
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Bioloske nanopore ili transmembranski protein-
ski kanali obi¢no se ugraduju u supstrat kao Sto je
dvoslojna lipidna membrana, liposomi ili drugi poli-
merni filmovi. Prednosti bioloskih nanopora jesu do-
bro definirana i lako reproducibilna velitina i struk-
tura. Sto je jos vaznije, lako se mogu modificirati
modernim tehnikama molekularne biologije poput
mutiranja nukleotidne sekvencije da bi se promijenili
aminokiselinski ostaci na odredenom mijestu. Poka-
zale su vrlo dobre eksperimentalne rezultate u se-
kvenciranju ssDNA.

Cvrste nanopore imaju velik broj prednosti u
odnosu na bioloske, poput kemijske, termicke i me-
hanicke stabilnosti te prilagodljivosti velicine i inte-
gracije (ugradnije). Osim toga ispravno funkcioniraju
u razlicitim eksperimentalnim uvjetima i mogu biti
proizvedene u velikom broju primjenom jednostav-
nih poluvodickih procesa. Posljednjih su godina pri-
mijenjene kao nova metoda u razli¢itim podrucjima
uklju€ujuci sekvenciranje DNA, dokazivanije proteina,
postupak translokacije molekula i dijagnostiku bole-
sti (Feng i sur., 2015.).

Oxford Nanopore

Tvrtku Oxford Nanopore Technologies (ONT)
osnovali su 2005. godine H. Bayley i G. Sanghera.
Tvrtka razvija sustave sekvenciranja DNA koji se te-
melje na primjeni nanopora za komercijalnu upotre-
bu (Feng i sur., 2015.).

Uredaj Oxford Nanopore Technologies MinlON™
je prvi ONT-ov komercijalizirani sekvencer s tehno-
logijom temeljenom na primjeni bioloskih nanopora.
Najmaniji je trenutacno dostupan sekvencer, dimen-
zija 10 x 3 x 2 cm i tezine samo 90 g. MoZe se pri-
kljugiti izravno u standardni USB3 ulaz na racunalo
s malim potrebama hardvera i jednostavnom konfi-
guracijom. Za sekvenciranje je potrebno racunalo s
operativnim sustavom Windows 7 ili 8, solid-state
pogonom (SSD), vise od 8 GB RAM-a i vie od 128 GB
prostora na tvrdom disku (iako se preporucuje 1TB).
Nuzan je i specijalni softver pod nazivom MinKNOW
koji obavlja nekoliko temeljnih zadataka - prikuplja i
analizira podatke u pravom vremenu, daje povratne
informacije, uz protok podataka omogucuije i kontro-
lu rada uredaja (odabir razli¢itih postavki) te identifi-
kaciju i pracenje uzoraka ¢ime se osigurava pravilno
odvijanje kemijskih procesa platforme i precizna
obrada uzoraka (Lu i sur., 2016).

Prosje¢na duljina otitanja pomocu MinION-a izno-
si priblizno 5,4 do 10 kb, Sto je znatno viSe od pro-
sie¢ne duljine otitanja drugih tehnologija sekvenci-
ranja DNA koje se krecu u stotinama baznih parova.
No u odredenim genomskim istrazivanjima stopa
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pogresaka bila je ve¢a od S0 %. lako je MinlON jos
uvijek daleko od Sirokog raspona upotrebe, dobiveni
rezultati vrlo su ohrabrujuci za budu¢nost tehnolo-
gija sekvenciranja temeljenih na nanoporama (Feng i
sur., 2075.). Proto¢ni €lanci MinlON imaju 2048 jazi-
ca (s umetnutim nanoporana) - Cetiri za svaki od 512
kanala. Na pocetku rada jazice u svakom kanalu te-
stiraju se postupkom pod nazivom Mux te se tijekom
ovog procesa rangiraju prema aktivnosti. Prilikom
sekvenciranja svaki kanal daje podatke obradujuci
jednu po jednu jazicu pri éemu broj ocitanja izmedu
pojedinih kanala varira jer su kod nekih nanopore ak-
tivnije (Lu i sur., 2016.).

Slicno SGS tehnologiji, priprema knijiznice nuzna
je za razlicite aplikacije MinlON-a. Potrebno je rabiti
dugu molekulu dsDNA radi mogucnosti sekvencira-
nja obaju lanaca. Postupak pripreme knijiznice sastoji
se od sljedecih koraka: (1) fragmentiranje genomske
DNA primjenom Covaris g-TUBE, (2) alternativni
PreCR korak za popravak ostecene DNA, (3) popra-
vak krajeva na odsjec¢cima DNA i PCR fragmentima
radi formiranja tupih, (4) dodavanje A-nukleotidne
baze na 3'-kraj fragmenta (engl. dA-tailing), (5) Ui

uklanjanja nukleotida i enzima.

Knjiznica obitno sadrzava dva adaptora - vodeci
(Y) i adaptor u obliku ukosnice (HP), svaki vezan za
jedan kraj dsDNA. Sekvenciranje zapocinje na 5'-kra-
ju jednolantanog Y-adaptora, slijedi vode¢i lanac
DNA (predlozak), zatim HP-adaptor, a zavrava s
komplementarnim lancem DNA. Kad se priblizi pre-
kretnici komplementarne regije Y-adaptora, motorni
protein zapocinje razdvajati lance dsDNA. U tom se
trenutku prvi lanac (predlozak) prenosi u nanoporu
brzinom odredenom motornim proteinom. Jednom
kad je dostignut HP-adaptor, drugi protein, tzv. Beta-
ukosnica (engl. hairpin protein, HP-protein) na sli¢an
nacin omogucuje prolazak komplementarnog lanca
DNA kroz nanoporu nakon ¢ega je moguce odrediti
baze ocitanih uredajem za sekvenciranje. Upotrebom
informacija dobivenih sekvenciranjem jednog lanca
otitanje ce biti jednodimenzionalno (1D), dok ce dvo-
dimenzionalno (2D) nastati iz informacija o sekvenciji
obaju lanaca sto na kraju rezultira ve¢om kvalitetom
dobivenog rezultata (Lu i sur., 2016.).

Solid-state nanopore

Cvrste nanopore (engl. solid-state nanopores)
pojavile su se kao svestrana varijanta ili opcija bio-
loskim nanoporama zbog svojih jedinstvenih svojsta-
va, ukljucujuci dobro osmisljenu geometriju i dimen-
zije, mehanitku robusnost, jednostavnost mijenjanja
i kompatibilnost s razlicitim elektronickim ili optickim
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tehnikama mjerenja. Promjer im moze biti precizno
kontroliran u rasponu veli¢ina manjih od nanometra
do vise stotina nanometara s obzirom na eksperi-
mentalne zahtjeve. Opcenito u dielektricnim materi-
jalima kao sto je SiN pokazuju vrhunsku kemijsku i
toplinsku stabilnost u odnosu na lipidne membrane.
No stabilnost ¢vrstih nanopora ovisi o uvjetima koji
su rabljeni za njihovo formiranje. Kod nanopora na
bazi grafena kemijska i toplinska stabilnost nisu do-
kazane, medutim zbog jedinstvenih elektri¢nih svoj-
stava imaju veliku prednost nad bioloskim nanopora-
ma. Posljednijih je godina primjena ¢vrstih nanopora
otvorila vrata Sirokom rasponu mogucih primjena u
sekvenciranju DNA, pracenju medudjelovanja prote-
ina, kontroliranju molekularnog transporta te izradi
nanofluidnih uredaja. Do danas su razvijene razlicite
vrste tehnologija proizvodnje ¢vrstih nanopora po-
put anodne oksidacije aluminija, oblikovanja nanopo-
ra ionskim zrakama i elektronskim zrakama u tankim
sinteti¢kim membranama itd. (Haque i sur., 2013).

Unatot velikom broju prednosti u odnosu na bio-
loske nanopore, elektronicki sustav otkrivanja ¢vr-
stih nanopora ne postize razlucivost pojedinih baza
DNA molekule, prije svega zbog prevelike debljine
membrane (10 - 20 nm) Sto omogucuije istodobnu
prisutnost 30 — 50 baza unutar jedne nanopore te
zbog velike brzine kojom molekula DNA prolazi kroz
poru pod utjecajem elektri¢nog polja (Ansorgei sur.,
2017.). Zacepljenje pora potaknuto ili prouzroceno
nespecifitnom adsorpcijom biomolekula tijekom
odvijanja eksperimenata takoder je jedan od nedo-
stataka koji mora biti rijeSen. Nova otkrica i razvoj
tehnologije ¢vrstih nanopora u bliskoj buduc¢nosti
pridonijet ¢e komercijalnoj upotrebi ove tehnologije
kao preciznom, brzom i pouzdanom biomolekular-
nom senzoru (Lee i sur., 2018.).

Zakljucak

Proizvodnja milijardi NGS ocitanja postala je iza-
zov infrastrukturi postojecih sustava informacijske
tehnologije u smislu prijenosa, pohrane i kontrole
kvalitete podataka, racunalne analize za poravnava-
nje i sastavljanje ocitanih podataka te laboratorijskih
sustava (engl. laboratory information management
system, LIMS) koji upravljaju informacijama za pra-
¢enje uzoraka i koordinaciju procesa. Napredak bio-
informatike je u tijeku, a poboljSanja su nuzna da bi
postojeci sustavi mogli pratiti razvoj NGS tehnologi-
je. Postoji mogucnost da troskovi povezani s rukova-
njem i analizom dobivenih podataka budu jednaki ili
veci od troskova njihove proizvodnje. NGS tehnologi-
je imaju impresivan raspon primjena uz stalan razvoj
novih. U bliskoj budu¢nosti predvida se primjena NGS
tehnologija za dobivanje visokokvalitetnih podataka




o sekvenciji genoma izoliranog iz jedne stanice, Sto bi
predstavljalo znatan pomak, osobito u genomici ma-
lignih tumora. No najprije ce biti potreban napredak
u tehnikama za pouzdano izdvajanje istrazivanih mo-
lekula DNA te u NGS metodama za to¢no otitavanije
njihovih sekvencija. Podru¢je NGS razvoja i primjene
istrazuje se brzo, Sto ovo razdoblje ¢ini uzbudljivim
za genomska istrazivanja (Metzker, 2010.).
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Infekcija bakterijom Enterococcus
cecorum u peradi
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Enterococcus cecoruminfection in poultry

Lozica*, L., Z. Gottstein

Sazetak

nfekciju bakterijom Enterococcus cecorum obiljezava simetricna paraliza uzrokovana pritiskom upalje-

nog Sestog prsnog kraljeska na kraljezni¢nu mozdinu. Najteze obolijevaju teske linije kokosi, iako je bo-

lest opisana u svih kategorija peradi. U akutnom stadiju zaraze mogu se uotiti blagi simptomi Sepavosti,

slabosti i oteZzanog kretanja, nakon ¢ega dolazi do paralize i naglog porasta stope uginuca. Dijagnoza se
postavlja na temelju klinicke slike, izdvajanja i identifikacije uzro¢nika molekularnim metodama. Terapija je
ucinkovita samo u pocetnom stadiju bolesti, dok se za paralizirane jedinke preporucuje eutanazija. S obzirom
na to da komercijalno cjepivo ne postoji, zastita jata temelji se na smanjenju stresa, spre¢avanju proboja
imunosupresivnih bolesti i adekvatnom ¢isc¢enju i pripremi objekta prije useljavanja pilica.

Kljuéne rijeci: Enterococcus cecorum, spondilitis, perad, tovni pilici

Abstract

Enterococcus cecorum infection is characterized by paralysis caused by spinal cord compression of the
inflamed sixth thoracic vertebrae. Broilers and broiler breeders are usually the most severely affected, alt-
hough the disease was reported in all poultry categories. In the acute phase of the infection, mild symptoms
such as lameness, weakness and difficulties with walking are usually present. Afterwards, the inflammati-
on causes paralysis and abrupt increase in mortality. Diagnosis is based on the clinical symptoms, isolation
and identification of the pathogen using molecular methods. Therapy is effective only in the acute phase
of the infection, while the paralyzed birds should be euthanized. As commercial vaccine does not exist, the
protection of the flock is based on the reduction of stress, prevention of immunosuppressive diseases and
proper cleaning and preparation of poultry houses before moving in the chicks.

Key words: Enterococcus cecorum, spondylitis, poultry, broiler

Uvod

Bakterija Enterococcus cecorum (E. ceco-

sojevi u malom broju nalaze u crijevima pilica starih
3 - 4 tjedna, nakon ¢ega njihov broj raste te postaju

rum) opisana je 1983. pod nazivom Streptococcus
cecorum, kao sastavni dio mikroflore probavnog su-
stava kokosi (Devriese i sur., 1983.). Ubrzo je reklasi-
ficirana u rod Enterococcus na temelju 165 sekvencija
ribosomske RNA (Williams i sur., 1989.) te je opisana
i u drugih Zivotinjskih vrsta (Devriese i sur., 1991.a;
Devriese i sur., 1991.b). Sojeve E. cecorum mozemo
podijeliti na patogene i komenzalne. Komenzalni se

jedna od dominantnih vrsta iz skupine enterokoka i
streptokoka u mikroflori peradi u dobi od 12 tjedana.
Suprotno tomu, patogeni sojevi prisutni su u vecem
broju u crijevima pilica do 7. dana, nakon cega se niji-
hov broj smanijuje kako dolazi do Sirenja komenzalnih
sojeva (Jung i sur., 2018.). E. cecorum posljednijih 15
godina sve je ¢esce identificiran kao uzrocnik infekci-
ja kostanog sustava u teskih pasmina kokosi (Borst i

Lica LOZICA, dr. med. vet., asistentica, dr. sc. Zeljko GOTTSTEIN, dr. med. vet., docent, Zavod za bolesti peradi s klinikom,
Veterinarski fakultet Sveucilista u Zagrebu, Heinzelova 55, 10000 Zagreb, Hrvatska. *Dopisni autor: llozica@vef.hr
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sur., 2017.; Jung i sur., 2018.). Najcesci je oblik bolesti
enterokokni spondilitis (engl. enterococcal spondyli-
tis, ES), poznat i pod nazivima vertebralni enteroko-
kni osteomijelitis, vertebralni enterokokni osteoartri-
tis ili kinky back. Bolest se pojavljuje u fazi rasta i
vrlo je ¢esto supklinickog tijeka (Jung i sur., 2018.).
lako je dokazana u svih kategorija komercijalne pe-
radi, najvecu pojavnost ima u tovnih pilica (Dolka i
sur., 2017.). Ukupne stope morbiditeta i mortaliteta
dostizu 35 %, odnosno 15 % (Jung i sur., 2018.), 5to
znatno pridonosi ekonomskim gubicima proizvodnie.
Uz to, veliki gubici nastaju i zbog troskova terapije i
gkartiranja u klaonici (Jung i sur., 2018.).

Patogeneza i klinicka slika

Najcesca lezija u oboljele peradi jest upala Sestog
prsnog kraljeska (T6). Buduci da je to jedini slobodni
kraljezak u prsno-slabinskom dijelu kraljeznice, sma-
tra se da upala nastaje zbog promijenjene cirkulacije i
mikrotrauma uzrokovanih mehanickim stresom okol-
nih kostiju (os notarium i synsacrum) (Stalker i sur.,
2010.; Jungisur., 2018.). Rezultati istrazivanja Borsta
i suradnika (2017.) pokazala su da se lezije vezane uz
enterokokni spondilitis pojavljuju samo kod jedinki s
ostechondrozom i bakterijemijom. Smatra se da E.
cecorum moze dospjeti u krvotok kroz oStecenja
mukozne barijere crijeva koja nastaju kao posljedica
enteritisa, najceSce uzrokovanog kokcidiozom ili bak-
terijskom infekcijom (Stalker i sur., 2010), no zasad
nije potvrdena korelacija izmedu oStecenja crijevne
barijere i pojavnosti spondilitisa (Jung i sur., 2018).

Uginuce nastaje kao posljedica septikemije u ranoj
fazi rasta te dehidracije i gladovanja koji su rezultat
paralize u kasnoj fazi rasta (Stalker i sur., 2010.; Rob-
bins i sur., 2012.; Jung i Rautenschlein, 2014.; Borst
i sur., 2017.). Blagi simptomi Sepavosti i otezanog
kretanja mogu se uotiti izmedu 7. i 14. dana staro-
sti kod pojedinih jedinki. U sljedecih nekoliko tjedana
simptomi se pojavljuju kod sve veceg broja jedinki te
postaju tezi. Cesto vec¢ od 21. dana starosti dolazi do
porasta broja oboljelih i uginulih Zivotinja. Najuoclijiviji
je simptom paraliza, a jedinke su u karakteristicnom
sjede¢em poloZaju s nogama ispruzenim kranijalno
(slika 1) zbog pritiska upaljenog kraljeska na kraljez-
nicnu mozdinu (De Herdt i sur., 2008.; Borst, 2020.).

U akutnoj fazi infekcije, kad se obi¢no pojavljuje
septikemija, stope morbiditeta i mortaliteta promje-
njive su jer je infekcija ¢esto supklinitkog tijeka. Pato-
morfoloske promijene uginulih jedinki mogu ukljucivati
fibrinozni perikarditis, perihepatitis i splenomegaliju,
iako se uzrocnik testo moze izolirati i iz asimptomat-
skih jedinki (Jung i sur., 2018.). Nakon stadija septike-
mije infekcija se Siri na koStani sustav Sto dovodi do
naglog porasta mortaliteta, u jatima tovnih pilica u 5.
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i 6. tjednu, a u roditeljskim jatima tovnih pili¢a izme-
du 6. i 13. tjedna (Stalker i sur., 2010.; Makrai i sur.,
201.; Jung i sur., 2018.). Sepavost moze biti posljedi-
ca spondilitisa, osteomijelitisa bedrene kosti, artritisa
ili sinovitisa (Jung i Rautenschlein, 2014.; Jung i sur.,
2018.). U sluaju artritisa i sinovitisa u podrugju zglo-
ba mogu biti prisutne fibrinozne naslage. Ipak, najce-
sce detektirane lezije jesu spondilitis i osteomijelitis u
podrucju T6. Oko kraljeska je vidljiva zadebljala upal-
na masa koju ¢ine kazeozni i nekroti¢ni sadrzaj, ostaci
kosti i hrskavice, krvarenja i granulacijsko tkivo ili fi-
brozna kapsula (slika 2) (Jung i sur., 2018).

Na temelju rezultata molekularne tipizacije i uspo-
redbe sojeva E. cecorum izdvojenih iz roditeljskih jata
tovnih pili¢a, pili¢a u valionici i kasnije oboljelih brojle-
ra u proizvodniji, smatra se da se infekcija Siri isklju-
¢ivo horizontalnim prijenosom, odnosno inhalacijom i

Slika 1. Klinicka slika enterokoknog spondilitisa u tovnog
pilica starog 5 tjedana. Prikazan je karakteristicni sjedeci
polozaj sa simetri¢nom paralizom i kranijalno ispruzenim

nogama. (Fotografija: Borst (2020): Streptococcus and
Enterococcus. U: Swayne, D. E.: Diseases of Poultry 14th
edn, John Wiley and Sons, Inc., Hoboken, NJ (1003-1010).)

Slika 2. Enterokokni spondilitis karakteriziran upalom i
zadebljalom masom oko Sestog prsnog kraljeska. (Foto-
grafija: Borst (2020): Streptococcus and Enterococcus.

U: Swayne, D. E.: Diseases of Poultry 14th edn, John Wiley
and Sons, Inc., Hoboken, NJ (1003-1010).)
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feko-oralnim putem (Kense i Landman, 2011,; Jung i
sur., 2018.). Zasad nije dokazana translokacija uzro¢-
nika prelaskom bakterija kroz ostec¢enu mukoznu ba-
rijeru crijeva te nije zabiljezena nijedna koinfekcija dru-
gim crijevnim patogenima (Jung i Rautenschlein, 2014;
Borstisur., 2017.). Buduci da nakon jednog izbijanja in-
fekcije na farmi najcesce dolazi do ponovnih izbijanja,
smatra se da postoje okolisni ili bioloski rezervoari
uzrocnika koji imaju ulogu u reinfekciji i Sirenju bolesti
unutar jata (Borst i sur., 2017; Jung i sur., 2018.).

Dijagnostika

Preliminarna dijagnoza postavlja se izdvajanjem
uzrocnika iz tkiva te identifikacijom do razine roda
uobicajenim bakterioloskim pretragama. Potrebno je
uzorkovati promjene na koStanom sustavu, slezenu,
jetru i po potrebi druge makroskopski promijenjene
organe (Borst, 2020.). Bakterijske su kolonije siv-
kaste boje, promjera 2 — 3 mm, te rastu na krvnom
agaru ili selektivnim podlogama za enterokoke u mi-
kroaerofilnim uvjetima, tijekom 24-satne inkubacije
na 37 2C. S obzirom na to da su kolonije nespecifitna
izgleda i da se biokemijske karakteristike mogu ra-
zlikovati unutar vrste, identifikaciju do razine bakte-
rijske vrste treba potvrditi dodatnim dijagnostickim
metodama kao sto su MALDI-TOF (engl. matrix-assi-
sted laser desorption/ionization time of flight), meto-
da lan¢ane reakcije polimerazom uz upotrebu pocet-
nica specificnih za bakterijsku vrstu (engl. polyme-
rase chain reaction, PCR) ili sekvenciranje produkta
165 podijedinice rRNA dobivenog lantanom reakcijom
polimerazom s univerzalnim pocetnicama specifi¢-
nim za taj gen (Makrai i sur., 2011.; Borst, 2020.). Za
detaljnu tipizaciju sojeva i detekciju genetske varija-
bilnosti mogu se upotrijebiti ERIC-PCR (engl. entero-
bacterial repetitive intergenic consensus-polymerase
chain reaction), RAPD-PCR (engl. rapid random am-
plified polymorphic DNA polymerase chain reaction),
PFGE (engl. pulsed-field gel electrophoresys) i se-
kvenciranje ¢itavoga genoma (engl. whole genome
sequencing, WGS), pri ¢emu se PFGE smatra zlatnim
standardom (Wijetunge i sur., 2012.; Dolka i sur.,
2016.; Jung i sur., 2018.). PFGE analizama dokazana je
klonalnost patogenih sojeva E. cecorum izdvojenih iz
lezija oboljelih jedinki, za razliku od komenzalnih soje-
va koji su pokazali veliku genetsku raznolikost (Borst
i sur., 2012.; Robbins i sur., 2012.).

Kroni¢ni enterokokni spondilitis obiljezava sime-
tricna paraliza s nogama ispruzenim kranijalno, za ra-
zliku od drugih bolesti misi¢no-kostanog sustava kod
kojih je najceSce prisutna asimetricna spasticna para-
liza (Borst, 2020.). Zbog toga se potvrda dijagnoze
temelji na identifikaciji uzro€nika i klinickim simptomi-
ma koji odgovaraju enterokoknom spondilitisu.
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Terapija i profilaksa

Nakon pojave klini¢kih simptoma spondilitisa anti-
mikrobna je terapija neucinkovita zbog nemogucnosti
prodiranja i postizanja djelotvorne koncentracije an-
tibiotika u kostanom tkivu (Kense i Landman, 2011.;
Braga i sur., 2018.). Primjena antibiotika moze zau-
staviti Sirenje bolesti u jedinki koje su u pocetnoj fazi
infekcije, ali se za paralizirane Zivotinje preporucuje
eutanazija i neskodljivo uklanjanje (Jung i sur., 2018.;
Borst i sur., 2019.). Potencijalni dodatni razlozi nedje-
lotvornosti antibiotske terapije su reinfekcije sojevi-
ma E. cecorum iz okoliSa, postojanje multirezisten-
tnih sojeva te predisponirajuci ¢imbenici kao Sto su
dob, spol, koinfekcije, imunosupresija, antimikrobna
terapija, cijeplienje kao i netemeljito ciscenje i odr-
Zavanje objekata (Kense i Landman, 2011.; Jackson i
sur., 2014.). Dosad je zabiljezena stetena rezistenci-
ja E. cecorum na eritromicin, tilozin, tetraciklin, ok-
sitetraciklin, doksiciklin, linkomicin i enrofloksacin,
Sto je vjerojatno rezultat u¢estale primjene navede-
nih antibiotika u peradarskoj industriji, dok je urodena
rezistencija zabiljezena na cefalosporine i sulfonami-
de (Borst i sur., 2012.; Dolka i sur., 2016.; Suyemo-
to i sur,, 2016.; Jung i sur., 2018.). Zasad ne postoji
komercijalno cjepivo protiv E. cecorum, ali postoji
mogucnost primjene autogenog cjepiva (Jung i sur.,
2018.). Istrazivanje Borsta i suradnika (2019.) po-
kazalo je da cijepljenje roditeljskog jata tovnih pilica
polivalentnim inaktiviranim cjepivom ne pruza zastitu
pilica putem maternalnih protutijela, stoga se zastita
jata trenutacno temelji na smanjenju stresa, spre-
¢avanju proboja imunosupresivnih bolesti i adekvat-
nom ¢iscenju i pripremi objekta prije useljavanja pilica
(Bragai sur., 2018.; Borst, 2020.).

Ekonomski i javnozdravstveni znacaj

Enterokokni spondilitis moze uzrokovati znatne
ekonomske gubitke u proizvodniji tovnih pilica. Uz
povecane stope morbiditeta i mortaliteta indirektni
su gubici vezani uz trosak terapije i loSiju kvalitetu
mesa, Sto rezultira povecanim Skartiranjem u kla-
onici ¢ak do 9,75 % (Jung i sur., 2018.). S obzirom
na to da infekcija moze biti supklinitkog tijeka, s vrlo
blagim simptomima, takve zivotinje ulaze u postupak
prerade za ljudsku konzumaciju, Sto je i potencijalan
javnozdravstveni problem (Braga i sur., 2018; Jung i
sur., 2018.). lako jos nije potvrdena izravna povezni-
ca izmedu infekcija bakterijom E. cecorum u ljudi i
peradi, taj uzro¢nik moze sluziti kao rezervoar gena
antimikrobne rezistencije i mehanizama virulencije
drugim vrstama enterokoka (Jung i sur., 2018.).
Poznato je da su enterokoki trec¢i najcesci uzrocnik
nozokomijalnih infekcija (Selleck i sur., 2019.), stoga




je svaka terapija antimikrobnim pripravcima u svrhu
zaustavljanja Sirenja infekcije u jatu opasnost iz as-
pekta Sirenja antimikrobne rezistencije.
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Primjena proteomike u istrazivanju
invazijskih bolesti divljih zivotinja

Application of proteomics in research of
parasitic diseases of wildlife

Mandek, S., M. Bujanic, J. Kules, F. Martinkovic, M. Sindici¢, D. Konjevic*

Sazetak

otna identifikacija parazitskih vrsta i dijagnostika invazijskih bolesti temelj je znanstvenog razvrsta-

vanja, ali i lijecenja pojedinih bolesti. Identifikacija temeljena na morfoloskim znacajkama parazita

i nadalje je osnova dijagnostitkih metoda. lako je ova metoda vrlo pouzdana, razvoj molekularnih

metoda pruza nove mogucnosti za kombiniranje vise metoda radi to¢nije dijagnostike i izbjegavanja
mogucih poteskoca uvjetovanih razlikama u uzorkovanju te pripremi i pohrani parazita, uvjetima u kojima je
leSina boravila do dopreme na analizu i sl. Osim u navedenim slu¢ajevima, kombinacija metoda takoder se
posebno preporucuje u slucaju visoke srodnosti parazita. Osim toga uvodenje proteomike otvara nove mo-
gucnosti u istrazivanju parazita divljih Zivotinja s posebnim naglaskom na potencijalnu primjenu u lijecenju,
razvoju mjera kontrole i dizajnu cjepiva.

Kljune rijeci: divije Zivotinje, paraziti, identifikacija vrsta, proteomika

Abstract

Accurate identification of parasitic species and disease diagnostics is a prerequisite for species systematics
and treatment of potential diseases. Diagnosis based on analysis of morphological keys is still a fundamen-
tal method in parasitology. Despite its reliability, development of molecular methods offers new possibili-
ties in combining these methods with the aim of more accurate diagnostics and avoidance of potential pro-
blems caused by variations in sampling and parasite preparation/fixation, the conditions in which carcasses
were stored before analysis, etc. Apart from these cases, method combination is highly recommendable in
closely related species. Additionally, introduction of proteomics in this field opens new areas in the resear-
ch of wildlife parasitic diseases, with special emphasis on potential applications in treatment, development
of disease control strategies, and vaccine design.

Key words: wildlife, parasites, species identification, proteomics
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Uvod

Divlje se Zivotinje dugi niz godina navode kao po-
tencijalanizvor zaraznih i parazitskih bolesti za doma-
ce Zivotinje i ljude (McCallum i Dobson, 1995.; Daszak
i sur., 2000.). Pritom je otito da se naglasak stavlja
na otuvanije zdravlja ljudi i domacih Zivotinja, dok je
utjecaj uzrocnika bolesti na divlje Zivotinje u pravilu
u drugom planu (Thompson i sur., 2009.). lako je ¢i-
njenica da su paraziti redovit nalaz u divljih Zivotinja i
da u njih u najve¢em broju slucajeva invazije prolaze
bez klinickih znakova, opisani su i slu¢ajevi s visokim
pomorom divljih Zivotinja. Takvih je primjera vise, a
ovdje navodimo pojavu Suge u alpskih divokoza (Ru-
picapra rupicapra) jer je populacija divokoze razmijer-
no mala pa je ovakav utjecaj bolesti time i vazniji. Ova
je invazijska bolest u Italiji u prvom izbijanju invazije
uzrokovala pomor ¢ak 80 % populacije (Rossi i sur.,
1995.). Na podrucju susjedne Slovenije zapisi o pojavi
Suge u divokoza postoje jos od 1911. godine (Bidovec,
1993.). lako se ova bolest povremeno pojavljivala od
1970-tih godina, valja istaknuti zabiljezena uginuca
¢ak 280 divokoza na podrucju Kranjske gore u epi-
zootiji koja je trajala od 1976. do 1978. godine (Felc,
1979.). Na podrutju nase drzave nema zapisa o po-
javi suge u divokoza (Frkovi¢, 2009.), iako to mozda
govori vise o naporima uloZenima u pracenje bolesti
divljih Zivotinja negoli o samoj pojavi bolesti. Zani-
mljivo, Bidovec (1976.) tvrdi da su Sugarci sastavni
dio Zivota i da kao takvi imaju ulogu u ekosustavu. To
misljenje prevladava u pogledu vecine bolesti divljih
Zivotinja i u sustini je ispravno. Ipak, treba imati na
umu da su danasniji uvjeti Zivota divljih Zivotinja, uz
urbanizaciju, globalizaciju i fragmentaciju, odnosno
gubitak stanista, uvelike uvjetovani ljudskom aktiv-
noscu, te je tesko govoriti o izvornim ekosustavima,
a samim time i o utjecaju bolesti na populacije divljih
zivotinja u nekadasnjem kontekstu.

Kad govorimo o parazitima divljih Zivotinja, sva-
kako je nuzno ponovno napomenuti dvije €injenice,
prvu da su paraziti redovit nalaz u divljih Zivotinja i
drugu da je gospodarenje divljim Zivotinjama u Re-
publici Hrvatskoj uglavnom u tipu prirodnog uzgoja.
Tomu valja dodati i nepostojanje sustavnog prace-
nja na razini drzave. Te su ¢injenice iznimno vazne za
pracenje bolesti u divljih Zivotinja. Naime u ovakvim
uvjetima prikupljanje uzoraka/lesina divljih Zivotinja
ovisi primarno o individualnom angazmanu ovlaste-
nika prava lova i lovcima te manjim dijelom o znan-
stvenim istrazivanjima. To nam govori da ¢e vecina
parazitskih invazija koje ne uzrokuju klinicki vidljivu
bolest ili pak gubitke na mladuncadi ili trofejnoj vri-
jednosti u pravilu proci nezapazeno. Bez sustavnog
prikupljanja uzoraka i dijagnostike, gubimo vrijedne
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spoznaje o prisutnosti i ucestalosti pojedinih vrsta
parazita, kao i o svim daljnjim znanstveno utemelje-
nim procjenama ucinka na odredene vrste divljih Zi-
votinja ili pak mogucu procjenu dotic¢nu vrstu, ili pak
mogucu procijeni rizika za zdravlje domacih Zivotinja
i ljudi. Jedan od primjera kasne dijagnostike vrlo je
vierojatno i pojava velikog ameritkog metilja (Fas-
cioloides magna) u Republici Hrvatskoj. Njega su po
prvi put na podrugju Sepreshata u Baraniji identifi-
cirali Marinculi¢ i suradnici (2002.), na primjercima
izdvojenima iz jetre jelena obi¢nog tijekom 2000. go-
dine. Uvazavajuci ¢injenicu da F. magna kao alohtona
vrsta dolaskom u novo podrugje u pravilu ne doseze
punu veli¢inu od 10 cm, nego je znatno maniji, lako
je moguce da su prve invazije ostale nezabiljezene,
posebice ako je poznato da se iznutrice nase divljaci
u vecini slucajeva neskodljivo uklanjaju putem jama
za zakapanie ili kafilerije. U prilog ovakvim pojavama
razlicitih veli¢ina parazita u novom nositelju u odno-
su na izvornog pregledno je prikazao Haley (1962.).
Osim spomenutih problema tijekom prikupljanja
uzoraka dodatnu otezavajucu okolnost u dijagno-
stici parazitskih bolesti divljih Zivotinja ¢ini i stupanj
raspadanja u kojem se leSine dostavljaju na analizu,
Sto je posljedica izloZzenosti vremenskim uvjetima i
uglavnom kasnog pronalaska. U konacnici, kasnjenje
u dijagnostici za sobom povlaci i kasnjenje u eventu-
alnim mjerama kontrole.

U ovom stru¢nom radu cilj nam je osvrnuti se na
tradicionalne i novije metode parazitoloske dijagno-
stike, s posebnim naglaskom na primjenu proteomi-
ke u istrazivanju invazijskih stanja divljih Zivotinja.

Morfoloska dijagnostika parazita

U parazitologiji je identificiranje vrsta moguce
provesti na nekoliko nacina. Pritom valja napome-
nuti da iako su temeljne metode identifikacije para-
zita i dijagnostike invazijskih bolesti u parazitologiji
nastale prije mnogo vremena, njihova je primjena i
danas iznimno vazna. Tako je je dugi niz godina mi-
kroskopska pretraga temeljena na analizi razlicitih
morfoloskih znacajki bila jedina metoda dijagnosti-
ke parazita. lako i danas klju¢na, ona je u pravilu
vremenski zahtjevna, a osim toga i njezina je pouz-
danost pod utjecajem objektivnih ¢imbenika poput
obucenosti osoblja, ali i otuvanosti uzorka zbog
utjecaja okolisa, zdravstvenog statusa nositelja no-
sitelja i sl. (Ndao, 2009., Perkins i sur., 2011.). Cak i
u savrsenim uvjetima dijagnostike varijacije u uzor-
kovaniju i pripremi parazita te temperaturi okolisa i
vlazi mogu dovesti do razlika u velicini, obliku i boji
parazita, pa samim time i do nedoumica u tumacenju
morfoloskih znacajki nuznih za identifikaciju vrste. U
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svom su istrazivanju Cribb i Bray (2010.) prikazali
razlike u pripremi metilja za analizu, sto dovodi do
problema u konzistentnosti pri tumacenju nalaza.
Ve¢ smo naveli da kod pojedinih vrsta, a posebice
kad je rije¢ o novoformiranim zaristima, moze doci
do variranja u velitini parazita. Potvrdu za to daje i
istrazivanje Bruce i suradnika (1961.) koji su ustano-
vili razlike u velicini parazita Schistosoma manso-
ni prilikom invazije 13 razli¢itih vrsta sisavaca. Drugi
problemi ukljucuju i reduciranje tjelesnih znacajki,
pri ¢emu pojedini paraziti postaju praktiéno samo
rasplodni organi. Takvo pojednostavljenje grade i
oblika moze biti problem zbog nedostatnih poka-
zatelja nuznih za filogenetsku analizu (Evans i sur.,
2010.; Perkins i sur., 2011.). Sve to postavlja izazov
pred dijagnosti¢ara ponajprije u smislu odredivanja
u kojoj mijeri odstupanja van postavljenih granica i
dalje predstavljaju odredenu vrstu (Perkins i sur.,
2011.). | bez navedenih otegotnih okolnosti pojedine
vrste unutar istog roda mogu imati gotovo identi¢-
ne morfoloske znacajke. Primjer za to jesu paraziti
roda Setaria, gdje slicnost moze dovesti do otezane
identifikacije i potrebe za primjenom dodatnih
analiza (Yatawara i sur., 2007.; Ferri i sur., 2009.;
Laaksonen i sur., 2009.; Curlik i sur., 2019.). To je
uzrok naknadnih brojnih rasprava i razlicitih tuma-
¢enja. Unato¢ tomu, morfoloska dijagnostika i dalje
ima brojne prednosti u parazitologiji, poput razliko-
vanja istodobne invazije s dvije ili vise vrsta medu-
sobno srodnih parazita (Kafle i sur., 2015.). Zakljuc-
no mozemo istaknuti da je morfoloska dijagnostika i
dalje vazan dio identifikacije parazita, a da je njezino
upotpunjavanije drugim tehnikama zasigurno smjer
u kojem bi danasnja dijagnostika trebala i¢i. Ako
se primjenjuje iskljutivo morfoloska dijagnostika,
nuzna je kvalitetna fotodokumentacija kako bi se u
eventualnim naknadnim istrazivanjima mogla pro-
vjeriti postavljena dijagnoza. S takvim problemom,
tj. nemogucnoscu usporedbe fotodokumentacije,
susreli su se Curlik i suradnici (2019.) u identifikaciji
parazita Setaria tundra u srne obicne tijekom uspo-
redbe s prijasnjim nalazom u iste Zivotinjske vrste s
drugom, slitcnom vrstom parazita, Setaria labiato-
papillosa (Richter, 1959).

Druge metode

Seroloske pretrage temelje se na dokazu protuti-
jela ili dokazu antigena. One uklju¢uju imunoenzimski
test (ELISA) i njegove varijacije (FAST-ELISA i Dot-ELI-
SA). U odnosu na mikroskopske pretrage, ove su pre-
trage pokazale zadovoljavajucu specifitnost i osjet-
ljivost u slu¢ajevima niske produkcije jajasaca ili kad
uzorci ne dopustaju kvalitetnu mikroskopsku analizu
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Slika 1. Nalaz koproloske pretrage, jajasca metilja F.
magna, morfoloska dijagnostika.

(Hillyer i sur., 1995.). Na primijeru fascioloidoze Seve-
rin i suradnici (2015.) primjenom ROC krivulje utvrdili
su da je ELISA metoda sa sekretornim i ekskretornim
antigenom metilja Fascioloides magna pokazala visu
preciznost i bolje razlikovanje pozitivnih od negativnih
populacija jelena obi¢nog (Cervus elaphus) u odnosu
na koprolosku pretragu i biokemijske pretrage krv-
nog seruma. Druge metode jos uklju¢uju LIPS (lucife-
raza imunoprecipitacija) i brze testove za otkrivanje
antigena. Problem u primjeni seroloskih metoda u
dijagnostici parazitskih invazija jest unakrizna reak-
tivnost (Severin, 2009.; de Sousa i sur., 2016.), kao i
invazije tijekom kojih ne dolazi do dostatne produkcije
protutijela ili dolazi do kasne serokonverzije (Moro i
Schantz, 2009.). Prema nekim autorima ozbiljniji ne-
dostaci seroloskih metoda u parazitologiji ukljucuju
nedostatnu osjetljivost i €injenicu da za velik dio pa-
razitskih invazija jos uvijek nema registriranih testova
(Wong i sur., 2014.).

Primjena molekularnih metoda u parazitologiji u
znatnom je porastu u novije vrijeme. Trenutacno ove
metode ukljuCuju analizu definiranih markera (dije-
lova DNA) pomocu lan¢ane reakcije polimerazom
(engl. polymerase chain reaction, PCR) i njezinih ina-
cica (RAPD, AFLP, RFLP, LAMP i RT-PCR). Razvojem
molekularnih metoda doslo je i do porasta njihove
osjetljivosti i specificnosti te je postalo moguce
identificirati i parazite koji su medusobno vrlo sli¢ni.
Osim toga molekularne se metode dobrim dije-
lom provode rutinski (Kumar i sur., 2021.). Ovakav
razvoj dogadaja utjecao je i na razvoj sistematike i
epidemiologije parazita, razumijevanja odnosa nosi-
telja i parazita, razumijevanje razvoja imunosti, kao
i razvoja cjepiva (Kumar i sur., 2021.). Primjenom
molekularnih moguce je pratiti i srodnost pojedinih
linija parazita unutar iste vrste. Tako u literaturi ima
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Slika 2. Prikaz protoskoleksa larvalnog stadija trakavi-
ce Taenia crassiceps (Cysticercus longicollis), morfo-
loska dijagnostika (izvor: Konjevic i sur., 2016.).

vise radova koji se koriste analizom mitohondrijske
DNA (gen cox-1, gen nad-1) metilja F. magna za ra-
zlikovanje pojedinih haplotipova (ovisnih o zaristi-
ma), ali i za razlikovanje od velikog metilja Fasciola
hepatica (Kralova-Hromadova i sur., 2008.; Bazsa-
lovicsova i sur., 2013.; Husch, 2016.; Husch i sur.,
2017.). Konatno, izradena je i potpuna analiza mito-
hondrijskoga genoma metilja £ magna kao i uspo-
redba 12 gena s 20 vrsta drugih, metilja iz 11 porodi-
ca (Maisur., 2016.).

Vazno je napomenuti da u primjeni navedenih me-
toda treba voditi brigu o potencijalnim oneciscenii-
ma tijekom pripreme uzoraka sto moze dovesti do
pogresnih rezultata. Prepreka su i uvjeti skladistenja
koji mogu degradirati uzorke i onemoguciti izolaciju
odgovarajucih molekularnih markera.

Primjena proteomike u istrazivanju invazijskih
bolesti divljih zivotinja

Proteomika je sveobuhvatna analiza ekspresije
gena i cijelog seta proteina koji se nalazi u stanicnoj
liniji, tkivu ili organizmu. lako je proteomika u vecini
slu¢ajeva percipirana kao nova metoda, njezini po-
¢eci sezu zapravo u 70.-te godine dvadesetog sto-
lieca, kad su znanstvenici poceli primjenjivati dvo-
dimenzionalnu elektroforezu u gelu kako bi kreirali
baze podataka o proteinima (O’Farell, 1975.). Prote-
omika se dalje razvila zahvaljujuci postojanju baza
podataka sekvencija DNA i proteina, napretku u po-
drugju masene spektrometrije i razvoju racunalnih
algoritama za pretrazivanje baza podataka (Graves
i Haystead, 2002). Opcenito gledano, znataj prote-
omike ocituje se u razumijevanju bioloske funkcije
pojedinih segmenata u organizmu, pitanja na koje
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analiza genoma ne moze pruziti zadovoljavajuce
odgovore. U svakom slugaju proteomika je mocan
alat za analizu funkcije gena na razini proteina (Pan-
dey i Mann, 2000.). S obzirom na to da su proteini,
gledano funkcionalno, korak iza gena, primjena pro-
teomike podrazumijeva pregrst prilika za postavlja-
nje novih otkrica i pretpostavki. Upravo ova znacaj-
ka, kao i €injenica da proteini imaju veliku ulogu kao
katalizatori, strukturni elementi i glasnici, pokazuje
da bi proteomika mogla dati iznimno vazne odgovo-
re u klinickom segmentu veterine i opcenito biome-
dicine (Ndao, 2009.). Pritom je zapravo njezin najve-
¢i potencijal u pronalazenju novih biomarkera koji bi
kasnije bili upotrebljivi u dijagnostici, ne samo kroz
proteomiku nego i kroz druge, dostupnije i jeftinije
metode. Jedan od primjera ucinkovitosti proteomike
u identifikaciji parazita prikazali su Bredtmann i su-
radnici (2019.) kad su utvrdili visoku to¢nost MALDI-
TOF MS metode u razlikovanju odraslih stadija vrlo
srodnih vrsta Cylicostephanus longibursatus i Cyli-
costephanus minutus. Navedeni primjer vezan je uz
domace Zivotinje, ali je svakako zanimljiv, posebice
ako znamo da su ovakva istrazivanja jos uvijek raz-
mjerno rijetka u divljih Zivotinja.

Jedan od primjera primjene proteomike u pro-
ucavanju invazijskih bolesti divljih Zivotinja s vise
vaznih znanstvenih doprinosa jest istrazivanje od-
nosa nositelja i parazita u slucaju invazije divovske
Zabe (Rhinella marina) oblicem Ortleppascaris sp.
(Silva i sur., 2014.). Pritom je, medu ostalim, otkri-
ven i As37, imunoreaktivni antigen s potencijalom
u izradi cjepiva protiv ove bolesti. Takoder su utvr-
deni proteini lon-3 i PP2C, koji s obzirom na viso-
ku evolucijsku o¢uvanost upucuju na potencijal u
strukturnim istrazivanjima razvoja i diferencijacije
spola obli¢a. Swan i suradnici (2019.) na primjeru
metilja Fasciola hepatica otkrili su ¢itav spektar gli-
koproteina koji imaju klju€nu ulogu u odnosu nosite-
lja i parazita, pa se ¢ak govori o potencijalnoj ulozi
u dizajniranju cjepiva. Cantacessi i suradnici (2012.)
analizirali su transkriptom i ekskretorni i sekretorni
proteom spolno zrelih metilja Fascioloides magna.
Utvrdili su 835 proteina, od kojih je njih 80 prepo-
znato kao ekskretorni i sekretorni produkti ovoga
metilja. Medu najzastupljenijima bili su antioksida-
cijski proteini, peptidaze i proteini ukljuc¢eni u me-
tabolizam ugljikohidrata. Autori ovog istrazivanja
smatraju da je dobivena baza podataka temelj bu-
ducih istrazivanja molekula koje imaju ulogu u od-
nosu nositelja i parazita, a koje potencijalno mogu
posluziti i za kreiranje novih strategija lijecenja fas-
cioloidoze. Usporedna analiza proteoma seruma
i jetre divljih svinja invadiranih metiliem F. magna
pokazala je promjene proteoma nositelja na lokal-
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Slika 3. Istrazivanje fascioloidoze, MS5/MS spektar s pripadajucim pikovima uzoraka jetre divlje svinje dobiven u programskom
alatu Xcalibur (Thermo Fisher Scientific, Bremen, Njemacka)
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Dijafragmatska hernija u macaka

Diaphragmatic hernia in cats

Mihokovic Buhin, 1., I.-C. Sostari¢-Zuckermann

Sazetak

ijafagmatska hernija jest svaka dislokacija organa trbusne Supljine kroz nastali defekt na ositu. To

moze biti urodena, ali naj¢esce je stetena lezija, opcenito govoreci zbog porasta tlaka unutar tr-

bugne Supljine. Peritoneoperikardijalna dijafragmatska hernija (PPDH) jest kongenitalna anomalija

koju obiljezava nepotpun razvoj osita i komunikacija izmedu osr¢ja i trbusne Supljine. Gotovo svi
organi trbusne Supljine mogu proci kroz oStecenje na ositu, ali naj¢esce su to crijeva i jetra. U ovom je radu
prikazana makroskopska slika dijafragmatske hernije u dvije macke obducirane u Zavodu za veterinarsku
patologiju Veterinarskog fakulteta Sveucilista u Zagrebu. .

Kljuéne rijeci: dijafragmatska hernija, stecena dijafragmatska hernija, PPDH, macka

Abstract

Diaphragmatic hernia is any dislocation of the abdominal organs into the thoracic cavity through a diaphra-
gmatic defect. The defect in the diaphragm may be congenital, but most often it is acquired, generally as
the result of increased abdominal pressure. Peritoneopericardial diaphragmatic hernias (PPDHs) as conge-
nital anomalies, occur in cats with incomplete development of the diaphragm. Almost any of the abdominal
viscera may herniate into the thoracic cavity through the defect, but liver and small intestine are most
commonly involved. This article presents gross findings of diaphragmatic hernia in two cats necropsied at
the Department of Veterinary Pathology, Faculty of Veterinary Medicine, University of Zagreb.

Key words: diaphragmatic hernia, acquired diaphragmatic hernia, PPDH, cat.

Anamneza

Sluéaj 1: Na Klinikama Veterinarskog fakulteta
zaprimljen je macak, domace europske pasmine, go-

Slugaj 2: Na Klinikama Veterinarskog fakulteta
zaprimljen je maci¢, muskog spola, domace europ-
ske pasmine, oko dva mjeseca star, 0,7 kg tjelesne

dinu dana star. Vlasnici navode da macak boravi u
kuci, a povremeno izlazi van. Takoder navode da je
dan ranije, kad se vratio iz Setnje, dva puta povratio
i lezao. Iz nadopune klinickog nalaza: izrazena dis-
pneja, tjelesna temperatura: 37,1°C, vrijednost bila:
180, CRT: 1,5 s, unutar abdomena palpiraju se samo
bubrezi i crijeva, parametri hematoloske i biokemij-
ske pretrage krvi unutar su referentnih vrijednosti.
Rendgenskom i ultrazvuénom pretragom utvrdena
je dijafragmatska hernija.

mase, nemjerljive tjelesne temperature (iz klinickog
nalaza) te nepoznata podrijetla, s obziromnato daje
pronaden kako nepomi¢no lezi na biciklistickoj stazi.

Unatoc terapiji obje su Zivotinje uginule, a vlasnici
su lesine odlucili neskodljivo ukloniti.
Patoanatomski nalazi za slucaj 1 prikazani su na sli-
kama 1- 4.

Patoanatomski nalazi za slucaj 2 prikazani su na sli-
kama 5 - 6.

Ivana MIHOKOVIC BUHIN, dr. med. vet., asistentica, dr. sc. lvan-CONRADO SOSTARIC-ZUKERMANN, izv. prof. dr. sc., DECVP
Zavod za veterinarsku patologiju, Veterinarski fakultet Sveucilista u Zagrebu, Zavod za veterinarsku patologiju, Veterinar-

ski fakultet Sveucilista u Zagrebu. Dopisni autor:
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Dijagnoze: dijafragmatska hernija

Komentar

Hernije dijelimo na unutarnje i vanjske (Uzal i sur.,
2016.). Unutarnje hernije jesu poremecaji polozaja
koje obiljezava prolazak organa kroz normalne ili
patoloske otvore unutar trbusne Supljine. Vanjske
hernije nastaju kad hernijalna vreca, koju tvori iz-
botenje parijetalnog peritoneuma, penetrira izvan

Slika 1. Otvorena trbusna i prsna supljina: u trbusnoj i
prsnoj supljini medusoban odnos i poloZaj organa je ne-
pravilan. S desne strane epigastri¢nog podrucja trbusne

supljine nalazi se dio jetre sa zu¢nim mjehurom (naranca-
sta strelica). Unutar prsne Supljine nalazimo likvidotoraks
(bijela zvjezdica), zeludac (Zuta strelica), dijelove jetrenih
reZnjeva (bijela strelica), komprimirane plucne reznjeve
(plava strelica) te gusteracu (crna zvjezdica). Osit je ozna-
¢en crnim glavama strelica.

Slika 3. Jetra, facies diaphragmatica: izraZzena pasivna
punokrvnost jetrenih reznjeva koji su se nalazili unutar pr-
sne supljine (lobus hepatis sinister lateralis, lobus hepatis

sinister medialis).

PROUJERITE SUDJE ZNANJE
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trbusne Supljine. Hernije se tako dijele na umbilikal-
nu, ventralnu, dijafragmatsku, hijatalnu, ingvinalnu,
skrotalnu i perinealnu (McGavin i Zachary, 2008.).

Dijafragmatska hernija jest prolazak trbusnih or-
gana u prsnu supljinu kroz patoloski otvor na osi-
tu te ju je pravilnije nazvati eventracijom jer nema
hernijalne vrece (McGavin i Zachary, 2008.). Pato-
loski otvor na oSitu moze biti uroden (primarna ili
kongenitalna dijafragmatska hernija), ali najcesce
je steten (sekundarna, traumatska dijafragmatska
hernija). Kongenitalna dijafragmatska hernija moze
biti pleuroperitonealna ili peritoneoperikardijalna
(PPDH), a nasljeduje se autosomno-recesivno. PPDH
je rijetka, ali naj¢esca urodena perikardijalna anoma-

Slika 2. Otvorena trbusna i prsna Supljina: rubni dio defekta
na ositu kroz koji prolazi dio jetre, masno tkivo, Zeludac i
gusteraca u prsnu supljinu (crna strelica). Na povrsini dijela
jetre koja se nalazi unutar prsne supljine nalaze se tracci fi-
brina (bijela strelica).

Slika 4. Zeludac otvoren po velikoj krivini: hemoragicni ga-
stritis s umjerenom koli¢inom sadrZaja koji odgovara djelo-
micno zgrusanoj Krvi.
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Slika 5. Sluznica konjunktiva donje o¢ne vjede lijevog
oka suha je (5to upucuje na dehidraciju) te izrazito svje-
tloruzicaste do bijele boje (Sto upucuje na anemiju).

Slika 6. Otvorena trbusna i prena supljina: medusoban
odnos i poloZaj organa unutar trbusne i prsne supljine
nepravilan je. Zapremninu gotovo cijele trbusne supljine
zauzima povecana i punokrvna jetra, dok se zavaoji tan-
kog crijeva nalaze i ispunjavaju &itavu prsnu supljinu.

lija u macaka. U literaturi se isticu perzijske i doma-
¢e dugodlake macake s ucestalijom pojavom PPDH u
odnosu na druge pasmine (Zachary, 2017.). U ovim
slu¢ajevima, s obzirom na komunikaciju peritone-
alne i perikardijalne Supljine, masno tkivo i trbusni
organi mogu se nalaziti unutar perikardijalne vrece.
Dijelovi jetre ¢esto su zatvoreni u perikardijalnoj vre-
¢i Sto moze utjecati na razvoj intrahepaticnog mije-
lolipoma (Zachary, 2017.).

Stecena dijafragmatska hernija najcesce nastaje
zbog tupe traume, udaraca motornih vozila, a riede
kao posljedica pada, ugriza drugih Zivotinjaili udaraca
nogom (Hunt i Johnson, 2012.). Osit je manije elasti-
¢an i slabije otpornosti od trbusne stijenke pa tijekom
tupe traume nastaje velika razlika tlakova izmedu tr-
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busne i prsne strane osita, Sto rezultira rupturom.
Gotovo svi organi trbusne Supljine mogu proci kroz
ostecenje na oSitu, ali naj¢esce su to crijeva i jetra.
Najcesci su simptomi dispneja, hidrotoraks, ascites,
hilotoraks, nadam Zeluca ili crijevna opstrukcija, no
zabiljeZeni su i slu¢ajevi bez klinickih znakova tijekom
odredenog perioda (Uzal i sur., 2016.).

Kod traumatske dijafragmaske hernije procijep
se najcesce uocava u kostalnom misi¢nom dijelu, ali
je moguc i na drugim dijelovima osita (Slogar i sur.,
2015.). Opisani poremecaji poloZzaja organa mogu
uzrokovati inkarceraciju, odnosno fiksiranje promi-
jenjenog polozaja, i na kraju strangulaciju inkarceri-
ranog segmenta crijeva (McGavin i Zachary, 2008.).
Unato¢ tome, strangulacija crijeva rijetko se razvija
(Uzalisur., 2016.).

Prerma Schmiedt i suradnicima (2003.) u retros-
pektivnom istrazivanju koje je obuhvatilo razdoblje
od deset godina te je provedeno na uzorku od 34
macke, od klinickih znakova zabiljezeni su tahipneja
(79,4 %), dispneja (41,1 %), muklina u podrugju srca
(29,4 %), povracanje (11,7 %) i drugi klinicki znako-
vi (< 10 %), ukljucuju¢i anoreksiju, proljev, disanje
otvorenih usta, hipotermiju, sluznice svjetloruzica-
ste do bijele boje itd. Takoder, u istom istrazivanju
od organa trbusne Supljine jetra se naj¢esce nalazila
u prsnoj Supljini macaka, a zatim Zeludac, u 50 %
slu¢ajeva (Schmiedt i sur., 2003.).

Makroskopskim nalazom na obdukciji, u akutnim
slu¢ajevima, uotava se razderotina u podrucju osita.
Ako je proces kroni¢nog tijeka, rub razderotine zade-
bljan je zbog proliferacije vezivnog tkiva, s mogucim
razvojem priraslica. Razlikovanje kongenitalne her-
nije od stecene temelji se na vise pokazatelja: ana-
mneza, histopatoloski nalaz kroni¢nih promjena na
ositu, dob Zivotinje (Uzal i sur., 2016.). Kod kongeni-
talne hernije klinicki znakovi respiratornog poreme-
¢aja uzrokovani hernijom trbusnih organa u prsnu
Supljinu opcenito se pojavljuju pri rodenju ili ubrzo
nakon rodenja (Zachary, 2017.).

Rendgenska pretraga prsne Supljine pouzdana je
dijagnostitka metoda kojom je vidljiv patoloski smje-
Staj organa unutar tjelesnih Supljina. Ultrazvukom se
dijafragmatska hernija takoder moze s velikom pouz-
danoscu (93%) dijagnosticirati (Slogar i sur., 2015.).
Diferencijalnodijagnosticki treba iskljuciti primarni
tumor, apsces i granulom pluca (White i sur., 2003.).

Literatura
HUNT, G. B., K. S. JOHNSON (2012): Diaphragmatic
Hernias. U: Tobias, K. M. i S. A. Johnston: Veteri-

nary Surgery: Small Animal. Elsevier, St. Louis
Missouri, str. 1380-1390.




McGAVIN, M. D., J.F. ZACHARY (2008): Probavni
sustav - crijeva: Poremecaji polozaja crijeva.
U: Specijalna veterinarska patologija, 4% ed,
(Grabarevi¢, Z., ur.), Stanek, Varazdin, str. 51.

SCHMIEDT, C. W., K. M. TOBIAS, M. A. MCCRACKIN
STEVENSON (2003): Traumatic diaphragmatic
hernia in cats: 34 cases (1991-2001). J Am Vet
Med Assoc. 222, 1237-1240.

SLOGAR, K., N. GEMBAROVSKI, V. GUSAK, A.
MUSULIN, D. VNUK (20715): Dijafragmatska hernija
u pasa i macaka - pregledni ¢lanak. Hrvatski veteri-
narski viesnik. 23, 33-38.

UZAL, F. A., B. L. PLATTNER, J. M. HOSTETTER
(2016): Alimentary System- Displacements of the
intestines. U: Jubb, Kennedy, and Palmer’s Pathol-
ogy of domestic animals Volume 2. 6% ed, (Grant
Maxie, M., ur.), Elsevier, St. Louis Missouri, str. 78
-80.

PROUJERITE SUDJE ZNANJE

Strucni rad

UZAL, F. A., B. L. PLATTNER, J. M. HOSTETTER
(2016): Alimentary System- Peritoneum and ret-
roperitoneum. U: Jubb, Kennedy, and Palmer’s
Pathology of domestic animals Volume 2. 6™ ed,
(Grant Maxie, M., ur.), Elsevier, St. Louis Missouri,
str. 246.

ZACHARY J. F. (2017): Cardiovascular System and
Lymphatic Vessels. U: Pathologic Basis of Veteri-
nary Disease, 6" ed., (Zachary J.F, ur.), Elsevier,
St. Louis Missouri, str. 585.

WHITE, J. D., P. L. C. TISDALL, J. M. NORRIS, R. MA-
LIK (2003): Diaphragmatic hernia in a cat mimick-
ing a pulmonary mass- case report. J. Feline Med.
Surg. 5, 197-201.




Zelimo Vam biti dostupni, prenesite dio tereta
ovog vremena na nasa leda,

CERTITUDO d.o.o. Vas Certitudo tim.
do.o. za zastupanje u osiguranju za Zastupanje u OSiguranju

CERTITUDO

POPUSTI ZA CLANOVE HRVATSKE
VETERINARSKE KOMOREI ™™
CLANOVE UZE OBITELJI

uz predocenje clanske iskaznice HVK

POGODNOSTI ZA PRAVNE OSOBE: POGODNUSTI ZA FIZICKE OSOBE:
+ Osiguranje od profesionalne odgovornosti POPUST 15% Auto osiguranja na daljinu uz dodatni ™ .
« Osiguranje pravne zastite u kaznenom, prekr$ajnom i popust od 20%, nakon svih popusta po cjeniku
disciplinskom postupku POPUST 15% + Auto kaska uz komorski popust od 20% nakon svih popusta po
+ Osiguranje naknade prihoda POPUST 20% CJe_n'ku P —
+ Osiguranje financijskih guhitaka (osiguranje prekida rada] + Osiguranje privatnih rizika:
POPUST 20% + Standardni popust za tlanove HVK-a na osiguranje privatne

+ Osiguranje od nesretnog slutaja s poboljSanim tablicama imovine [kuce. stanavi, vikendice] iznosi 25%

invalidnosti POPUST 20%

+ Osiguranje poslovnih prostora POPSUT 20%

+ Auto osiguranja uz dodatni popust od 20% nakon svih
popusta po cjeniku i auto kaska uz komorski popust od
20% nakon svih popusta po cjeniku ako je vlasnik ili osnivac kuée, stanove i vikendice, na gotovo sve rizike [pozar,
veterinarski djelatnik eksplozija, oluje, poplava, bujica, visoka voda, istjecanje

+ popust na dopunsko zdravstveno osiguranje 10%* vode iz vodovodnih i kanalizacijskih cijevi, provalna krada,

*2.500,00 kn po djelatniku, godisnji porezno priznati rashod u cijelosti privatna odgovornost, itd.], osim potresa.
[sistematski pregled, dodatno ili dopunsko zdravstveno osiguranje)

Povezite razlicite police osiguranja
i dodatno ustedite:
+ ugovaranjem ohaveznog auto osiguranja, ostvarujete
popust od 50% na osiguranje privatne imovine,

Standardni popust za ¢lanove HVK-a na Dopunsko
zdravstveno osiguranje iznosi 10%.

+ Pokri¢e bez ogranitenja na godisnji iznos troskave:
participacije u sustavu javnog zdravstva Republike
Hrvatske, lijekova s osnovne [A). S dopunske [B] liste
lijekova Generali zdravstveno asiguranje pokriva trosak
participacije do 1.500 kn godisnje.

Pristupna dob [godine] 18-40|41-50| 51-60 61-65

Iznos mjesecne premije
(u HRK]

Iznos godisnje premije
(uHRK)

*navedene cijene u tablici su bez popusta

63,00 | 70,00 84,00 130,00

756,00 | 840,00 | 1.008,00 | 2280,00

Povezite razlicite police osiguranja i dodatno ustedite:
+ ugovaranjem ohaveznog auto osiguranja, ostvarujete
dodatnih 10% popusta na Dopunsko zdravstveno
, osiguranje ifili ostvarite 50% popusta na osiguranje od
Nasi kontakti: ' nezgode
hvk@certitudo.hr, .
andrija.stojanovic@certitudo.hr : Osjecaj sigurnosti potic¢e unutarnji mir i

Lieletfail: zadovoljstvo svakog ¢ovjeka!
01/5802 532, 098 340 540;

Vrijeme je za odgovorno

ponaéa?jeisigurnost.! M @ @ 0

#ostanimo odgovorni - mwunuven  GENERATT




UETERINARSKA POUJESNICA

Pregledni rad

Ribarstvo u zakonskim propisima na
podrucju RH od 18. st. do prve polovice
20. st.

Fisheries in legislation on the territory of the
Republic of Croatia from the 18" century to
the first half of the 20™ century

Dzaja, P, M. Curkovi€., K. Severin., M. Pali¢, E. Gjurcevic*

Sazetak

17. stoljecu ribarstvo se spominje u smislu odredivanja prava ribolova pojedinim ribarskim sred-

stvima i na pojedinim mjestima te kazni za prekrsitelje tih odredbi. Onaj tko je ometao ribarenje u za

to odobrenim mijestima 1660. kaznjavao se s pet godina veslanja na galiji okovanih nogu, 1617. ka-

zna je za isto djelo smanjena na tri godine, dok se 1632. za neslusanije glavara izricala kazna gubitka
zivota. Godine 1632., tko je lovio srdele sardelarama koje se nisu smijele drzati na podru¢ju Hvara, placao je
kaznu od 100 dukata uz sluzenje na galiji okovanih nogu. U Varazdinu je 1710., 1612., 1629. te 1660. odredena
cijena za pojedine vrste ribe. U 18. st. razvila se ribarska privreda u Rovinju, a 1707. opisano je vu¢a brusketa
na lov tunja. | u ovom su stoljecu propisane visoke kazne za one koji se ogrijese o mjesto lova kao i za one
koji upotrijebe zabranjena sredstva za lov. Od 1718. predlaze se da se uvede porez na koli¢inu ulovljene ribe,
a ne na nosivost lade. Na podrucju Hvara 1756. mreze sardelare (vojge) morale su se predati knezu, a 1762.
izvjesca iz Dubrovnika navode da je ribe u Dubrovniku malo, ne zbog njezina malog broja, vec¢ zbog nedostat-
ka sredstava za njezin lov. Opce drustvo za zastitu lova i ribarstva osnovano je 1881. u Zagrebu. Prvo opce
hrvatsko drustvo za lov i ribarstvo registrirano je 30. lipnja 1891. godine. Iste je godine to drustvo uclanjeno
u Centralno drustvo u Becu. Od 1895. riba se nanizana nije smijela nositi ni drzati, a ni otpremati.

Kljuéne rijeci: ribarstvo, zakonski propisi

Abstract

Fishing was mentioned in the 17th century in terms of determining the right to fish with certain fishing gear
and in certain places, as well as penalties for violators of these provisions. Anyone who obstructed fishing
in approved places in 1660 was punished with 5 years of rowing on a galley, chained by the legs. In 1617 the
sentence for the same crime was reduced to three years, whilst in 1632 the punishment for disobeying the
ruler was the death penalty. In the same year, 1632, whoever caught sardines using sardine nets, that were
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not allowed in the area of Hvar, paid a fine of 100 ducats, in addition to serving on a galley chained by the
legs. In Varazdin, the price was determined for certain types of fishin 1710, 1612, 1629, and 1660. In the 18th
century, the fishing business developed in Rovinj, and an agreement on tuna fishing was described in 1707. In
that century high penalties were also prescribed for those who fished in the wrong place, as well as those
who used prohibited means for fishing. In 1718, the introduction of a tax was proposed on the amount of fish
caught and not a tax on the carrying capacity of the boat. In 1756 in the area of Hvar, sardine nets had to be
handed over to the duke, while in 1762 reports from Dubrovnik stated that there was a small amount of fish
in Dubrovnik, not because of the limited number of fish, but because of the lack of fishing equipment. The
General Society for the Protection of Hunting and Fisheries was founded in Zagreb in 1881. The first Croa-
tian General Hunting and Fishing Society was registered on June 30th, 1891. In the same year, the society
became a member of the Central Society of Vienna. Since 1895 it has not been permitted to carry, keep or

ship fish tied on string.

Key words: fisheries, legal regulations

XVIL. stoljece

U ovom se stoljecu o ribarstvu uglavnom govori
u odredenim propisima koji reguliraju nacin i mjesta
ribolova te kazne za prekrsitelje odredbi. Knez i pro-
vidur Hvara 24. srpnja 1600. naredili su svim ribari-
ma, a posebno Lastovljanima, da ne ometaju ribolov
oko Susca te da se dogovore o mjestu lova. Onaj koji
bi tu naredbu prekrsio, kaznjavao se s pet godina ve-
slanja na galiji okovanih nogu. Dana 16. srpnja 1601.
knez i providur Capello naredio je da svi vlasnici tra-
ta koji su lovili oko Susca isplate troskove parnice s
Lastovljanima, onim Komizanima koji su te troskove
platili. Ribar koiji bi lovio ribu na Suscu, a nije podmi-
rio svoju obvezu, kaznjavao se s 25 dukata (Novak,
1952.).

Knez Capello 13. sije¢nja 1603. odlucuje sljedece:
ako vlasnik trate uzme ribare kao drugove, svicare
ili drugove svicara ili privremene vlasnike, onaj koji
uzme kaparu, a poslije uzme novac od drugih, ka-
Znjava se s 25 dukata. Taj se iznos dijelio u tri dijela,
od kojih je jedan isao prijavitelju, drugi glavhom vla-
sniku, a tre¢i komunalnoj blagajni. Vlasnik trate, koji
je kao drugi platio kaparu, tog ribara nije smio uzeti
u sluzbu, nego je taj ribar trebao sluziti onomu koji
mu je prvi dao kaparu, i to cijelo ljeto za vrijeme lova
na srdele. Kad lov zavrsi i ako ribar do BozZi¢a vlasni-
ku trate vrati cijeli dug, tek tada postaje slobodan.
Ako do tog roka ne plati dug, duzan je sljedece ljeto
sluziti u druzini trate svog zajmodavca.

Knez i providur Contarini naredio je 26. travnja
1604. placarijima Visa i Komize da obavijeste vlasni-
ke mreza sardelare da ne smiju loviti s njima, a kazna
je bila oduzimanje mreze i lade. Oni koji su se Zeljeli
sluziti mrezama sardelarama, morali su u roku od
osam dana doci u Hvar i prijaviti se kancelariji komu-
ne da se zna koliko ih ima te da se odredi nacin kojeg
se trebalo,drzati u ribolovu (Novak, 1952.). Knez i
providur Hvara Pietro Civran 18. kolovoza 1606. za-
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branio je lov mrezama sardelarama jer takav ribolov
ostecuje i drzavu i komunu, zbog ¢ega se smanijuju
prihodi od poreza. Tu je zabranu 18. listopada 1608.
potvrdio generalni providur Filip Pasqualino. Vijece
Umoljenih u Veneciji S. srpnja 1611. potvrdilo je spo-
razum izmedu pucana i plemica Hvara o zabrani ri-
bolova sardelarama, a istog su dana stanovnici Visa
i Komize trazili dozvolu generalnog providura za lov
ribe sa sardelarama oko Susca i Palagruze. To su
naime radili ribari iz Puglie, dok oni nisu smieli iako
su odavno potvrdili svoju odanost Republici (Novak,
1952.).

Godine 1610. u Varazdinu je libra ribe placana po
4,5 denara (Fili¢, 1968.), dok je 1612. cijena jedne li-
bre slatkovodne ribe bila je 7 denara, a haringe 4,5
denara. U Varazdinu je 1629. cijena jedne funte slat-
kodne ribe bila 16 denara, a 1,5 pinta masla placana
je 54 denara.

Generalni vikar Antonio Belegno 30. svibnja 1617.
naredio je da se zabrani ribolov sardelarama oko
Komize jer ¢e u suprotnom biti zaplijenjene mreze,
lada i ulovljena riba. Izricala se kazna voznje od tri
godine u galiji okovanih nogu (Novak, 1952.). Knez i
providur Donado 10. srpnja 1617. naredio je placariju
Komize da pozove Franju Vitaljica i Franju Mladinea
da pod prijetnjom novcane i tjelesne kazne u roku
od dva dana donesu u kancelariju sav prihod od ribe
ulovljene na polozaju TreSijavac, koji je pripadao ri-
barima s vojgama, a oni su ih svojom voljom oduzeli
i zadrzali. Tada je Franii Girardiju, Vinku Fiolu i Alvi-
Zu Tmdjanic¢u naredeno da vrate novac koji se nalazi
kod nijih, a dolazio je od spomenutog ribolova (No-
vak, 1952.). Propisane su se zabrane nastavile jer je
generalni providur Viener 26. kolovoza 1617. naredio
da u svrhu budne paznje ribari koji love na Suscu,
Velikoj Luci na Visu, na Bisevu i na Palagruzi mora-
ju imati naoruzanu posadu kojoj je svaka ribarska
lada bila duzna dati jednog ¢ovijeka. Isto tako knez i




providur Hvara Gabrijel Bembo 28. veljace 1621. rije-
Savao je molbu sudaca i difensora hvarske komune
koji su za 20 godina trazili da 1/3 ribe koja se lovi
na posti Tresijavac na otoku Bracu, pripadne crkovi-
nartsvu hvarske katedrale, u prvom redu za gradnju
fasade, a i za druge potrebe. Knez i providur Lipama-
no 2. srpnja 1624. naredio je da svi oni koji love ribu
na Palagruzi moraju ¢uvati propisanu strazu i slusati
glavare pod prijetnjom da izgube pravo lova. Nitko
nije smio poci na strane lade koje bi tamo dosle, s
ciliem da se izbjegne navala turskih lada i zaraznih
bolesti, a knez i providur Marin Sagredo imenovao je
20. svibnja 1625. Ivana Galeota zapovjednikom stra-
Za na otoku Palagruzi, kojemu su trebali biti pokoreni
svi ribari koji su trebali €uvati strazu. Oni su mora-
li paziti pojavljuje li se na putini neka velika lada ili
galija. Ako se pojavi, zapovjednik je trebao narediti
da se digne toliko dimova koliko ima lada, a po noci
zapali toliki broj vatri (Novak, 1952.). Ta je naredba
potvrdena ponovnim naredenjem kneza i providura
Giovannija Minija 20. svibnja 1631., kojim je odredeno
da Ivan Bogdan odmah krene na otok Palagruzu gdje
se trebao brinuti za strazu, i to dvostruko, i danju i
nocu. U slucaju da se uoti neka lada, odmah je tre-
bao dati znak, danju dimovima, nocu vatrom, isto-
dobno Saljuci u Hvar jednu naoruzanu ladu koja ce
obavijestiti vlast o tome. Naredbom od 31. svibnja
1632. navedeno je da se onaj koji ne slusa glavara
kaznjava oduzimanjem zivota. Dana 2. srpnja 1632.
knez i providur Venier pisao je poglavaru Palagruze
Ivanu Bogdanu da se straze ne ¢uvaju kako je propi-
sano i da se izbjegne bilo kakav susret i napad nepri-
jateljskih ratnih brodova. NaloZio mu je da zabrani da
bilo tko daje znakove vatrom za bilo koju svrhu.

Knez i providur 16. srpnja 1632. zabranio je sva-
komu tko ide na Palagruzu da sa sobom vodi djec¢ake
mlade od 12 godina. Odlukom vijec¢a cetrdesetorice
zabranjeno je u vodama hvarske komune loviti srde-
le sa sardelarama. Nitko ih nije smio drzati ni na la-
dama ni drugdje pod prijetnjom kazne od 100 dukata
i naknade Stete, uz sluzenje na galiji okovanih nogu
tri godine. Zenu ili djecu tri su puta dali isibati oko
mjesta gdje je potinjena krivnja, a zatim su prognani
iz toga mjesta i teritorija 15 milja daleko od granice
na deset godina.

Knez i providur Barbarigo dao je Ivanu Bogdanu
titulu kapetana 7. svibnja 1634. kao i pravo da kazni
one koji ga ne slusaju na smrtnu kaznu, a 21. lipnja
1636. knez i providur Marcello javio je Ivanu Bogdanu
da je potvrdena vijest da se pored Bara nalazi sedam
neprijateljskih ratnih lada. Pod prijetnjom smrtne
kazne trebalo je postaviti marljive straze i, u slucaju
da se otkrije neprijatelj, jednu je ladu trebalo poslati
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na Hvar pod prijetnjom smrtne kazne svima koji su
za to obvezni (Novak, 1952.).

Knez Marcello 1636. zabranio je lov sardelara-
ma te naredio da svi koji imaju te mreze predaju ih u
roku od 15 dana u kapetanovu kancelariju. Onaj tko
to ne bi utinio, kaznjavao se kaznom od 100 dukata,
od ¢tega je polovica pripadala prijavitelju. Dana 16.
svibnja 1637. dana je predstavka prokuratora Ko-
mize, glavara Palagruze, u kojoj je navodeno da je
stanovnistvo Palagruze brojno, ali jako siromasno,
i ve¢inom se hrani ribom. Vecina je njih siromasna
pa nije mogla kupiti velike mreze, vec bi se vise njih
ujedinilo i kupilo male mreze, na Visu nazvane sarde-
lare. Isti mole da se Palagruzanima dopusti lov sar-
delarama. Knez i providur Hvara Soranzo 16. svibnja
1637. naredio je placariju Komize da se svi koji su
zainteresirani za sardelare u roku od 20 dana jave u
Hvar knezu i providuru podnoseci svoje spise koji se
odnose na to (Novak, 1952.).

Godine 1637. Dubrovéani su zabranili loviti ribu
korc¢ulanskim ribarima oko otoka Mljeta (Basioli,
1958.a). Carinici i poreznici Hvara i Visa 25. kolovoza
1638. podnijeli su predstavku knezu Hvara isticuci
svu Stetu mreza sardelara, i za Hvar i Vis, ali i za
Palagruzu. Navode da se ovim mrezama riba upla-
Si zbog ¢ega je ulov smanjen, a time i porez drzavi
i komuni. Generalni providur Mocenogo 29. ozZujka
1639. opisao je gradnju i stanje komiske utvrde koja
se gradila novcem od ribolova. Na pocetku XVII. st.
razvio se oko otoka Cresa i Losinja velik industrijski
lov srdela. Rovinjski franjevac Pelizzer, koji je puto-
vao 1640., opisuije ribolovne prilike na Visovackom
jezeru. Navodi da se love velike pastrve, koje su obli-
kom i velicinom slicne lubinima sa zapadne obale
Istre, a franjevci s ototica Visovca imali su iskljucivo
pravo ribolova. Generalni providur Dalmacije i Al-
banije Grimini 1644. izvijestio je da je najveci prinos
Visa i Komize ribarstvo. Knez i providur Hvara Balbi
1. veljace 1645. naredio je blagajniku i blagajnicima
plemica i puka da svotu koja se te godine ubrala od
riba na posti TreSijavac predaju crkovinarima hvar-
ske katedrale za gradnju crkve. Od 7. travnja 1646.
potjece podatak koji govori da je od prihoda poste
Tresijavac prikuplieno 210 dukata na raspolaganje
hvarskoj katedrali (Novak, 1952.).

U Varazdinu je 1660. jedna funta ribe stajala 5 de-
nara (Filic, 1968.).

Duzd Micheli 18. ozujka 1672. naredio je general-
nom providuru Dalmacije i Albanije te knezu i pro-
viduru Hvara da zabrani Jerolimu Vitaliju da spre¢ava
komiske ribare u ribolovu oko Visa, Biseva, Sv. An-
drije i Palagruze. U dokumentu iz 1682. navodi se da
se ribarima Murtera, PaSmana i Ugljana zabranjuje
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dolazak na saljska lovista srdela u Kornatima. Naime
isklju€ivo pravo ribolova u Kornatima tada su imali
Saljani. Generalni providur Cornaro 12. ozujka 1688.
riesavao je spor izmedu Komizana i poreznih organa
prema kojemu Komizani nisu trebali unaprijed traziti
dozvolu pri prijenosu ribe iz jednoga u drugi magazin,
ali to su trebali uciniti kad su prenosili ribu na obalu
da je ukrcaju. Osoljena se riba jedanput pregledavala
u kuci, a onda na ladi kad god je to zatrazila carini-
ca (Novak, 1952.). Godine 1689. generalni providur
Alessandro Molin, na zamolbu Saljana, ponovno je
zabranio stanovnicima otoka Murtera, Pasmana i
ovaj put Iza dolazak s bilo kakvim vrstama mreza na
kornatska lovista. Sukobi sa Saljanima zbog prava
ribolova u Kornatima s vremenom su se sve vise
pojacavali (Anonymous, 2020.a). Godine 1699. po-
krenut je sudski postupak protiv jednog ribara zbog
uskracivanja podavanja tuna knezu. Tek su pocetkom
19. st. ti teski tereti tunolovaca ukinuti.

XVIIl. stoljece

Pripojenjem Dalmacije Francuskoj, to jest Pozun-
skim sporazumom, Dalmacija pripada Napoleonu ciji
je izaslanik smatrao da je ribarstvo velik izvor bo-
gatstva te je donio Donaldov dekret o ribolovu koji je
propisivao nacine obavljanja ribolova i njime nasto-
jao urediti stanje i unaprijediti cijelo ribarstvo (Milani,
2015.). U 18. st. u Stonu od 36 komada ulovljenih
tunja stonskome knezu davala se polovica, to jest
18 komada, od ¢ega je on jednu trecinu ili 12 riba
slao Malom vijecu, a preostalih & riba davao je bi-
skupu i drugim sluzbenicima u Stonu. U slucaju da
su ribari uhvatili veci broj ribe, oni nisu morali dati
vise od 18 komada (Anonymous, 2020.c). Najvazni-
je mjesto u istarskom ribolovu imaju Rovinjani, Cija
se ribarska privreda jako razvila u XVIIi. st., a time
je stvorena glavna materijalna osnova napretka ro-
vinjskog stanovnistva. Od 23. svibnja 1703. nalazi
se potvrda trgovca slanom ribom u Komizi da se na
mijestima gdje se nije mogla loviti riba velikim mre-
Zama, lovilo malim ladama, te da se ljeto prije tog
ulovilo 7000 srdela (Novak, 1952.). U knijizi Diversi
di Stagno iz 1707. nalazimo prvi opis vuce brusketa
za lov tunja, kad se prema zapisnicima upotreblja-
valo sedam mreza, 1751. 16 mreza, a 1799. brusket
je vuklo 18 mreza za tunje. Brusketom za lov tunja
odredivali su se dani kad ¢e koji vlasnik imati pravo
lova. Knez preporucuje molbu Komizana koji love sa
sardelarama, sto je duzd Mocenigo 5. svibnja 1708.
potvrdio te dopustio ribolov sardelarima oko Susca,
Palagruze i sv. Andrije. Generalni vikar Vendramin
naloZio je da se u lov na ribu ide u ona mjesta koja
su im brusketom odredena jer je u suprotnom kazna
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bila 100 dukata (Novak, 1952.). Nalog Tribunjanima
da ne ometaiju ribare iz Salija i drugima iz drugih ju-
risdikcija izdan je 24. srpnja 1710., a sli¢ni su nalozi u
tom periodu izdani i ribarima s otoka Murtera, Zirja,
Prvicai Zlarina.

Knez i providur Hvara Antonio Diedo 6. studenoga
1711. naveo je da oni koji love ribu parangalima treba-
ju placati uredovan porez, dok su oni koji su lovili ribu
ostima i vrsama bili slobodni. Zbog svega je knez do-
nio odluku da lov parangalima ne podlijeze nikakvim
porezima. Knez i providur Hvara Loredan izvijestio
je Vijece desetorice Sto je poduzeo protiv ribara sa
sardelarama. Govori o ekspediciji koju je protiv njih
organizirao i kako je naisao na druzinu kojoj je na
celu bio poddakon, a u sukobu su stradali dakon i
njegov brat. Generalni providur Mocenigi 23. stude-
noga 1718. rjeSavao je molbu u kojoj je iznio da porez
trebaju placati po koli¢ini ulovljene ribe, a ne po no-
sivosti lade. Poreznici na Komizi trebali su se drzati
posebnog namjestenika koji je trebao prisustvovati
utovaru. Knez i providur Hvara Pasqualigo pisao je
Vije¢u desetorice u Veneciji da je svima onima koji
su solili srdele naredio da ribari trebaju u roku od tri
dana prijaviti hvarskoj komuni, KneZevoj kancelariji,
pod prijetnjom gubitka posoljene ribe, a knez je to
produljio na osam dana (Novak, 1952.). Knez i pro-
vidur Grimini naredio je Visanima koji imaju mreze
sardelare da ne smetaju Komizanima koji s takvim
mrezama love oko Susca, Palagruze i Sveca jer im
je taj lov izritito dopusten. Knez i providur Trevisan
u jednoj je parnici naveo da mjestani Splita ne smiju
loviti ribu u vodama Hvara jer bi u tom sluéaju mo-
rali stanovati na Bracu i placati porez na ribolov koji
ne ide drzavi, nego komuni. Stanovnici dalmatinskog
primorja pozvani su 18. prosinca 1748. da se posvete
lovu na koralje, a u tu je svrhu trebalo ishoditi do-
zvolu od vlasti. Dana 2. ozujka 1749. Komizani su
molili da zadrze privilegij na lov sardelarima, a da se
Visanima taj privilegij ne dopusti. U Hvaru je bio za-
branjen lov sardelarima kao i drzanje tih mreza 26.
studenoga 1749., a 29. studenoga 1749. zadrZzana
je postojeca naredba lova riba sardelarima (Novak,
1952.). Braca Nikola i Pavao Mardesic 27. sijecnja
1749. trazili su dozvolu da naprave oltar u crkvi sv.
Roka u Komizi, i to troskom od 50 zlatnih cekina od
prihoda svojih mreza, ali su 10. svibnja 1753. odu-
stali od tog ugovora. Knez i providur Hvara Segredo
zabranio je ribarima Visa da u tim posljednjim mra-
kovima love u vodama Komize, pod prijetnjom globe
od 500 dukata. Kolegij XX Savij izabran od Senata
nalozio je knezu i providuru Hvara da zabrani svako-
me, a posebno zakupcima carina i poreza, spreca-
vanje Komizana u lovu srdelama na otocima Suscu,
Palagruzi i Svetom Andriji. Generalni providur Gri-




mani zabranio je lov sardelarama i ukinuo dekret od
5. svibnja 1708. po kojemu su Komizani mogli imati
te mreze za lov na otocima Suscu, Palagruzi i Svecu.
Generalni providur naredio je onima koji imaju sar-
delare da ih u roku od 15 dana poslije ovog dekreta
donesu na raspolaganie vlasti (Novak, 1952.). Gene-
ralni providur Grimani poslao je providuru i knezu
Hvara zabranu za sardelare 15. kolovoza 1756. godi-
ne. Na Hvaru je 27. studenoga 1756. generalni pro-
vidur Contarini naredio onima koji imaju male mreze
sardelare, nazvane vojge, da ih u roku od 15 dana
predaju knezu Hvara. Generalni providur Dalmacije
i Albanije dopustio je lov sardelarama za 11 obitelji
u vodama Susca, Palagruze-i Sveca (Novak, 1952.).

Godine 1762. jedan je Francuz izvijestio o veoma
loSem stanju ribarstva u podru¢ju Dubrovnika, ne
zbog toga Sto nema ribe u moru, vec zbog toga sto
nema dovoljno alata za ribolov. Naveo je da je cijena
ribe previsoka te zatrazio izradu velikih mreza, man-
dragon, namijenjenih za lov tuna i polanada (Basioli,
1958.a). Komizani su 30. travnja 1773. molili vladu
u Veneciji da im dopusti ribolov sardelarama na po-
drucju Susca, Palagruze i Sveca jer svi druge love.
Ivan Kurcelati¢ nudio je za Sestogodisnji zakup poste
Tresijavac hvarskoj katedrali 500 lira godignje (No-
vak, 1952.). Oni koji su lovili srdelu, nisu je smieli lo-
viti za vrijeme mijesecine jer je lov trebalo zaustaviti
prije mjesetine, te s njime zapoceti tri dana poslije
punog mjeseca.

Francuski konzul 1766. navodi da je more puno
ribe, a ribarnice su prazne, uz napomenu da je ne-
kad izvoz slanih srdela bio 300 00O libara, a danas
svega Cetvrtina od toga. Ribari odustaju od posla jer
kao najamninu moraju loviti ribu za plemice pod veo-
ma teskim uvjetima (Basioli, 1958.a). Knez i providur
Hvara 12. travnja 1785. nalozili su da se svi ribari
Hvara i Visa obavijeste kad ce se obaviti bruskit, koji
se nije smio obaviti prije punog mjeseca, pod prijet-
njom kazne od 500 dukata. Duzd Rainerius knezu
Hvara nalozio je strogu zabranu lova sardelarama.
Jakov Zuani¢ u svoje ime i u ime svoje brace izjavio
je da nije dao nikakav pristanak na molbu vlasnika
trata da se zabrani sadlare. Zupnik Komize Marija
Vranijican izjavio je da se manje sposobni ribari bave
tratama, a sposobniji se bave sardelarama (Novak,
1952.). Dubrovactka Republika donijela je 1786. za-
konske propise koji su trebali sanirati loSe stanje u
uzgoju kamenica. Javni biljeznik 8. rujna 1788. naveo
je da su u proteklih Sest godina komiske sardelar-
ske carine dale uobitajene carine pet puta vece od
carina ulova na velike mreze (Novak, 1952.). Otok
Prvi¢ u travnju 1792. imao je 79 brodova te 56 lada
za lov srdela i gavuna (Anonymous, 2020.a). Pre-
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ma popisu ribarskih brodova i alata napravljenom
po naredbi Sibenskoga kneza 1792. na citavom otoku
Murteru bilo je 80 ribarskih brodova za mali obalni
ribolov i 43 gajete za mreze potegace za lov gira. Od
tog broja Murter je imao 19 brodova i S lada za lov
srdela i gavuna (Anonymous, 2020.a). Prema speci-
jalnom izvjestaju o broju lada na podrucju Sibenskog
kotara iz travnja 1792. Jezerani su imali 25 brodova
i 7 ribarskih brodova za lov srdela i gavuna. Prema
istom izvjestaju Betina je imala 11 brodova i 15 lada
za lov srdela i gavuna. Brac je 1797. imao 90 veli-
kih brodova. Dana 24. rujna 1799. na osjeckom trgu
funta ribe prodavala se po 3 nov¢ica, a 16. sijecnja
1800. u Osijeku prodavana je za 2 novcica, 1,5, pai 1
noveic (Rapi¢, 2008.).

Na sjednici Velike zupanijske skupstine 11. pro-
sinca 1758. u Vukovaru iznesen je prigovor Lovre
Marczibanyja na Sume vlastelinstva Kamenica gdje
je zabranjen lov i ribolov (Sréan i Dobrica, 2014.). Na
sjednici Male zupanijske skupstine odrzane 16. srpnja
1766. u trgovistu Vukovar iznesena je naredba o ra-
svjetljivanju i rjeSavanju prijepora u vezi s ribnjakom
izmedu Petrovaradinskog i vlastelinstva Kamenice
te su pozvani oni koji su sudjelovali u izmijeri granice
1749. godine. Na sjednici Male Zzupanijske skupstine
28. listopada 1768. na posjedu Berkasovo dan je na-
log Hrvatskoga kraljevskog vijec¢a zbog toga sto lju-
di u rijekama namacu lan i konoplju, dolazi do plav-
lienja i odumiranija ribe, a ako tu vodu piju Zivotinje,
razbole se. Potrebno je naci rieSenje kako bi to ljudi
i dalje mogli raditi. Zupanija je zamoljena da predloZi
riesenje (Dobrica i Posedi, 2015.). Godine 1853. sa-
gradena je u mlinarskom brodogradilistu bracera od
11tona, a 1854. dva broda od ukupno 93 tone. Druga
dva broda sagradena te godine bili su Mitridato od
48 tona i Union od 45 tona. Brac je 1797. imao 90
velikih brodova za lov ribe. Godine 1799. sagraden
je S. Biaggio od 47 tona, a 1862. Skenderbeg od 78
tona (Anonymous, 2020.b).

XIX. stoljece

U Dalmaciji su pocetkom 19. stoljeca bila brodo-
gradilista u Trogiru, Milni na Bracu, Gruzu i Korculi
(Tudor, 2010.).

Godine 1803. u Osijeku se jedna riba prodavala
po cijeni od 9, pa ¢ak i 10 nov¢ica. U Splitu je 1826.
sagradeno sedam manijih plovnih jedinica od ukupno
48 koliko ih je sagradeno u cijelom splitskom okru-
gu. Od 1833. u Dalmaciji djeluje Sest brodogradili-
sta, od kojih je jedno bilo u Splitu u kojemu je 1856.
osnovano Drustvo za unapredenje obrta ili Privatno
drustvo brodovlasnika (Tudor, 2010.). Opce drustvo
za zastitu lova i ribarstva osnovano je 1881. u Zagre-
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bu. Na Bracu je 1853. u milnarskom brodogradili-
Stu sagradena bracera od 11 tona, a 1854. dva bro-
da od ukupno 93 tone. Druga dva broda sagradena
te godine bili su Mitridato od 48 tona i Union od 45
tona. Dvije godine poslije sagraden je S. Biaggio od
47 tona, a 1862. Skenderbeg od 78 tona. Od 1853.
do 1863. sagradeno je u milnarskom brodogradili-
Stu 16 brodova ukupne nosivosti 1752 tone. Najveci
dio brodova koji su se 1863. nalazili u pomorskom
gospodarstvu sagraden je u Milni, 24 broda ukupne
nosivosti od 1328 tona (Anonymous, 2020.b). Godi-
ne 1853. braca Papi izgradili su ribnjak na dnu zaljeva
na lijevoj obali blizu izvora u Rijeci Dubrovackoj, koji
je nakon nekoliko desetljeca bio zapusten (Basioli,
1958.b).

Prvo opce hrvatsko drustvo za lov i ribarstvo re-
gistrirano je 30. lipnja 1891. godine. Iste je godine to
drustvo uélanjeno u Centralno drustvo u Becu (De-
filppis, 1997.). Od 1895. riba se nije smjela nanizana
nositi ni drzati, a ni otpremati (Anonymous, 1895.).
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Mladen Rede, dr. med. vet. s -om)

popodnevnim satima 19. lipnja 2021. neocekivano je u svom domu pre-
minuo nas kolega Mladen Rede, djelatnik Veterinarske stanice Samobor.

Roden u Bjelovaru 2. travnja 1959., odrastao je uz roditelje na zagrebac-
koj TreSnjevci. Nakon polozene mature u IX. gimnaziji, upisuje Veterinarski
fakultet na kojem diplomira 1983. godine.

Sljedece je godine u rujnu u samoborskoj veterinarskoj stanici primljen za pri-
pravnika, prosavsi prethodni natjecaj. Ubrzo se pokazao velikim znalcem u struci,
pa iako 1994. stjece zvanje ovlastenog veterinarskog inspektora, on cijeli radni vijek
provodi kao terenski veterinar. O¢ito je smatrao da tako moze najvise pomoci potrebitima.

Dragi kolega, hvala ti za sve Sto si uspjesno napravio u veterinarskj sluzbi, a toga je bilo mnogo.

Mladen Zeli¢, dr. med. vet.

* Josip Vrbanic, dr. med. ve. s ey

ana 17. lipnja 2021. nakon duze bolesti umro je svestrani i ugledni kole-

ga iz Veterinarske stanice Samobor. Kao rodeni Samoborec, cijeli je svoj

radni vijek proveo u voljenom gradu i njegovoj okolici. Na Veterinarskom

fakultetu SveuciliSta u Zagrebu diplomirao je u proljece 1965. godine, a u
zimu iste godine primljen je u Veterinarsku stanicu Samobor. S vremenom postaje
priznat i trazen kirurg, zatim struénjak za pcelarstvo te veterinarski inspektor u
samoborskom IMES-u.

Stjecajem tadasnijih okolnosti svega 15 mjeseci nakon zasnivanja radnog odnosa
izabran je za upravitelja Veterinarske stanice Samobor. U mirovinu odlazi 30. prosinca 1998. godine.

Svojim je ponasanjem i govorom bio pravi autohtoni Samoborec. Volio je biti u drustvu, osobito lovac-
kom, jer mu je sudjelovanije u lovu ¢inilo veliko zadovoljstvo. Trudio se biti susretljiv, posebno prema mladim
kolegama.

Dragi Jopa, za sve 5to si nam dao uime kolega izrazavam trajnu zahvalnost.

Mladen Zeli¢, dr. med. vet.

HRUATSRI UETERINARSKI UJESNIR, 29/2021., 2




UPUTE SURADNICIMA

UPUTE SURADNICIMA INFORMATIVNOGA DIJELA HVV-a

1.

Hrvatski veterinarski viesnik objavljivat ¢e €lanke u svezi s redovitim rubrikama u ¢asopisu, a iznimno
i drugim temama nakon odluke Urednistva.

Potpisani autori tekstova sami odgovaraju za svoje stavove, iskazana misljenja i objavljene fotografije.

Tekstove je potrebno poslati u programu MS Word, font 12, prored 1,5, a fotografije u JPG-formatu
minimalne rezolucije 300 dpi.

Omogucena Vam je besplatna usluga lektoriranja rada, ali obvezno morate napomenuti da Zelite
lekturu. U suprotnom nismo obvezni lektorirati.

Glavni urednik moze od autora zahtijevati da izmijeni tekst ili ga moZze odbiti objaviti.

Tekstove mozete dostavljati i pod pseudonimom, ali glavni urednik mora imati informaciju o identitetu
autora teksta.

Glavni ¢e urednik u svome radu postivati pravila novinarske struke, a osobito nacela istine i prava
javnosti da prilikom objavljivanja sazna tocne i potpune informacije iz poznatoga izvora. Prilikom
predocavanja tekstova javnosti postivat ¢e nacelo privatnosti te ¢e spriecavati uvrede i klevete.

Radi lakSega kontakta molim autore da uz poslani tekst navedu broj telefona.

Rukopise mozete slati na e-postu: hvv.urednik@gmail.com ili faks: 031/497-430. Materijal mozete
dostaviti i na CD-u na adresu: Ivan Krizek, Gornjodravska obala 96, 31000 Osijek. Poslani materijal ne
vracamo.

UPUTE SURADNICIMA ZNANSTVENO-STRUCNOGA DIJELA HVV-a

1.

HVV ¢e ponajprije objavljivati radove korisne za svakodnevni veterinarski posao, bez obzira na to je
li tematika u svezi sa svakodnevnim veterinarsko-inspekcijskim poslovima ili poslovima u svezi sa
svakodnevnom rutinom.

U HVV-u ¢e se tiskati znanstveno-stru¢ni radovi, od kojih ¢e, osim opce koristi za struku, posebnu korist
imati veterinari prakticari. Strucni i pregledni radovi ne moraju imati sve dijelove izvornih znanstvenih
radova.

Na prvoj stranici rada treba napisati naslov rada na hrvatskom i engleskom jeziku te puno ime i
prezime autora, potpuni naziv i adresu ustanove u kojoj je zaposlen svaki autor i suautor uz obvezno
ime i prezime i punu adresu autora odredenoga za korespondenciju. Iza autora piSe se sazetak na
hrvatskom jeziku, a na kraju rada sazetak na engleskom jeziku.

Uvod treba sadrzavati kratke spoznaje dosadasnijih istrazivanija, a ako je rije¢ o izvornom radu, on osim
spomenutoga mora sadrzavati i hipotezu koja je osnova izvodenja rada.

Metode koriStene tijekom izvodenja moraju biti kratke, jasne, a ako je rije¢ o pokusima za koje je potrebno
odobrenje Ministarstva poljoprivrede RH, treba dostaviti presliku riesenja. Inate autor izjavljuje da za
obavljanje pokusa i objavu rada nije trebalo spomenuto riesenje.

Rezultati se predocuju precizno, uz primjenu primjerenih statistickih metoda. Rezultate iz tablica nije
potrebno ponovno prikazivati. U raspravi se interpretiraju rezultati i usporeduju s dotad poznatim
rezultatima istrazivanja, iz ¢ega slijede logicni zakljucci. Zakljucci moraju biti sastavni dio ovog poglavlja.

Literaturni navodi pocinju na posebnoj stranici, nizu se abecednim redom te moraju biti citirani kako je
navedeno (Veterinarski arhiv, Veterinarska stanica).

4,
5,

U HVV-u ¢e biti i vaznih drustvenih vijesti te novih zakonodavnih propisa s komentarom.

Objavljivat ¢emo referate znacajne za praksu, prikaze knjiga i drugih publikacija.
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6. lzvorne i stru¢ne rasprave, radovi iz povijesti te prikazi obljetnica mogu imati od 5 do 15 kartica (pisanih
u MS Wordu, velicina fonta 12, prored 1,5). Ako je rad zanimljiv i znacajan za struku, bit ¢e prihvacen i
veci broj kartica.

a. Misljenja, prijedlozi i suceljavanja mogu imati od 2 do 5 kartica,
b. Literaturni zapisi od 4 do 10 kartica.

7. Znanstveno-strucni radovi prolaze postupak recenzije te urednistvo ¢asopisa moze traziti od autora da
autor popravi svoj rad ili moze odbiti rad.

8. Svaka rasprava mora imati kratak sazetak.

S. Slike i prilozi moraju biti primjerene kvalitete za tiskanje te ih se dostavlja kao zaseban dokument u
privitku.

10. Rukopisi se ne vracaju.
11. Autore u tekstu treba citirati na sljedeci nacin:

1. ako je jedan autor: Grabarevi¢ (1990.); (Grabarevic, 1990.),
2. ako su dva autora: Grabarevic i Dzaja (1999.); (Grabarevic¢ i Dzaja, 1999.),
3. akoje triivide autora: Grabarevic¢ i sur. (2010.); (Grabarevic¢ i sur., 1990.).

12. U pregledu literature potrebno je navoditi samo autore koji se citiraju u raspravi, i to prema uputama
koje se prilazu:
1. knjiga: MUNRO, R., M. C. MUNRO (2008): Animal abuse and unlawful killing Forensic veterinary

pathology. Saunders Elsevier. Edinburg, London, New York, Oxford, Philadelphia, St. Louis, Sydney,
Toronto.

2. poglavlje u knijizi: BERGER, B., C. EICHMANN, W. PARSON (2008): Forensic Canine STR Analysis.
U: Coyle, H. M.: Nonhuman Forensic DNA Typing: Theory and Casework Applications. CRC Press.
Boca Raton (45-68).

3. disertacija: GRABAREVIC, Z. (1990): Pokusno trovanje tovnih pilica trikotecenskim mikotoksinima
(T-2iDAS); patohistoloskii biokemijski nalazi. Disertacija, Veterinarski fakultet Sveucilista u Zagrebu.

4. zhornik radova: DOBRANIC, T., M. SAMARDZIJA., D. BURICIC., I. HARAPIN., .S. VINCE., D. GRACNER.,
M. PRVANOVIC., J. GRIZELJ., M. KARADJEOLE., LJ. BEDRICA., D. CVITKOVIC (2008.): The metabolic
profile of boer goats during puerperium. XVI kongres Mediteranske federacije za zdravlje i
produktivnost (Zadar, 22-26. travnja 2008). Zbornik radova. Zadar (403-408).

5. zhornik sazetaka: BOSNIC, M., A. BECK, A. GUDAN KURILJ, K. SEVERIN, LC. SOSTARIC -
ZUCKERMANN, R. SABOCANEC, B. ARTUKOVIC, M. HOHSTETER, P. DZAJA, Z. GRABAREVIC (2009):
Prikaz patologije ovaca na podrucju republike Hrvatske od 1960. do 2006. godine. Znanstveno
strucni sastanak ' Veterinarska znanost i struka” (Zagreb, 1-2. listopada 2009). Zbornik sazetaka.
Zagreb (80-81).

6. ¢asopis: CLARKE, M., N. VANDENBERG (2010): Dog attack: the application of canine DNA profiling
in forensic casework. Forensic. Sci. Med. 6, 151-157.

7. pravni akti: ANONYMOUS (2007): Zakon o veterinarstvu. Narodne novine, br. 41/2007.
13. Predaja rukopisa:

Molimo Vas da strucne i znanstvene radove, rasprave za strucni dio ¢asopisa Saljete na CD-disku
na adresu: prof. dr. sc. Petar DZaja, Veterinarski fakultet, Heinzelova 55, 10 000 Zagreb. Radovi se
mogu poslati i elektronickom postom: dzaja@vef.hr, bez tiskanoga primjerka. Radovi ce biti poslani na
recenziju struénjacima koji se bave tematikom koju rad obraduje.

14. Svaki autor treba navesti: akademski stupanj, naziv i adresu organizacije u kojoj radi, zvanje i funkciju u
organizaciji u kojoj radi. Zbog laksega kontakta molimo autore da navedu broj telefona.
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milbemicin oksim+prazikvantel

Odaberite cjelovitu
zastitu.

Pobijedite u borbi
protiv unutarnjih parazita

Sréanicrv  Plucni crv 0cni crv

Crijevni
paraziti

Naziv VMP: Milprazon vet 4 mg/10mg filmom obloZene tablete za male macke i macice
najmanje tjelesne mase 0,5 kg, 16 mg/40 mg za macke najmanje tjelesne mase 2 kg. 2,5
mg/25 mg, tableta za male pse i Stenad najmanje tjelesne mase 0,5 kg i 12,5 mg/125
mg, tableta za pse najmanje tjelesne mase 5 kg.

Indikacija: Lijecenje mje3ovitih invazija u macaka i pasa uzrokovanih nezrelim i odraslim
trakavicama i oblicima. Ovaj veterinarsko-medicinski proizvod (VMP) takoder se moze
primijeniti i za sprjecavanje srcane dirofilarioze (Dirofilaria immitis), ako je istovremeno
indicirano i lijecenje invazija trakavicama.

Sastav: Jedna filmom obloZena tableta sadrzava djelatne tvari: Milbemicinoksim
4/2,5/12,5/16 mg i Prazikvantel 10/25/125/40mg.

Doziranje i nacin primjene: Primjena kroz usta. Za male macke i macice: 0,5 — 1kg: 1/2
thl, >1-2kg:1thl.

Odrasle macke: najmanja propisana doza: 2 mg milbemicinoksima i 5 mg prazi-
kvantela na kg t.m. daje se jednokratno kroz usta.

Psi (mali psi i Stenad): 0,5 mg milbemicinoksima i 5 mg prazikvantela na kg t.m. daje
se jedanput kroz usta.

Nuspojave: U nekim sluajevima, osobito u mladih macaka i pasa nakon primjene
kombinacije milbemicinoksima i prazikvantela, primijeceni su op¢i simptomi (poput
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letargije), neuroloski simptomi (poput ataksije i tremora misica) i/ili Zelucano-crijevni
simptomi (poput povracanja i proljeva).

Posebna upozorenja: Preporucuje se istodobno lijeciti sve Zivotinje koje Zive u
istom kucanstvu. Rezistencija parazita na neku skupinu antihelmintika moze se
razviti nakon ucestale i ponavljane primjene antihelmintika iz te skupine.
Kontraindikadije: Ovaj veterinarsko-medicinski proizvod (VMP) se ne smije primjenjivati
mackama mladim od 6 tjedana i/ili tjelesne mase manje od 0,5 kg i na Stenadi mladoj od 2
tjednai/ili ako im je tjelesna masa manja od 0,5 kg. Ne smije se u odraslih pasa primjenjivati
kod tjelesne mase manje od 5 kg i mackama tjelesne mase manje od 2 kg.

Interakcije: Nisu primijecene nikakve interakcije nakon primjene propisane doze
makrociklickog laktona selamektina tijekom lijeCenja s propisanim dozama milbe-
micinoksima i prazikvantela.

Ciljne vrste Zivotinja: Macka najmanje tjelesne mase 2kg, te male macke i macici. Pas
najmanje tjelesne mase 5 kg, te mali psi i Stenad.

Karencija: Nije primjenjivo.

Nositelj odobrenja za stavljanje u promet: KRKA d.d., Novo mesto, Smarjeska
cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovenija.

Nacin izdavanja: Na veterinarski recept.

Milprazon.a

KRKA-FARMA d.o.o., Radni¢ka cesta 48, 10 000 Zagreb, Hrvatska, Telefon 01/ 63 12 101, E-mail: info.hr@krka.biz, www.krka-farma.hr

(T4 KRKA

Nasa inovativnost i znanje posveceni su zdraviju. Zbog toga nasa odlucnost, ustrajnost i iskustvo

zajedno doprinose jednom cilju — razvoju djelotvornih i neskodljivih proizvoda vrhunske kakvoce.




