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SAŢETAK 

U okviru doktorske disertacije u laboratorijskim uslovima je praćen uticaj 

intoksikacije aloksanom, kao i olovo-acetatom uz prisustvo infekcije ešerihijom 

(Escherichia coli) na Wistar pacovima, 24h i 72h od intraperitonealne aplikacije 

bakterijske suspenzije (3x107 CFU/ml).  

Naime, istraţivanja pokazuju da su nakon infekcije Escherichia coli koja je 

zapoĉela u Njemaĉkoj 2011. godine, zapaţene ozbiljnije komplikacije, pri ĉemu je 

uoĉeno kod pedijatrijskih pacijenata, usljed oštećenja pankreasa, povećana incidenca 

inzulin zavisnog diabetes mellitus-a. TakoĊe, u krvi dijabetiĉara, u odnosu na 

nedijabetiĉare, javlja se signifikantno veća koncentracija olova i kadmijuma, praćena 

nedostatkom selena, što upućuje na zakljuĉak da ovi toksiĉni metali predstavljaju jedan 

od faktora patogeneze dijabetesa kod ljudi. Uoĉeno je i znaĉajno povećanje 

koncentracije aloksana u krvi djece sa potvrĊenom hiperglikemijom, pri ĉemu se zna da 

aloksan kod eksperimentalnih ţivotinja izaziva dijabetes tipa 1.  

Naša istraţivanja su obuhvatala analizu morfometrijskih (prirast mase i 

organosomatski indeksi jetre, srca, bubrega, testisa i slezene) i hematoloških parametara 

(eritrogram i leukogram), a dobijeni podaci su obraĊeni upotrebom statistiĉkog paketa 

SPSS 20.0 (ANOVA, Post Hoc LSD test i Independent T Test). 

Efekti intoksikacije olovo-acetatom i aloksanom se ogledaju u povećanju indeksa 

unutrašnjih organa i gubitkom tjelesne mase. Hematološki parametri crvene (ukupan 

broj eritrocita, koncentracija hemoglobina, vrijednosti hematokrita) i bijele loze biljeţe 

pad, dok se u sluĉaju infekcije ešerihijom broj leukocita u krvi znaĉajno povećao.  

Pod sinergistiĉkim dejstvom intoksiksikacije olovo-acetatom i aloksanom 

udruţenim sa bakterijskom infekcijom došlo je do signifikantnih promjena posmatranih 

parametara, pri ĉemu se istiĉu: znaĉajno povećanje organosomatskih indeksa bubrega, 

jetre i srca, smanjenje ukupnog broja eritrocita, koncentracije hemoglobina, vrijednosti 

hematokrita, kao i povećanje proporcije neutrofila (neutrofilija) praćeno smanjenim 

udjelom limfocita (limfopenija) u odnosu na jedinke kontrolne grupe. Promjene u 

hematološkom statusu su jedan od prvih pokazatelja promjena u stanju organizma, 

endogenog ili egzogenog porijekla i predstavljaju veoma vaţan indikator narušavanja 

ţivotne sredine.  



 
 

SUMMARY 

For the purpose of writing a doctoral thesis, the influence of intoxication with 

alloxan and lead acetate is observed on Wistar rats infected with Escherichia coli within 

the periods of 24 and 72 hours respectively after intraperitoneal administration of the 

bacterial suspension (3x107 CFU/ml). 

In fact, studies show that after a mass infection with Escherichia coli that 

occurred in Germany in 2011 there were many serious complications, especially in 

pediatric patients. Due to the damage caused to pancreas, there was an increased 

incidence of insulin-dependent diabetes mellitus. Also, in the blood of the diabetics, 

compared to the non-diabetics there occurred significantly higher concentrations of lead 

and cadmium, and lack of selenium, which suggests that these toxic metals are a factor 

in the pathogenesis of diabetes in humans. Finally, a significant increase of alloxan’s 

concentration in the blood of children with confirmed hyperglycaemia was observed, 

and it is common knowledge that in experimental animals alloxan causes Type I 

diabetes. 

The research included a morphometric analysis (weight gain and indices of liver, 

heart, kidney, testis and spleen) and haematological parameters (eritrogram and 

leukogram), and the data obtained were processed with the SPSS 20.0 statistical package 

(ANOVA, Post Hoc LSD test and Independent T Test). 

The intoxication with lead acetate and alloxan results in the increase of the 

indices of internal organs and decrease of the weight gain. The values of haematological 

parameters of red (the total number of erythrocytes, hemoglobin and hematocrit) and 

white blood cells decrease, while in the case of infection with Escherichia the number of 

leukocytes in the blood significantly increases. 

Under the synergistic influence of intoxication with lead acetate and alloxan, 

combined with a bacterial infection, there comes to a significant change in the 

parameters observed, the most notable ones being increasing of the kidney, liver and 

heart indices, reducing of the total number of erythrocytes, concentration of hemoglobin 

and values of hematocrit, and an increased proportion of neutrophils (neutrophilia), 

followed by a reduced proportion of lymphocytes (lymphopenia) in relation to the 

control group. Changes in a haematological status are one of the first indicators of 

changes in the state of the organism and they are an important indicator of 

environmental degradation. 
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SKRAĆENICE: 
 

ADP- adenozin-difostat, 

AOX - antioksidativni sistem, 

ARDS - sindrom akutnog respiratornog distresa (acute respiratory distress 

syndrome), 

ATP - adenozin-trifosfat, 

AVG - prosjek, srednja vrijednost, 

CAT - katalaza, 

COV - koeficijent variranja, 

CPS - acidni kapsularni polisaharid, 

DAEC - difuzno adherentna E. coli, 

DKS - diferencijalna krvna slika, 

DM - diabetes mellitus, 

DNK - dezoksiribonukleinska kiselina, 

E – eritrociti, 

EAEC - enteroagregativna E. coli,  

EHEC - enterohemoragiĉna E. coli,  

EIEC - enteroinvazivna E. coli,  

ETEC - enterotoksiĉna E. coli,  

ExPEC - patotipovi E. coli uzroĉnici ekstraintestinalnih infecija, 

GLUT 2 - transporter niskog afiniteta za glukozu, koji se nalazi na površini 

ćelija jetre, pankreasa i crijevnog epitela, 

GPx - glutation peroksidaze, 

H2O2 - vodonik-peroksid, 

Hb - hemoglobin, 

HC - hemoragiĉni kolitis, 

Hct - hematokrit, 

HLA (Human Leukocyte Antigen) - humani leukocitarni antigen (glavni sistem 

histokompatibilnosti), 

HUS - hemolitiĉko-uremiĉki sindrom,  

i.p. - intraperitonealno, 

i.v. - intravenski, 
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1. UVOD 

 

Ekotoksikologija prati i prouĉava promjene u ekosistemima (prirodnim i 

antropogenim) i biosferi u cjelini, koje su se dogodile i dogaĊaju se pod uticajem 

antropogenih aktivnosti (toksikološki pristup) i destruktivne promjene na nivou 

ekosistema i njegovu degradaciju i stabilizaciju (ekološki pristup) (Jablanović et al., 

2003). Termin ekotoksikologija, spoj ekologije i toksikologije, se u literaturi javlja 

krajem šesdesetih godina (Truhaut, 1977). Toksikologija istraţuje efekte trovanja koji se 

ispoljavaju na nivou individue. Oboljenja koja izazivaju zagaĊujuće supstance u ljudskoj 

populaciji ĉesto su masovna i mogu imati epidemijski karakter. Klasiĉna ekologija, kao 

biološka disciplina, prouĉava odnose biotiĉkih i abiotiĉkih komponenti u ekosistemima, 

ne zanemarujući jedinke. Izmjena samo jedne od komponenti (prvenstveno pojavom 

razliĉitih polutanata) izaziva lanĉane promjene u cijelom ekosistemu. Ekotoksikologija, 

„kćerka“ ekologije i toksikologije, se bavi izvorima i vrstama zagaĊivanja ekosistema, 

odnosno ţivotne sredine, prati njihovu sudbinu u ekosistemima (monitoring) i prouĉava 

štetne efekte zagaĊenja na fiziĉku sredinu i biološke sisteme, planira i sprovodi 

aktivnosti predviĊanja mogućih posljedica, pronalazi mogućnosti zaštite ţivotne sredine, 

koristeći razliĉita sredstva i metode (Jablanović et al., 2003).  

 

U okviru ekotoksikoloških istraţivanja koriste se brojni testovi (OECD metode 

– 201 Alga, Growth Inhibition Test, 202 Daphnia sp. Acute Immobilisation Test, 203 

Fish, Acute Toxicity Test, 206 Avian Reproduction Test, 207 Earthworm, Acute 

Toxicity Tests, 208 Terrestrial Plants, Growth Test, 474 Mammalian Erythrocyte 

Micronucleus Test, 475 Mammalian Bone Marrow Chromosome Aberration Test, 478 

"Genetic Toxicology: Rodent Dominant Lethal Test" …, EU test metode- C.1. Acute 

toxicity for fish, C.2. Daphnia sp. Acute immobilisation test,  C.3. Algal inhibition 

test…). Uobiĉajeni ekotoksikološki testovi prvenstveno imaju za cilj utvrditi letalnu 

dozu toksikanta, kao i najveću dozvoljenu dozu za dnevni unos. U opsegu izmeĊu ove 

dvije doze, javljaju se brojne biohemijske i fiziološke promjene u organizmu 

intoksikovane jedinke. Ove promjene variraju u zavisnosti od visine doze, kao i od vrste 

organizma. Dejstvo toksina se mijenja u interakciji sa drugim polutantima, kao i 

biotoksinima.  

 



Uvod 
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Pored odreĊivanja letalne i najveće doze polutanta, izuzetno je znaĉajno utvrditi 

efekte zajedniĉkog dejstva dva ili više polutanata na sisteme organa, reprodukciju i 

ponašanje jedinki. 

 

Brojni polutanti mogu izazvati raznovrsne efekte u ţivim organizmima. Za ovaj 

eksperiment su odabrani olovo-acetat, aloksan (diabetes mellitus tip 1) i Escherichia 

coli, ĉiji je uticaj praćen na Wistar pacovima.  

Razlog za primjenu ovih toksikanata nalazi se u ĉinjenici da je nakon infekcije 

Escherichia coli 2011. godine, koja je zapoĉela u Njemaĉkoj, postalo jasno da su teške 

dijareje izazvane ovom bakterijom ĉesto praćene ozbiljnijim komplikacijama. 

Evidentirano je da je u nekim teţim sluĉajevima kod pacijenata došlo do renalnih 

komplikacija u vidu hemolitiĉkog uremijskog sindroma (HUS) (Wiwanitkit, 2011, Suri, 

2009). HUS je poznat po povezanosti sa diabetesom. Usljed oštećenja pankreasa 

(Wiwanitkit, 2011, Robitaille, 1997), kod pedijatrijskih pacijenata zaraţenih Escherichia 

coli uoĉena je povećana incidenca inzulin zavisnog diabetes mellitus-a. Obiĉno je 

povezana sa otkazivanjem renalnih funkcija, kao posljedica hemolitiĉkog uremijskog 

sindroma (Taylor, 1986; al Herbish, 1992; Robitaille, 1997; Suri, 2005; Suri, 2009, 

Wiwanitkit, 2011). Suri i ostali govore kako “je kod pacijenata koji su prebolovali HUS 

praćen dijarejom povećan broj sluĉajeva dijabetesa usljed potpune deficijencije insulina, 

te se moţe vratiti nekoliko godina nakon poĉetne infekcije” (Suri et al.,2009). Suri 

predlaţe praćenje pacijenata radi dijabetesa usljed akutnog stanja i duţe vrijeme nakon 

teške infekcije (Wiwanitkit, 2011; Suri et al.,2005). 

Pored komplikacija u vidu HUS-a, infekcija ešerihijom kod dijabetiĉara moţe da 

dovede do razvoja peritonitisa. U animalnim studijama je potvrĊeno da endotelin-1 igra 

znaĉajnu ulogu u razvoju peritonitisa, a povećane koncentracije plazma endotelina-1 bile 

su ĉeste pri septiĉkom peritonitisu izazvanom ešerihijom (Wiwanitkit, 2011, Tsukada, 

1993). Kako su zabiljeţeni sluĉajevi bili karakteristiĉni prvenstveno za stanovnike 

gradova, logiĉan slijed je da se kao treći toksikant uvede olovo-acetat, ĉija je 

koncentracija u urbanim centrima i dalje visoka i pored smanjene, ali i dalje dozvoljene 

upotrebe olovnog benzina u mnogim zemljama širom svijeta (Jablanović et al., 2003).  
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Radi utvrĊivanja efekata intoksikacije vršene su hematološke i morfometrijske 

analize, uz stalno posmatranje jedinki i praćenje uticaja ovih polutanata na njihovo 

ponašanje i uzimanje hrane i vode. 

Cilj rada i oĉekivani rezultati 

Cilj istraţivanja je da se u laboratorijskim uslovima ispita dejstvo intoksikacije 

olovo-acetatom i aloksanom na Wistar pacove inficirane ešerihijom Escherichia coli 

intraperitonealnim ubrizgavanjem, nakon 24h i 72h. Eksperimentalnim jedinkama, 

podijeljenim u ĉetiri grupe u odnosu na vrstu tretmana, izazvana je infekcija nakon koje 

je pristupljeno ţrtvovanju i prikupljanju podataka i to u dva vremenska intervala 

inkubacije, nakon 24 i 72 sata. Pretpostavljeno je da će se istaći jasna razlika u 

vrijednostima hematoloških parametara (Hgb, E, L, Hct, DKS) izmeĊu jedinki 

ţrtvovanih nakon 24 i 72 sata. 

Kako jedan od tretmana podrazumijeva intoksikaciju jedinki olovo-acetatom u 

subletalnoj dozi (1500 ppm), praćen je uticaj olova na morfometrijske karaktere 

unutrašnjih organa, jetre, srca, slezene, bubrega i testisa, pri ĉemu je oĉekivano 

uoĉavanje znaĉajnih razlike kod indeksa navedenih organa i veća odstupanja ovih 

vrijednosti jedinki tretiranih olovom u odnosu na ostale grupe. Krvni parametri se 

mijenjaju pod uticajem oba tretmana, tako da je bio cilj odrediti njihove vrijednosti pri 

zajedniĉkom dejstvu (olovo-acetata i bakterijske infekcije).  

Kako se aloksan javlja u ljudskoj ishrani unošenjem proizvoda od bijelog brašna, 

bilo je znaĉajno utvrditi njegov efekat na organizam u sadejstvu sa svakodnevno 

prisutnim toksinom olovom i biotoksinom ešerihijom. Ujedno, intraperitonealni unos 

većih subletalnih koncentracija aloksana izaziva diabetes mellitus tip 1 kod 

laboratorijskih pacova, ĉija incidencija u ljudskoj populaciji varira od 30 na 100.000 

ljudi u Skandinaviji, do 2 na 100.000 ljudi u Japanu, pri ĉemu se oĉekuje povećanje 

broja oboljelih u urbanim podruĉjima (King et al., 1999). Iz tog razloga je bilo znaĉajno 

utvrditi dejstvo olova na dijabetiĉare, ĉija je podloţnost infekcijama ujedno znatno veća 

nego kod zdravih ljudi.  

 

Bakterijska infekcija i diabetes mellitus tip 1 utiĉu na cjelokupno zdravstveno 

stanje jedinki, tako da je jedan od ciljeva rada bio uoĉiti njihovo zajedniĉko dejstvo na 

vrijednosti krvnih parametara, kao i na morfološke karaktere unutrašnjih organa.  
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Objedinjavanjem toksikanata i bakterijske infekcije (kod ĉetvrte grupe 

eksperimentalnih jedinki) utvrĊen je njihov zajedniĉki uticaj na morfometrijske i 

hematološke parametre Wistar pacova. 

 

Dobijeni podaci imaće znaĉaj u budućim istraţivanjima iz ekotoksikologije i 

ekologijе uopšte i doprinjeće boljem razumijevanju uticaja bakterijske infekcije na jedinke 

vrsta koje naseljavaju kopne ekosisteme. 

Analitiĉko-statistiĉki pristup daje uvid u korelaciju duţine izlaganja infekciji sa 

promjenama pojedinih hematoloških i morfometrijskih parametara, a takoĊe je posluţio za 

procjenu nivoa uticaja ovih faktora na zdravstveno stanje ispitivanih jedinki. 
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2. OPŠTE KARAKTERISTIKE 

Ekologija, kao nauka o domaćinstvu prirode, o meĊusobnim odnosima i 

uticajima ţive i neţive prirode, o meĊusobnim zavisnostima ţivih bića i njihove ţivotne 

sredine, ne fokusira se iskljuĉivo na organizam, populaciju ili ţivotnu zajednicu, kao ni 

samu graĊu ili osobinu ţivotnog prostora, već joj je u središtu paţnje njihova 

meĊusobna zavisnost. Iz tog razloga ekologija predstavlja sinoptiĉku, multidisciplinarnu 

nauku, za ĉije potrebe nastaju sinteze mnogobrojnih drugih nauĉnih disciplina i 

istraţivaĉkih metoda, meĊu kojima se javljaju: botanika, zoologija, antropologija, 

geologija, pedologija, klimatologija, hidrologija, fiziĉka geografija, humana biologija, 

ekonomija, sociologija, etika, politika i brojne druge. Uzrok popularizacije ekologije, 

posebno njenog dijela koji se odnosi na zaštitu ţivotne sredine, je u više ili manje 

oĉiglednom pogoršanju ţivotnih uslova, kao i u sve razvijenijoj svijesti o opasnostima 

koji proizilaze iz daljeg nekontrolisanog razvoja ljudskog društva (Glavaĉ, 2001).  

Ekologija se moţe podijeliti po više osnova na podruĉja ili grane istraţivanja. 

Uobiĉajena je podjela na autekologiju, demekologiju i sinekologiju s jedne strane, kao i 

prema carstvima ţivih bića, u zavisnosti od autora, na ekologiju biljaka, ţivotinja, 

protista, gljiva i dr. U toku vremena efekat ĉovjekovog dejstva na globalnom nivou se 

povećao i doveo do uticaja na rasprostiranja ţivih bića u biosferi. Na taj naĉin su se 

posebno izdvojile ekologija ĉovjeka, urbana ekologija, ekotoksikologija, zaštita ţivotne 

sredine i druge grane ekologije (Klepac, 1980).  

„Veza izmeĊu ljudske civilizacije i Zemlje bila je u potpunosti promij enjena 

meĊusobno isprepletenim ĉiniocima kao što su demografska eksplozija, tehnološka 

revolucija i spremnost da se zanemare posljedice po budućnost onog što sada ĉinimo.“ 

(Gor, 2008). 

Kroz istoriju se mogu pratiti kljuĉni, prelomni momenti u razvoju ljudske 

civilizacije (otkriće vatre, razvoj poljoprivrede, industrijalizacija...), koji su doveli do 

enormnog povećanja ljudske populacije praćenog naglom urbanizacijom, što je za 

posljedicu imalo vidnu degradaciju ekosistema i smanjivanje biodiverziteta. Svojim 

aktivnostima u pravcu urbanizacije i eksploatacije, ĉovjek je promijenio u velikoj mjeri, 

a to i dalje ĉini, prirodno okruţenje, najĉešće u smislu djelimiĉnog ili potpunog 

narušavanja odnosa u ţivotnoj sredini. Doveo je do promjene cijelih podruĉja 

izgradnjom hidrocentrala i akumulacija, sjeĉom šuma, pošumljavanjem, eksploatacijom 
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mineralnih sirovina, stvaranjem deponija, emisijom gasova, nuklearnim probama i dr., 

što je dalje rezultovalo narušavanjem cijelih ekosistema, kao i klimatskim promjenama 

na lokalnom i globalnom nivou (Sekulić et al., 2003). Muĉibabić i Berberović (1980) 

konstatuju da: „ţivi svijet predstavlja za ĉovjeka jedinstven fond dragocjenih i većinom 

nenadomjestivih dobara; klasiĉni oblici eksploatacije tog fonda odlikuju se 

nepromišljenom trkom ka ostvarenju trenutne koristi, bez obzira na posljedice.“ „Pod 

zagaĊenjem ţivotne sredine podrazumijevaju se kvantitativne ili kvalitativne promjene 

bioloških, hemijskih i fiziĉkih osobina (vode, vazduha, zemljišta i dr.), ĉija posljedica je 

narušavanje zakonitosti ekosistema zasnovanih na mehanizmima samoregulacije“, 

navode Sekulić i saradnici (2003). 

Broj i vrste zagaĊivaĉa ţivotne sredine je gotovo nemoguće u potpunosti 

odrediti, jer su se mijenjali zajedno sa promjenom naĉina iskorišćavanja resursa od 

strane ljudske populacije kroz istorijski razvoj društva. Uobiĉajene su podjele 

zagaĊivaĉa ţivotne sredine u odnosu na fiziĉka i hemijska svojstva, izvor emisije, prema 

efektima zagaĊenja, postojanosti u prirodi i ţivim sistemima, u zavisnosti od sredine 

koju zagaĊuju i sliĉno. Ozbiljan problem predstavlja i sama ĉinjenica da u većini 

sluĉajeva jedan zagaĊivaĉ zagaĊuje razliĉite ekosisteme (Sekulić et al., 2003).  

 

2.1 Olovo i njegov toksiĉni efekat 

2.1.1 Toksiĉni metali 

Usljed povećanih koncentracija toksikanata u ţivotnoj sredini, dolazi do 

njihovog akumuliranja u biljkama, a samim tim u lancima ishrane i ljudima, kao 

krajnjim karikama. Neki toksikanti su manje znaĉajni zahvaljujući minimalnom uticaju 

na ţive sisteme, dok su drugi izuzetno toksiĉni i stvaraju niz zdravstvenih problema 

(Obradović i Đekić, 2012). MeĊu toksiĉnim hemikalijama, metali su kritiĉni toksikanti 

ţivotne sredine zahvaljujući sposobnosti bioakumulacije, nemogućnosti biorazgradnje i 

izrazite štetnosti unutar ekoloških sistema (Sainath et al., 2011).  

U toksiĉne (teške) metale se ubrajaju oni metali koji nisu biogeni, nemaju 

fiziološku ulogu u organizmu, a ispoljavaju toksiĉni efekat. Istiĉu se: kadmijum, olovo, 

aluminijum, ţiva i dr. (Jablanović et al., 2003). 
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Opterećenje zemljišta i površinskih voda antropogenim emisijama teških metala, 

kao i njihov ulazak u ciklus kruţenja vode, ugroţavaju biodiverzitet, a posebno šumske 

ekosisteme i proizvodnju zdravstveno bezbjedne hrane (Kastori, 1993).  

Unos teških metala u organizam ţivotinja, biljaka i ljudi dovodi do pojave 

bolesti, degenerativnih promjena i poremećaja fiziološko - biohemijskih procesa. 

Pojedini metali, meĊu kojima ima i gradivnih elemenata (Fe, Zn, Cu, Mn, Co, Pb i dr.), 

pri većim koncentracijama djeluju veoma toksiĉno na ţive organizme.  

Toksiĉni metali u ekosistem dospijevaju uglavnom iz antropogenih emisija, a u 

procese kruţenja materija ih uvode primarni proizvoĊaĉi, koji ih ugraĊuju u svoj 

organizam iz podloge (matiĉne stijene) ili iz drugih izvora. Onaj oblik teškog metala 

koji je pristupaĉan za biljke ima znaĉaja sa toksikološkog i ekotoksikološkog stanovišta, 

jer usvajanjem od strane biljaka metali ulaze u lanac ishrane (Arsenijević-Maksimović, 

Pajević, 2003). Većina toksiĉnih metala se akumulira u organizmu, tako da se na svaku 

narednu kariku u lancu ishrane prenosi, uz dodatnu akumulaciju iz svih izvora ishrane. 

Krajnji potrošaĉ u svom organizmu akumulira najveću koncentraciju ovih metala. 

2.1.2 Olovo 

Olovo je jedan od najznaĉajnijih toksiĉnih (teških) metala zbog svoje široke 

primjene u razliĉitim industrijskim proizvodima, radi ĉega se smatra ozbiljnim rizikom 

brojnih profesija širom svijeta (Ahmed et al., 2012).  

Olovo je prirodan slabo zastupljen element, sa prosjeĉnom koncentracijom od 

1.3 μg/g zemljine kore. Olovo (Pb), element IVb grupe periodnog sistema, se javlja u 

dva oksidovana oblika Pb (II) i Pb (IV), od kojih je dominantniji Pb2+ jon. Zastupljeno je 

u stijenama i zemljištu kao element u tragovima (< 0.1% teţinski), a zbog afiniteta 

prema sumporu S, je koncentrisano u stijenama i mineralima sulfida, posebno u 

mineralima galenitu (PbS) i anglezitu (PbSO4). Najmanje koncentracije olova su 

zabiljeţene u sedimentima aluvijalnog porijekla (Jablanović et al., 2003).  

U pitanju je mekan metal, velike gustine i niske taĉke topljenja. Olovo nije 

rastvorljivo u vodi, ali se rastvara u kiselinama sa oksidacionim djelovanjem (npr. 

azotna kiselina). Pri dejstvu razblaţene sumporne kiseline stvara se zaštitni sloj olovo - 

sulfata PbSO4 te rastvaranje prestaje. Baze ne djeluju na olovo. Na vazduhu se olovni 

prah, tzv. piroforno olovo, pali samo od sebe.  
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Olovo se, zahvaljujući lakoj obradivosti, poĉelo koristiti još u praistoriji, tako da 

je danas izuzetno široko distribuirano u ţivotnoj sredini (Tong et al., 2000). Njegova 

toksiĉnost je uoĉena prije 3000 godina, što nije dovoljno smanjilo izloţenost ovom 

polutantu. Iako je jedan od najranije otkrivenih otrova, izloţenost olovu i danas ima 

znaĉajan udio u globalnim problemima, posebno u razvijenim urbanim centrima i 

zemljama trećeg svijeta. (Lidsky i Schneider, 2003).  

Olovo (II) oksid ima široku primjenu u ljudskom društvu, od glaziranja 

keramiĉkih proizvoda, izrade minijuma, kao ţuta boja u slikarstvu, preko izrade limova, 

kanalizacionih i vodovodnih cijevi ukoliko vode nisu kisele; do oblaganja elektriĉnih 

kablova i posuĊa. Olovo se koristi i u vojnoj industriji, industriji boja, za izradu olovnih 

akumulatora, te za zaštitu od rendgenskog i radioaktivnog zraĉenja. 

 

Slika br. 1 Olovo (https://en.wikipedia.org/wiki/Lead) 

Olovo se emituje u atmosferu iz prirodnih i antropogenih izvora. Prirodna 

emisija obuhvata resuspenziju vjetrom, erupcije vulkana, šumske poţare, morski aerosol 

i biogene izvore (Nriagu i Pacyna, 1988). Prema Nriagu (1992) ova emisija olova u 

atmosferu nije u potpunosti prirodna, jer joj doprinosi antropogeno olovo nataloţeno 

kroz istoriju. 

Globalno gledano, glavni emisioni izvori olova ukljuĉuju sagorijevanje fosilnih 

goriva, proizvodnju obojenih metala, ţeljeza i ĉelika. Znatna koliĉina olova se emituje i 

proizvodnjom cementa, kao i odlaganjem industrijskog i urbanog otpada (Pacyna i 

Pacyna, 2001). Dugo vremena najveći izvor antropogenog olova je predstavljao olovni 

benzin, tako da organizmi koji naseljavaju rubna podruĉja autoputeva predstavljaju 

svojevrsne determinante izlaganja olovu (Strömberg et al, 2003), kao i organizmi koji 

naseljavaju uţe podruĉje oko fabriĉkih i rudniĉkih postrojenja. 

Olovo se u atmosferi nalazi iskljuĉivo vezano sa drugim elementima ĉineći 

partikule veliĉine 0.1-1 µm (AMAP, 1998), odakle dospijeva u zemljište ili vodu putem 
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mokre i suve depozicije, ĉesto veoma daleko od izvora emisije. Sitnije ĉestice olova se u 

atmosferi zadrţavaju dugo, pri ĉemu mogu preći stotine, pa ĉak i hiljade kilometara. 

Ova pojava je najuoĉljivija u polarnim krajevima, daleko od urbanih sredina, gdje se 

olovo nalazi u razliĉitim koncentracijama na razliĉitim dubinama leda (AMAP, 2001).  

Olovo dospijeva u površinske i podzemne vode iz atmosfere, mokrom 

depozicijom i taloţenjem, primjenom Ċubriva bogatih olovom i kanalizacionog mulja na 

okolnom zemljištu, izlivanjem kanalizacionih u tekuće vode i sliĉno. Od izuzetnog 

znaĉaja su i veliki industrijski i rudarski centri koji svoje otpadne vode bez prethodnog 

preĉišćavanja ispuštaju u okolne rijeĉne tokove (Kastori, 1997). Rijeke se dodatno 

bogate olovom prolaskom kroz velike urbane sredine (Tedeschi, 1990). Vodotoci u 

blizini deponija su direktno ugroţeni brojnim kontaminantima, samim tim i olovom u 

koncentracijama znatno većim od dozvoljenih (Odukoya i Abimbola, 2010). Olovo u 

vodi za piće se javlja i u krajevima sa izraţenim aciditetom vode, koji koriste stare 

olovne cijevi. Ukoliko je pH vode neutralan ili alkalan ne dolazi do topljenja olova iz 

vodovodnih cijevi.  

Pošto organske komponente zemljišta imobilišu olovo, deponovano olovo se 

nalazi u gornjem sloju zemljišta dubine 2-5 cm (CDC, 1991). Koliĉina prirodnog olova 

u zemljištu se najĉešće kreće izmeĊu 10 i 30 mg/kg zemljišta. Ukupna koncentracija 

olova u gornjem sloju zemljišta zavisi od depozicije i akumulacije olova iz antropogenih 

izvora. U Evropi je koncentracija olova u zemljištu prostorno heterogena i kreće se od 

10 do preko 70 mg/kg, generalno opadajući porastom udaljenosti od izvora 

kontaminacije. Koncentracije olova u zemljištu udaljenom do 25 metara od 

saobraćajnica su za 30 - 2000 mg/kg veće od prirodnih, dok im vrijednost 

eksponencijalno opada na udaljenosti većoj od 25 m. U zemljištu pored topionica 

obojenih metala olovo je zastupljeno u koncentracijama od nekoliko hiljada do ĉak 

60000 mg/kg (ATSDR, 2005).   

Zemljišta bogata olovom pokazuju signifikantan pad produktiviteta. Brojni su i 

izuzetno kompleksni efekti olova na biljke (Sengar et al., 2008; Kastori, 1993), ţivotinje 

(Ćupić, 1999; Modrall i Pokras, 2010), kao i ĉovjeka (Järup, 2003; WHO, 1995). 

Biljke apsorbuju olovo u velikoj mjeri preko korjenovog sistema i u veoma maloj 

koliĉini putem lišća. U biljkama se olovo akumulira prvenstveno u korijenu, ali znatna 

koliĉina moţe biti translocirana i u nadzemne dijelove. Sposobnost apsorpcije olova od 

strane biljaka zavisi od pH vrijednosti zemljišta, fiziĉko - hemijskog sastava zemljišta, 
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kao i od površine korjenovog sistema i mikorizne transpiracije. Manja koliĉina olova se 

transportuje od korjena u ostale organe zahvaljujući prirodnoj barijeri korjenovog 

endoderma. U letalnim koncentracijama dolazi do proboja barijere, pri ĉemu olovo 

dospijeva u ostala biljna tkiva. U biljkama olovo gradi depozite razliĉitih veliĉina, 

prvenstveno u intercelularima, ćelijskim zidovima i vakuolama. Manje nakupine olova 

su uoĉene i u endoplazmatskom retikulumu, diktiozomima i diktiozomskim vezikulama. 

Po ulasku u ćeliju, olovo inhibira mnoge enzime, remeteći mineralnu ishranu i vodni 

balans, utiĉe na hormonalni status, kao i na permeabilnost ćelijske membrane 

narušavajući njenu strukturu. Vidljivi nespecifiĉni simptomi olovne toksikoze su 

smanjen rast, hloroze i zatamnjen korjenov sistem. Olovo smanjuje fotosintetsku 

produktivnost biljaka remeteći strukturu hloroplasta, smanjujući sintezu hlorofila, 

remeteći transport elektrona i inhibirajući aktivnost enzima Kalvinovog ciklusa (Sengar 

et al., 2008). 

Olovo djeluje izuzetno negativno na brojne organske sisteme (Todd et al., 1996). 

Brojni eksperimenti na laboratorijskim ţivotinjama pokazali su da olovo alterira 

morfološke odlike jajnika, izaziva promjene u funkciji placente, razvoju ploda i sliĉno 

(Silbergeld, 1986). Tokom graviditeta olovo posebno ispoljava svoj negativan efekat, 

prolazeći kroz placentalu barijeru (Lagerkvist, et al., 1996; Silbergeld, 1983), ali se 

njegovo dejstvo nastavlja i tokom laktacije, kada olovo eksponiranih majki mlijekom 

dospijeva u organizam sisanĉeta (Mornjaković et al., 1995; Mornjaković, 1994). 

Eksponiranost olovu tokom gestacije i laktacije dovodi do brojnih neuroloških 

poremećaja, kao što su deficit memorije, neurološke abnormalnosti (Soodi et al., 2008), 

promjene uobiĉajenih obrazaca ponašanja (Seddik et al., 2010), smanjenje tjelesne 

duţine i mase (Mornjaković et al., 2000), povećanje mase pojedinih unutrašnjih organa 

(Abdel-Moneim et al., 2011) i sliĉno. 

Kod domaćih ţivotinja trovanje olovom (plubizam) je najĉešće akutnog tipa. 

Olovo je jedan od najĉešćih uzroĉnika trovanja domaćih ţivotinja, od kojih su 

najosjetljiviji preţivari, potom konji, ţivina i svinje (Neathery i Miller, 1975). Kod 

domaćih ţivotinja trovanje olovom izaziva poremećaje nervnog sistema, 

gastrointestinalnog trakta, mišićnu koordinaciju i remeti sintezu hema. Kod stoke se 

uoĉavaju depresija, sljepilo, propadanje zuba, grĉenje mišića, uĉestalo treperenje kapaka 

i konvulzivni napadi. Kod ovaca su zastupljene depresija, anoreksija, abdominalna bol i 

dijareja. Anemija je karakteristiĉna za kroniĉnu izloţenost olovu. U okolini rudnika kod 
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ovaca su uoĉene i osteoporoza kod mladih jedinki, kao i uĉestali abortusi. Kod konja 

simptomi olovne intoksikacije ukljuĉuju anemiju, depresiju, stupor i laringealnu paralizu 

koja oteţava disanje (Neathery i Miller, 1975; Ćupić, 1999).  

Divlje ţivotinje takoĊe snose posljedice narušavanja ekosistema. Trovanja 

olovom su zabiljeţena kod mnogih vrsta. U Esperanci, Australija, krajem 2006. godine 

došlo je do velikog pomora ptica. Akutno trovanje olovom jedan je od glavnih uzroka 

ugroţenosti kalifornijskog kondora, bjeloglavog orla, kao i nekih drugih vrsta. Ingestija i 

trovanje olovom su dokumentovani kod najmanje 63 ptiĉje vrste od kojih je 10 

ugroţenih. Uopšte, posebno su ugroţene one ţivotinje koje ţive u blizini urbanih 

centara, kao što su nepalski majmuni koji naseljavaju okolinu hramova, ptići pacifiĉkih 

ostrvskih albatrosa koji ţive u blizini zgrada i urbani psi Indije. Kod mnogih vrsta su 

pronaĊene subletalne koncentracije olova u krvi. Simptomi koji se razvijaju kod 

intoksikovanih ţivotinja odgovaraju onima kod ljudi. Agresivno ponašanje se javlja kod 

ljudi, maĉaka i drugih vrsta, hipertenzija je prisutna kod ljudi i pasa, poremećaji 

ponašanja i koncentracije kod ljudi i galebova, gubitak kose/krzna kod ljudi i majmuna. 

Kao i kod ljudi, najugroţenije su mlade jedinke ţivotinjskog svijeta (Modrall i Pokras 

2010). Ni krupni sisari nisu pošteĊeni pogubnog djelovanja olova. Dokumentovana je 

intoksikacija olovom leoparda, pantera i cibetke u sjeveroistoĉnoj Indiji (Sudip et al. 

1999). 

Ĉovjeĉanstvo je izloţeno atmosferskom olovu i olovu iz hrane u pribliţno 

jednakim proporcijama. Prema nekim podacima poluţivot olova u krvi iznosi oko 1 

mjesec, a u kostima 20-30 godina (Järup, 2003). Olovo moţe direktno, kao i većina 

ostalih teških metala, oštetiti meka tkiva, posebno jetre, bubrega i nervnog sistema. 

Smanjuje kapacitet tijela da metabolizuje vitamin D, a kako je u obliku sliĉnom 

kalcijumu, najviše se nakuplja u kostima i zubima. U krvotoku utiĉe na stvaranje 

eritrocita, remeteći sintezu hema, koji gube funkcionalnost u vezanju atoma kiseonika i 

njegovom prenosu od pluća prema drugim tkivima. Toksiĉnost olova je posebno opasna 

za djecu uzrasta do šeste godine, jer se njihov nervni sistem još razvija (Goyer, 1993). 

TakoĊe, skeletni sistem raste i razvija se te mnogi nauĉnici smatraju da znatna koliĉina 

olova unesena u organizam u djetinjstvu ostaje deponovana u kostima tokom cijelog 

ţivota. Kod odraslih, neorgansko olovo ne prodire kroz krvno - moţdanu barijeru, dok je 

ova prepreka manje razvijena kod djece. Tetrametil - olovo i tetraetil - olovo prodiru 

lako u koţu. Ova jedinjenja mogu da preĊu barijeru krv - mozak i kod odraslih, što kod 
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akutnog trovanja rezultuje pojavom encefalopatije. Simptomi akutnog trovanja olovom 

(akutni saturnizam) su glavobolja, razdraţljivost, bol u stomaku i razni simptomi vezani 

za nervni sistem. Olovna encefalopatija se odlikuje nesanicom i uznemirenošću. Kod 

djece se mogu javiti poremećaji u ponašanju, uĉenju i teškoće pri koncentraciji. U 

teškim sluĉajevima olovne encefalopatije, osoba moţe patiti od akutne psihoze, 

konfuzije i smanjene svijesti. Kod ozbiljnih neuropatija lezije mogu biti trajne. U takvim 

sluĉajevima se uoĉava tamnoplava olovo - sulfidna linija na ivicama desni. U manje 

ozbiljnim sluĉajevima, najoĉigledniji znak trovanja olovom je poremećaj sinteze 

hemoglobina, koji dugoroĉno moţe dovesti do anemije (Järup, 2003; WHO, 1995). 

Mnoga istraţivanja pokazuju da dugotrajna izloţenost niskim koncentracijama olova 

dovodi do smanjenja inteligencije kod djece. Akutna izloţenost olovu dovodi do 

oštećenja proksimalnih tubula bubrega (WHO, 1995). Dugoroĉna izloţenost dovodi do 

ozbiljnijih oštećenja bubrega, koja su u direktnoj korelaciji sa duţinom izloţenosti 

(Mortada et al., 2001). Postoji vjerovatnoća da olovo uzrokuje rak pluća, ţeluca i gliom 

(Steenland i Boffeta, 2000). Evidentirana je i intoksikacija olovom preko koţe, ali u 

veoma malim koncentracijama. Izloţenost koţe olovu se prvenstveno dovodi u vezu sa 

ĉinjenicom da olovo sa kontaminiranih ruku doprinosi oralnom unosu olova u 

organizam (Askin i Volkmann, 1997; Kranz et al, 2004). Izlaganje organizma olovu se 

povezuje i sa upotrebom kontaminirane kozmetike (Al-Ashban et al., 2004). 

 

Prema dosadašnjim istraţivanjima efekti olovo-acetata na krvnu sliku pacova 

ogledaju se prije svega u smanjenom broju eritrocita u krvi (anemija), povećanom broju 

leukocita (leukocitoza), monocitozi, eozinopeniji, neutrofiliji i trombocitozi. Smatra se 

da se mikrocistiĉna hipohromna anemija moţe povezati sa interakcijom olova sa 

metabolizmom ţeljeza i bakra, a povećan broj leukocita se dovodi u vezu sa 

inflamatornim efektom olova na limfatiĉne organe (Noori Mugahi et al., 2003). 

Suradkar i saradnici (2009) su utvrdili da olovo-acetat u koncentraciji od 100 i 1000 

ppm, davan putem vode (oralno) tokom ĉetrnaest dana, dovodi do smanjenja broja 

eritrocita, broja trombocita, sniţene koncentracije hemoglobina, kao i redukcije MCV, 

MCH i MCHC vrijednosti.  

 

Povećanje odnosa masa organa/masa tijela je dokumentovano za bubrege i jetru 

pacova tretiranih olovo-acetatom (Abdel-Moneim et al., 2011).  
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2.2 Aloksan i njegovo dejstvo 

Aloksan je dobro poznato i univerzalno upotrebljavano sredstvo za izazivanje 

eksperimentalnog dijabetesa, kroz svoj toksiĉni efekat na beta ćelije Langerhansovih 

ostrvaca. Aloksan selektivno oštećuje beta ćelije, pokazujući ekstremno potentan 

diabetogeni efekat. Naširoko se koristi za indukciju eksperimentalnog dijabetesa, koji 

kod ţivotinja pokazuje iste tipiĉne simptome kao diabetes mellitus kod ljudi: gubitak 

tjelesne mase, polidipsija, poliurija, glukozurija, ketonurija, hiperglikemija i ketonemija. 

Otkriće da je aloksan prisutan i u krvi ljudi, posebno osoba sa utvrĊenim dijabetesom, 

dovodi u pitanje tvrdnje da ne ispoljava toksiĉan efekat na beta ćelije Langerhansovih 

ostrvaca ljudske populacije (Mrozikiewicz et al., 1994). Brojni su pobornici teorije da se 

aloksan javlja kao sporedni proizvod pri izbjeljivanju brašna, u kojem ostaje u veoma 

niskim koncentracijama (Lee et al., 1998). Kako se ne vrše studije na ljudima, ne moţe 

se sa sigurnošću tvrditi niti da je prisustvo aloksana u pekarskim proizvodima zasluţno 

za sve veću incidencu dijabetesa kod ljudi širom svijeta, niti da nije (Adams, 2005; 

Veracity, 2005).  

 

Aloksan je prvobitno izolovao Brugnatelli još 1818. godine, dok su Wöhler i 

Liebig 1838. godine vršeći istraţivanja prirode mokraćne kiseline sintetisali više 

jedinjenja, meĊu kojima i pirimidinski derivat, kasnije nazvan tim imenom (Lenzen i 

Panten, 1988). Veoma je nestabilno jedinjenje, poluţivota 1,5 min pri pH 7.4 i 

temperaturi od 37 ºC. 

              

Slika br. 2 Aloksan (C4H2N2O4) 

(http://www.wikiwand.com/en/Aloksan)  

Njegova molekulska formula je C4H2N2O4, molarna masa iznosi 142.07 g/mol, a 

taĉka topljena je na 256 ºC (Slika 2). To je hidrosolubilno jedinjenje, ĉija se praškasta 
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supstanca veoma brzo rastvara u vodi, dajući rastvor crvene boje. Postojan je pri niţim 

pH vrijednostima, karakteristiĉnim za kiselu sredinu (0-7).  

Aloksan je protoksin, a toksiĉni efekat ispoljavaju slobodni radikali i dialuriĉna 

kiselina, tokom jednog sata. Zahvaljujući sliĉnosti njegove strukturne formule sa 

molekulom glukoze, GLUT-2 glukozni transporter prihvata aloksan i ubacuje ga 

direktno u citoplazmu -ćelije, pri ĉemu ne oštećuje i ne inhibira GLUT-2 receptore 

(Lenzen, 2008). Akumulira se u beta ćelijama pankreasa i u prisustvu intraćelijskih tiola, 

posebno glutationa, aloksan stvara slobodne radikale (SR). Oni su zasluţni za smrt - 

ćelija, koje karakteriše izrazito nizak autooksidativni kapacitet. 

 

2.2.1 Aloksanski dijabetes 

Aloksan je toksikant koji primjenjen kod glodara i drugih organizama selektivno 

uništava beta-ćelije zasluţne za proizvodnju insulina. Na taj naĉin izaziva dijabetes 

zavisan od insulina kod eksperimentalnih ţivotinja, analogan diabetes mellitus tip 1 kod 

ljudi (Szkudelski, 2001). Dijabetogeno dejstvo aloksana publikovali su Dunn i saradnici 

1943. godine nakon eskperimenta na zeĉevima (Carvalho et al., 2003).  

Podijeljena su mišljenja o dijabetesu izazvanom aloksanom kod ljudi i nivou 

ovog toksikanta u plazmi prvenstveno djece (Lenzen, 2008). Veoma ĉesto se koristi u 

laboratorijama za izazivanje vještaĉkog dijabetesa kod eksperimentalnih ţivotinja, radi 

dobijanja modela pogodnog za izuĉavanje diabetes mellitus-a kod ljudi (Saba et al., 

2010; Zulfiker et al., 2010; Ahmadvand et al., 2012; Mude et al., 2012; Rohilla i Ali, 

2012; Indradevi et al., 2012; Kim i Ha, 2013; Cai et al., 2013; Lucchesi et al., 2015 i 

dr.). Smatra se da ne izaziva promjene na beta-ćelijama ljudi, radi razliĉitog mehanizma 

uzimanja glukoze (Tyrberg et al., 2001; Eizirik et al., 1994), ali dokazano izaziva velika 

oštećenja na bubrezima i jetri, a znatno veći nivo aloksana u plazmi je konstatovan kod 

djece uzrasta 6-15 godina oboljelih od diabetes mellitus-a tip 1 (Mrozikiewicz et al., 

1994). 

Aloksan u organizmu ţivotinja ima dva razliĉita patološka efekta. S jedne strane 

selektivno inhibira glukozom indukovanu sekreciju inzulina, putem specifiĉne inhibicije 

glukokinaze, senzora glukoze u beta ćelijama, a s druge strane izaziva inzulinski zavisan 

dijabetes svojom sposobnošću da indukuje nastanak ROS, što dovodi do selektivne 

nekroze beta ćelija. Oba efekta su omogućena specifiĉnim hemijskim karakteristikama 
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aloksana, koje dovode do selektivnog prihvatanja i akumulacije aloksana u beta ćelijama 

(Lenzen, 2008).  

Uobiĉajena aplikacija aloksana je intraperitonealno, potom intravenski, dok je 

rjeĊe subkutana i intramuskularna administracija. Nakon tretmana aloksanom nastupa 

prolazna hiperglikemijska faza, od prvih minuta primjene aloksanske injekcije do nekih 

30 minuta, koja obuhvata kratkotrajni hipoglikemijski odgovor rezultovao iz prolazne 

stimulacije sekrecije insulina, ĉija se koncentracija povećava u plazmi. Potom nastupa 

prva hiperglikemijska faza, duţine 2 do 4 sata, u kojoj znaĉajno opada nivo insulina u 

plazmi, a povećava se koncentracija glukoze u krvi, usljed blokade insulinske sekrecije 

praćene hipoinsulinemijom (Rohilla i Ali, 2012). U drugoj hipoglikemijskoj fazi, koja 

nastupa 4 do 8 ĉasova po aplikaciji aloksana, uobiĉajena je pojava grĉeva, koja je, 

ukoliko izostane tretman glukozom, ĉesto praćena fatalnim ishodom. Zadnja faza 

permanentne dijabetiĉne hiperglikemijske odgovara tipiĉnom razvoju šećerne bolesti i 

nastupa od 12 do 24 ĉasa nakon aplikacije aloksana. Ostale ćelije pankreasa (kako 

endokrine, tako i egzokrine) ostaju intaktne, što potvrĊuje selektivnu osjetljivost beta 

ćelija na toksiĉno dejstvo aloksana (Lanzen, 2008). 

Rohilla i Ali (2012) su uoĉili da injektovanjem aloksana dolazi do karakteristiĉne 

slike insulin zavisnog tipa I dijabetesnog sindroma. MeĊutim, razvoj nastanka dijabetesa 

se ralikuje u morfološkim promjenama na beta ćelijama. Promjene izazvane dejstvom 

aloksana predstavljaju smrt beta ćelije po tipu nekroze, dok se gubitak beta ćelija javlja 

kao posljedica apoptoze samih ćelija bez rupture insulinskih granula pri pravom 

autoimunom dijabetesu.  

 

Muhammad i saradnici (2012) su utvrdili da se vrijednosti broja eritrocita i 

leukocita (smanjen broj neutrofila, a povećan broj limfocita) u litri krvi znaĉajno 

smanjuju kod pacova sa dijabetesom indukovanim aloksanom (diabetes mellitus tip 1). 

Pad vrijednosti je uoĉen i za koncentraciju hemoglobina. 

2.2.2 Diabetes mellitus 

Dijabetes ili šećerna bolest je hroniĉni neizljeĉivi sistemski poremećaj 

metabolizma, koji se karakteriše trajno povećanim nivoom glukoze u krvi (Dijabetološki 

savez Srbije).  
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Diabetes mellitus tip 1 je kataboliĉki poremećaj gdje je cirkulišući insulin 

veoma nizak ili odsutan, plazma glukagon povišen, a pankreasne beta ćelije gube 

sposobnost odgovora na insulinsku stimulaciju. Ovaj tip dijabetesa se naziva i insulin-

zavisni dijabetes melitus (eng. IDDM), jer terapija dijabetesa tipa 1 podrazumijeva 

doţivotno uzimanje insulina (Guyton i Hall, 2003). 

Faktori spoljašnje sredine koji hipotetiĉki mogu uĉestvovati u oštećenju beta 

ćelija su virusi (npr, mumps, rubella, Coxsackie B4), toksiĉne hemikalije, kao i upotreba 

kravljeg mlijeka u ranom odojaĉkom dobu i citotoksini (American Diabetes Association, 

2004). 

Diabetes mellitus (DM) tip 1 je autoimuno oboljenje, stanje hroniĉne 

hiperglikemije i poremećaj metabolizma ugljenih hidrata, masti i proteina koje nastaje 

kao posljedica apsolutnog i-ili relativnog nedostatka dejstva insulina. Prve promjene se 

javljaju mnogo ranije nego što se jave kliniĉke manifestacije ove bolesti. Javljaju se u 

vidu upalnih promjena u Langerhansovim ostrvcima pankreasa. Ovo dalje vodi 

razaranju ćelija koje luĉe insulin i na kraju završava insulinskim deficitom. Tokom 

trajanja DM, hroniĉna hiperglikemija narušava imuni sistem, izaziva oštećenja i 

disfunkcije razliĉitih organa, a posebno oka, bubrega, nerava, srca i krvnih sudova 

(Badr, 2012). 

Dijabetes tipa 1 se javlja u svim starosnim dobima, ali je znatno zastupljeniji kod 

djece i adolescenata, tako da je poznat i kao juvenilni dijabetes. Od ukupnog procenta 

oboljelih sa potvrĊenom dijagnozom dijabetesa melitusa, njih 8 - 10% ima razvijen tip 1. 

Prema Ĉolak i Majkić-Singh (2009) incidenca dijabetesa tipa 1 je povezana sa 

uĉestalošću odreĊenih antigena HLA sistema, kao i uticajima faktora ţivotne sredine, 

koji su glavni okidaĉ za ekspresiju ovih gena, i rezultuju razvojem šećerne bolesti kod 

predisponiranih osoba.  

 

Diabetes mellitus tip 2 se naziva još i insulin nezavisni dijabetes melitus (eng. 

NIDDM) i predstavlja najrasprostranjeniji oblik šećerne bolesti. Ovaj oblik šećerne 

bolesti nastaje kao rezultat insulinske rezistencije, odnosno smanjene osjetljivosti 

insulinskih receptora, usljed toga što ćelije nisu u stanju da adekvatno koriste insulin ili 

pankreas proizvodi insulin u nedovoljnoj koliĉini. Razliĉiti su naĉini nastanka ove 

bolesti, od stvaranja abnormalnog insulina, preko blokade receptora za insulin, do 

slabog odgovora efektornih ćelija. Nemogućnost ćelija da adekvatno reaguju na 
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normalne vrijednosti insulina, javlja se prvenstveno u mišićima, jetri i masnom tkivu, pri 

ĉemu u jetri, insulin obiĉno inhibira otpuštanje glukoze. S druge strane, hiperglikemija 

se javlja i pri pojavi otpora hepatocita prema insulinu, koje tada otpuštaju glukozu u krv.  

Dijabetes tipa 2 se sreće kod svih uzrasta, mada je ĉešći u zrelom dobu, sa 

najvećom incidencom nakon ĉetrdesete godine starosti. U zadnje vrijeme, usljed 

nedovoljne fiziĉke aktivnosti i povećane gojaznosti kod mladih osoba, ukljuĉujući 

adolescente, ovo oboljenje je u porastu (Ĉolak i Majkić-Singh, 2009). 

 

Gestacijski dijabetes je poseban oblik dijabetesa koji se razvija kod trudnica koje 

nikada do tada nisu imale navedenu bolest. Ovaj latentni oblik šećerne bolesti je iniciran 

trudnoćom, tokom koje dolazi do promjena u hormonskoj ravnoteţi ţene, a samim tim 

do poremećaja u izluĉivanju insulina. Riziĉna grupa su ţene starije od 25 godina, koje su 

bile gojazne i prije trudnoće, naroĉito one sa genetskim predispozicijama za razvoj 

bolesti. Obiĉno se vrijednosti glukoze u krvi stabilizuju po poroĊaju, a tokom trudnoće 

se uz adekvatnu terapiju moţe u potpunosti kontrolisati (Asmat et al., 2015). 
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2.3 Escherichia coli i efekti infekcije na ţivotinjski i ljudski organizam 

Bakteriju Escherichia coli  je otkrio i opisao njemaĉko-austrijski pedijatar 

Theobald Escherich 1885, po kojem je i dobila ime (Chen i Frankel, 2005). Pripada 

porodici Enterobacteriaceae, enterobakterija (enteriĉke bakterije organa za varenje), 

koja obuhvata gram-negativne štapićaste pokretne ili nepokretne forme, fakultativne 

anaerobe, koji u anaerobnim uslovima fermentiraju šećere do razliĉitih krajnjih 

produkata. U aerobnim uslovima kao supstrat za dobijanje energije u procesu disanja 

koriste amino i masne kiseline, kao i šećere (Simić, 1988).  

 

Slika br. 3 Escherichia coli (Rice University/Photos.com) 

Escherichia coli je univerzalni stanovnik intestinalnog trakta ĉovjeka i 

toplokrvnih ţivotinja, gdje ĉini normalnu floru crijeva u kojima je dominantna vrsta. 

Zajedno sa srodnim bakterijama ĉini 0,1% crijevne flore (Eckburg et al., 2005). Kako 

uĉestvuje u sintezi vitamina K2, njena uloga je od vitalnog znaĉaja (Eckburg et al., 2005; 

Simić, 1988).  

Ograniĉenu koliĉinu vremena ove bakterije preţivljavaju i u okolnoj sredini, tako 

da predstavljaju idealne indikatore fekalnog zagaĊenja sredine (Feng et al., 2002). 

 

Kod ljudi, Escherichia coli, kao dominantni fakultativni anaerob crijevne flore, 

najĉešće kolonizuje gastrointestinalni trakt novoroĊenĉeta u prvih nekoliko sati po 

roĊenju, od ĉega i bakterije i domaćin imaju obostranu korist. U većini sluĉajeva E. coli 

ostaje u lumenu crijeva ne dovodeći do bilo kakvih negativnih promjena. MeĊutim, kod 
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oslabljenog ili imunosuprimiranog domaćina ili pri povredi crijevnih barijera, ĉak i 

uobiĉajeni nepatogeni sojevi ešerihije mogu izazvati infekciju. Neki od visoko 

adaptiranih sojeva Escherichia coli su razvili sposobnost da uzrokuju širok spektar 

oboljenja i kod zdravih, imunološki jakih ljudi. Infekcije uzrokovane patogenom E. coli 

mogu biti ograniĉene na mukozne površine ili se mogu proširiti po cijelom tijelu 

(Sussman, 1997). Kao rezultat infekcije inherentno patogenom ešerihijom, javljaju se tri 

opšta kliniĉka sindroma: infekcija urinarnog trakta, sepsa/meningitis i 

enteriĉne/dijarealne bolesti (Nataro i Kaper, 1998).  

Postoji više sojeva Escherichia coli, koji su rijetko patogeni, obiĉno u uslovima 

smanjene otpornosti organizma ĉovjeka (Simić, 1988). Pojedini sojevi, enterotoksiĉni i 

enteropatogeni, uzrokuju dijareju kod dojenĉadi i putniĉku dijareju kod odraslih, dok 

enterohemoragiĉni sojevi izazivaju brojne komplikacije, meĊu kojima je i pojava 

hemolitiĉko-uremiĉkog sindroma (HUS), kao i hemoragiĉnog kolitisa (HC) (Oladejo i 

Adebolu, 2013). Uopšte, uobiĉajena je podjela patogenih (dijarealnih) sojeva 

Escherichia coli u pet grupa: EPEC - enteropatogene; EHEC - enterohemoragiĉne; 

UPEC - uropatogene; ETEC - enterotoksiĉne i EAEC - enteroagregativne (Georgiades et 

al., 2011).  

Prema Kaper i saradnicima (2004) meĊu intestinalnim patogenima razlikuje se 

šest dobro opisanih kategorija ešerihije: enteropatogena E. coli (EPEC), 

enterohemoragiĉna E. coli (EHEC), enterotoksiĉna E. coli (ETEC), enteroagregativna E. 

coli (EAEC), enteroinvazivna E. coli (EIEC) i difuzno adherentna E. coli (DAEC). 

Nekoliko patogenih sojeva ešerihije, povezanih sa dijarealnim oboljenjima, predstavlja 

globalan problem javnog zdravstva, sa preko 2 miliona smrtnih ishoda kod ljudi 

godišnje (Chen i Frankel, 2005), posebno djece starosti od 6 mjeseci do 12 godina u 

zemljama u razvoju (Komolafe et al., 2013). 

Infekcije urinarnog trakta su uobiĉajene ekstraintestinalne infekcije uzrokovane 

uropatogenom E. coli (UPEC). Sve ĉešći uzrok ekstraintestinalnih infekcija je patotip 

odgovoran za meningitis i sepsu - E. coli uzroĉnik meningitisa (MNEC).  

Patotipovi E. coli uzroĉnici ekstraintestinalnih infecija se sve ĉešće obuhvataju 

nazivom ExPEC.  

EPEC, EHEC i ETEC izazivaju brojna oboljenja i kod ţivotinja, koristeći iste 

faktore virulencije i kolonizacije kao i kod ljudi (Kaper et al., 2004). E. coli je povezana 

sa razliĉitim patološkim stanjima kod ţivotinja i najĉešće se javlja kod mladih jedinki. 
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Konkretno, neotanalne kolibacilarne dijareje izazvane letalnom infekcijom novoroĊenih 

ţivotinja enterotoksiĉnom E. coli (ETEC), jedna je od najĉešćih unutrašnjih oboljenja 

domaćih ţivotinja u Velikoj Britaniji (Chen i Frankel, 2005).  

Dodatno se izdvaja još jedan patotip ešerihije, oznaĉen kao ptiĉja patogena E. 

coli (APEC), koja izaziva ekstraintestinalne infekcije, prvenstveno respiratorne 

infekcije, perikarditis i septikemiju kod peradi (Kaper et al., 2004).  

Patogeni sojevi ešerihije mogu biti kategorisani na osnovu elemenata koji 

izazivaju imuni odgovor kod ţivotinja: O antigen- u sastavu lipopolisaharidnog (LPS) 

omotaĉa, K antigen – u sastavu capsule i H-antigen – u sastavu flagelina. Spoljašnja 

membrane bakterijske ćelije Escherichia coli sadrţi milione molekula LPS, a koji se 

sastoje iz O antigena (polimera imunogenih ponavljajućih oligosaharida, 1-40 jedinica), 

centralne regije (fosforilisani neponavljajući oligosaharidi) i A lipida (endotoksin). O 

antigen se koristi za serotipiziranje E. coli i oznake se kreću od O1 do O181, pri ĉemu su 

neke grupe uklonjene vremenom, a druge su predmet preispitivanja. Naknadno su 

dodani i podtipovi pojedinih O grupa. Interesantno je da ista antitijela reaguju sa više 

razliĉitih O antigena, djelimiĉno i sa K antigenima ne samo Escherichia coli već i drugih 

vrsta ovog roda, kao i ostalih enterobakterija. K antigen, acidni kapsularni polisaharid 

(CPS) je tanki, sluzavi sloj polisaharida koji okruţuje neke patogene E. coli. Poznato je 

60 razliĉitih K antigena. H antigeni su vezani za flagele pomoću kojih se bakterije kreću. 

Determinisano je 56 razliĉitih H antigena. Više od 700 tipova antigena (serotipova) 

Escherichia coli je prepoznato na osnovu O, H i K antigena. Serotipiziranje je bilo 

izuzetno znaĉajno za prepoznavanje malog broja patogenih sojeva E. coli, koji zapravo 

uzrokuju bolesti. Na primjer, serotip O157: H7 je jedini odgovoran za nastanak 

hemolitiĉkog uremijskog sindroma (HUS). MeĊutim, danas za raspoznavanje serotipova 

velikog broja razliĉitih dijarealnih sojeva, patogene Escherichia coli se klasifikuju na 

temelju njihovih jedinstvenih faktora virulencije, pri ĉemu se mogu diferencirati 

iskljuĉivo na osnovu tih obiljeţja. Da li će odreĊeni soj izazvati oboljenje zavisi od 

distribucije i ekspresije niza virulentnih determinanti, ukljuĉujući adhezivnost, 

invazivnost, toksiĉnost i otpornosti bakterije na domaćinov imuni odgovor1.     

Bakterijska infekcija uzrokovana inokulacijom Escherichia coli moţe da dovede 

do ozbiljnih patoloških procesa u organizmu poput sepse i meningitisa u neonatalnom 

periodu (Korhonen et al., 1985; Martindale et al., 2000), te raznih sistemskih infekcija 

                                                 
1 Kenneth Todar, PhD (2014): Pathogenic E. coli. http://textbookofbacteriology.net 



Pregled literature 

 

31 
 

kao što su infekcija urinarnog trakta i kolonizacija gastrointestinalnog trakta u svim 

periodima ontogeneze (Sarff et al., 1975; Orsakov i Orsakov, 1985; Plos et al., 1995; 

Karch et al., 2005). 

Gram-negativna sepsa je uobiĉajen kliniĉki sindrom koji nastaje usljed štetnog 

odgovora domaćina na infekciju, u kojoj strane bakterije i LPS prestavljaju snaţne 

aktivatore imunih ćelija, ukljuĉujući monocite i makrofage. Sepsa je osnovni uzroĉnik 

smrti na odjeljenjima intenzivne njege, sa incidencom u stalnom povećanju. Uprkos 

boljim uslovima njege, smrtnost se ne smanjuje zadnjih decenija. LPS su vaţne 

komponente spoljašnje membrane gram-negativnih bakterija i osnovni inicijator 

septiĉkog šoka (Cirioni et al., 2006).  

Smrtnost usljed sepse je direktno vezana sa disfunkcijom organa. Najĉešće je 

zastupljen ARDS - sindrom akutnog respiratornog distresa (Smedegård et al., 1989). 

UtvrĊeno je da intraperitonealna administracija Escherichia coli (107 i 109 CFU/ml/100 

g tjelesne mase) izaziva disfunkciju pluća kod tretiranih pacova. Disfunkcija pluća, 

prvenstveno ARDS, predstavlja glavni faktor morbiditeta i mortaliteta septiĉnih 

pacijenata (Oliveira-Junior et al., 2006).  

Sepsa, septiĉki šok i otkazivanje fizioloških funkcija mnogih organa su ozbiljne 

posljedice infekcija uzrokovanih gram-negativnim bakterijama koje ĉesto vode ka 

smrtnom ishodu (Pacheco et al., 2002).   

Ekstraintestinalna infekcija uzrokovana bakterijom Escherichia coli ukljuĉuje 

septikemiju i poliserotozu, neonatalni meningitis i infekciju urinarnog trakta kod ljudi i 

drugih ţivotinja (Ngeleka et al., 1993). 

Mnoge studije su pokazale postojanje nekoliko hematoloških promjena u 

eksperimentalnoj endotoksemiji. Hawes i saradnici (1983), van Lambalgen i saradnici 

(1988), Egan i saradnici (1989), Kitajima i saradnici (1995), Pearson i saradnici (1995), 

Kosumi i saradnici (2001), Othman i saradnici (2006) i Oladunmoye (2006) pokazali su 

da administacija gram-negativnih bakterija u pacove kao eksperimentalne ţivotinje 

uzrokuje sistemsku hipotenziju, smanjenje odnosa uobliĉenih elemenata i plazme 

(hematokrit) i smanjenje koncentracije hemoglobina, kao i povećanje broja leukocita i 

udjela neutrofila u cirkulaciji.   
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2.4. Oksidativni stres 

Prema Davies (1995) od izuzetnog je znaĉaja oksidativni paradoks, odnosno 

ĉinjenica da sva aerobna bića ne mogu da opstanu bez kiseonika s jedne strane, a s druge 

strane kiseonik je izuzetno toksiĉan i utiĉe na njihov opstanak. Toksiĉnost kiseonika je 

omogućena samom njegovom konfiguracijom, jer zahvaljujući posjedovanju dva 

nesparena elektrona mogu nastati reaktivne kiseoniĉne vrste ili ROS. ROS obuhvataju 

kiseoniĉne radikale, kao i neradikalske vrste koje se ponašaju kao oksidacioni agensi i 

lako se mogu konvertovati u radikale, a nastaju kao proizvodi normalnog ćelijskog 

metabolizma. Uobiĉajeno je da se u somatskim ćelijama javlja ravnoteţa izmeĊu 

intercelularnog stvaranja ROS i njihovog neutralisanja (Davies, 1995). Postoji niz 

antioksidativnih mehanizama, nastalih tokom evolucije, kako bi aerobne ćelije bile u 

mogućnosti sprijeĉiti oštećenja, reparirati već nastala i odrţati homeostazu 

neutralisanjem generisanih ROS. Antioksidativni enzimi (superoksid dismutaza - SOD, 

katalaza – CAT i peroksidaza - Px) i neenzimski antioksidanti (vitamin C, vitamin E, 

tokoferoli, fenoli, β-karoten i dr.) predstavljaju dvije glavne grupe jedinjenja koja ĉine 

antioksidativni sistem (Forbes et al., 2008). 

Do poremećaja ravnoteţe izmeĊu proizvodnje i uklanjanja ROS u pojedinim 

dijelovima ćelije dolazi u uslovima stresa, jer se kao zajedniĉka karakteristika stresnog 

stanja u organizmu javlja povećana proizvodnja toksiĉnih derivata kiseonika. Ukoliko se 

antioksidanti ne nalaze u dovoljnom omjeru da neutrališu dejstvo novonastalih derivata 

kiseonika, dolazi do lanĉane reakcije stvaranja slobodnih radikala (Andreyev et al., 

2005). 

Tokom procesa ćelijskog disanja O₂ se redukuje do vode, a proces se u 

potpunosti odvija u kompleksima elektro-transportnog lanca uz formiranje djelimiĉno 

redukovanih intermedijera. Više od 97% kiseonika unesenog u ćeliju prolazi kroz 

kompletnu redukciju do H₂O, dok se usljed parcijalne redukcije oko 1-3% O₂ 
transformiše u ROS, tako da mitohondrije predstavljaju osnovni izvor ROS u ćelijama 

(Buonocore et al., 2010).  

Slobodni radikali kiseonika obuhvataju 4 veoma potentna i toksiĉna molekula: 

superoksidni anjon radikal, vodonik-peroksid, hidroksilni radikal i singletni kiseonik. 

Superoksidni anjon radikal nastaje u mitohondrijama redukcijom kiseonika jednim 

elektronom i ima dominantno štetno dejstvo indukujući lipidnu peroksidaciju i 

oštećujući ćelijske membrane. U normalnim, fiziološkim uslovima, superoksid – 
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dismutaza (SOD) ga transformiše u manje aktivan vodonik-peroksid, koji se inaĉe u 

ćelijama obrazuje redukcijom molekula kiseonika sa 2 elektrona. Vodonik-peroksid je 

veoma znaĉajan u genezi ćelijskih oštećenja pri oksidativnom stresu. Katalaza i 

glutation-peroksidaza štite ćelije od vodonik-peroksida. Hidroksilni radikal je 

najreaktivniji intermedijerni produkt djelimiĉne redukcije kiseonika, koji nastaje 

Fentonovom reakcijom u kojoj vodonik-peroksid reaguje sa fero jonima formirajući na 

taj naĉin znatno potentniji kiseoniĉni slobodni radikal. Ovaj SR dovodi do ireverzibilnog 

oštećenja ćelija preko narušavanja mitohondrijalnih membrana, izazivajući lipidnu 

peroksidaciju i oštećujući DNA. Ĉetvrti kiseoniĉni SR, singlet kiseonik, nastaje 

mijenjanjem spina jednog elektrona kiseonika, a karakteriše ga znaĉajna toksiĉnost u 

razliĉitim biološkim sistemima (Ţivić et al., 2008). 

2.4.1. Olovo i oksidativni stres 

ZagaĊivanje ţivotne sredine toksiĉnim metalima predstavlja globalni problem 

koji postaje ozbiljna zdravstvena prijetnja za ţivi svijet, posebno ţivotinje i ljude. 

Povećana koncentracija toksiĉnih metala u ţivotnoj sredini se javlja zahvaljujući 

antropogenoj djelatnosti, prvenstveno putem otpadnih voda i emisija iz rudnika i 

topionica, koje ĉesto sadrţe povišene koncentracije olova, kadmijuma, ţive i arsena. 

ZagaĊivanja širih razmjera su zabiljeţena u regijama s rudnicima i topionicama obojenih 

metala, koje se eksploatišu duţi vremenski period, pri ĉemu je došlo do znaĉajnog 

zagaĊenja vode, zemljišta i vegetacije (Yabe et al., 2011). Olovo je jedan od vodećih 

rizika za ljudsko zdravlje zahvaljujući širokoj distribuciji u ţivotnoj sredini i biološkim 

sistemima. Ljudska populacija je izloţena intoksikaciji olovom iz raznovrsnih izvora, pri 

ĉemu su najugroţenije trudnice, djeca i stanovnici urbanih podruĉja (Wang et al., 2013). 

Yabe i saradnici (2010) su npr., konstatovali da je kontaminacija tla, samim tim i stoke 

uzgajane za ishranu ljudi, dostigla enormno visok nivo u većini zemalja Afrike. Tome 

svjedoĉi, na ţalost i katastrofa koja se dogodila u Dakaru, Senegal, gdje je 18 djece 

izgubilo ţivot usljed akutnog trovanja olovom osloboĊenog recikliranjem korištenih 

akumulatora (godišnji izvještaj Blacksmith Institute za 2010. godinu,  

http://www.worstpolluted.org/files/FileUpload/files/2010/WWPP-Report-2010-Top-Six-

Toxic-Threats-Web.pdf 2011).  

Olovo dovodi do raznih psiholoških i biohemijskih disfunkcija. Brojni su 

mehanizmi djelovanja olova na ţive sisteme, mada nijedan u potpunosti ne objašnjava 
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toksiĉni efekat olova. Smatra se da oksidativni stres praćen lipidnom peroksidacijom 

(oslobaĊanjem malondialdehida – MDA), indukovan produkcijom reaktivnih 

kiseoniĉnih vrsta (ROS) predstavlja znaĉajan mehanizam ispoljavanja toksiĉnosti olova 

(Wang et al., 2013).  

Olovo je sveprisutan polutant koji se selektivno akumulira u bubrezima, gdje 

moţe nakon akutne izloţenosti dovesti do disfunkcije proksimalnih tubula ili usljed 

hroniĉne izloţenosti do ireverzibilne nefropatije. Smatra se da je toksiĉni efekat olova na 

bubrege ljudi i ţivotinja usko vezan za oksidativni stres, kao molekularni mehanizam 

izazvan akutnim i hroniĉnim dejstvom olova (Conterato et al., 2007).  

Izloţenost olovu povećava unutarćelijsku produkciju ROS i lipidnu 

peroksidaciju, ukljuĉujući oštećenja tkiva ţivotinjskih reproduktivnih sistema (Wang i 

Jia, 2009). 

Izloţenost olovu smanjuje renalni klirens zahvaljujući sposobnosti ovog metala 

da izazove oksidativni stres utiĉući na aktivnost superoksid dismutase (SOD) i katalaze 

(CAT), oslobaĊajući slobodne radikale (npr. ROS) koji oksidacijom dovode do 

povećanja koncentracije malondialdehida (MDA), štetnog produkta lipidne 

peroksidacije kod pacova intoksikovanih 1% rastvorom olovo-acetata tokom 8 sedmica 

(Salawu et al., 2009). 

Toksiĉnost izazvana eksponiranošću olovu se povezuje sa sposobnošću olova da 

izazove oksidativni stres putem generisanja ROS. Sposobnost olova da indukuje ROS 

potvrĊuju ĉinjenice da toksiĉni efekat intoksikacije olovom ublaţavaju hemijski agensi 

kao što su vitamin C, vitamin E, melatonin, tiamin, testosteron, cistein, kalcijum, cink, 

selen i drugi, koji se odlikuju antioksidativnim efektom. Uoĉeno je i da biljni ekstrakti i 

materijali ţivotinjskog porijekla štite od toksiĉnosti indukovane olovom kod 

eksperimentalnih ţivotinja. To se objašnjava njihovom, ranije utvrĊenom, 

antioksidativnom sposobnošću (Adikwu et al., 2013; Adikwu et al., 2014). 

 

2.4.2. Aloksan i oksidativni stres 

Osnovna dijagnostiĉka karakteristika dijabetesa je hiperglikemija, koja dovodi 

do poremećaja ćelijskog metabolizma i oksidativnog stresa. Hiperglikemija je termin 

koji oznaĉava povećanje glukoze u krvi preko 11.1 mmol/l (200 mg/dl) i najĉešći je 

simptom nekontrolisane šećerne bolesti. MeĊutim, smatra se da su sve osobe sa 
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konstatnim nivoom glukoze u krvi u rasponu od 5.6-7 mmol/l hiperglikemiĉne, a da pri 

stalnim vrijednostima iznad 7 mmol/l imaju razvijen diabetes mellitus. Ĉesto se dešava 

da se jasni simptomi dijabetesa uoĉavaju tek pri vrijednostima glikemije od 15-20 

mmol/l (American Diabetes Association, 2004). To je bolest sa prolongiranim 

predijabetesnim stanjem, tako da dugi vremenski period biva nedijagnostifikovana i 

dovodi do ozbiljnih oštećenja mnogih sistema u organizmu, a naroĉito nervnog i 

kardiovaskularnog (Ahmed et al., 2010).  

U dijabetesu dolazi do poremećaja pri regulaciji metabolizma glukoze, povećava 

se koncentracija intra- i ekstracelularne glukoze, što ima za posljedicu stvaranje viška 

slobodnih radikala, koji narušavaju normalno funkcionisanje ćelija i izazivaju mnoga 

patološka stanja i bolesti. Kada produkcija slobodnih radikala nadmaši antioksidativni 

kapacitet ćelije da eleminiše te radikale, doći će do razvoja oksidativnog stresa, koji se 

definiše kao poremećaj u ravnoteţi izmeĊu prooksidanasa i antioksidanasa, u korist 

prvih, koji vodi ka potencijalnim oštećenjima (Vincent et al., 2004). Akumulacija takvih 

oštećenja vodi ćeliju u smrt putem apoptoze ili nekroze.  

Smatra se da su ubrzana redukcija koenzima Q, posljedica inhibicije transporta 

elektrona na kompleksu III i stvaranje ROS-a osnovni uzroci disfunkcije mitohondrija, 

koji igraju kljuĉnu ulogu u metaboliĉkim poremećajima srodnim dijabetesu, kao i 

tkivnim histopatologijama (Rolo i Palmeira, 2006). 

Prema Ereyuwi (2012), postoje dokazi o ulozi oksidativnog stresa u razliĉitim 

fazama razvoja dijabetesa, polazeći od predijabetesnog stanja, poremećene tolerancije 

glukoze, hiperglikemije nakon obroka, blagog dijabetesa i konaĉno dijabetesa. Gubitak 

funkcije ćelija, koji nastaje iz pogoršane sekretorne sposobnosti i povećane apoptoze, 

glavna je pojava oba tipa dijabetesa. Oksidativni stres igra vaţnu ulogu u patogenezi 

dijabetesa, bilo da se radi o ćelijskoj disfunkciji ili insulinskoj rezistenciji. Ţivić i 

saradnici (2008) istiĉu da je gotovo nediskutabina ĉinjenica da je juvenilni dijabetes 

prototip patološkog stanja sa intenzivnim oksidativnim stresom, pri ĉemu SR ne samo da 

imaju ulogu u nastanku hroniĉnih komplikacija dijabetesa, već mogu presudno uticati i 

na sam nastanak juvenilnog dijabetesa.  

Oksidacioni stres je jedan od glavnih uzroka komplikacija dijabetesa, uz 

drastiĉno smanjene koncentracije antioksidanasa (Forbes et al., 2008). 
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2.4.3. Escherichia coli i oksidativni stres 

Razliĉita infektivna oboljenja kod domaćih ţivotinja, kao što su pneumonia, 

enteritis i mastitis su povezana sa oksidativnim stresom. Iako je oksidativna reakcija 

esencijalna za organizam, pretjerana oksidativna reakcija nastala kao odgovor na 

bakterijsku infekciju, moţe da izazove ozbiljna oštećenja tkiva. Suvišak ROS i odsustvo 

optimalne koliĉine antioksidanata dovodi do oksidativnog stresa. Mnoge ćelije, 

osjetljive na oksidativni stres, podlijeţu nekrozi ili apopotozi (Eslami et al., 2015).  

Maddocks i saradnici (2013) navode da enteropatogeni sojevi ešerihije indukuju 

ROS, smanjuju DNA popravke, povećavaju uĉestalost mutacija u ćelijama domaćina, 

što predstavlja uspješan mehanizam za nastanak kolorektalnog kancera kod ljudi. 

Cistitis (upala mokraćnog mjehura) je najĉešća bakterijska infekcija koja pogaĊa 

ĉešće ţene nego muškarce. U većini sluĉajeva nastaje prodorom Escherichia coli u 

urinarni trakt. Cistitis izaziva smanjenu aktivnost antioksidativnih enzima - superoksid 

dismutaze (SOD) i glutation peroksidaze (GPx) što dovodi do oksidativnog stresa. 

Istraţivanja na Wistar pacovima su potvrdila da Escherichia coli u urinarnom traktu 

ubrzava lipidnu peroksidaciju, oksidativno oštećivanje bubreţnog tkiva koje se 

reflektuje povećanom koncentracijom malondialdehida (MDA), mieloperoksidaze 

(MPO) i azotnog oksida (NO) i promjene u aktivnosti SOD i GPx (Tasdemir et al., 

2013). 

Pri eksperimentalnom peritonitisu kod pacova, izazvanom intraperitonealnom 

administracijom bakterijske suspenzije E. coli uz dodatak hemoglobina, dolazi do 

izuzetno visoke letalnosti (Bornside et al., 1968). Letalna toksiĉnost hemoglobina pri 

bakterijskoj infekciji je vezana za Fentonovu reakciju ĉiji produkti (ROS) indukujući 

lipidnu peroksidaciju smanjuju vijabilnost fagocita peritonealne duplje, što opet 

omogućava bakterijsku proliferaciju i mortalitet inficirane jedinke (Yoo et al., 1999). 
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2.5 Laboratorijski pacov Rattus norvegicus soj Wistar, albino tip 

Albino laboratorijski pacov bijelog krzna i crvenih oĉiju je najĉešće korišćena 

laboratorijska ţivotinja zadnjih nekoliko decenija. Predstavlja izuzetno vaţan ţivotinjski 

model za brojna istraţivanja iz ekologije, ekotoksikologije, psihologije, medicine, 

fiziologije, i drugih oblasti.  

 

Slika br. 4 Wistar pacov 

(http://www.biot.fm.usp.br/ilustracoes/Wistar_conv.jpg) 

Ovaj soj pripada vrsti Rattus norvegicus, a dobijen je i uzgaja se u laboratorijama 

širom svijeta. Pacov je prvi put unesen u laboratoriju u istraţivaĉke svrhe davne 1828. 

godine, da bi već nakon trideset godina preuzeo primat nad drugim eksperimentalnim 

ţivotinjama.   

Domestikovani pacovi se razlikuju od divljih u mnogo ĉemu. Znatno su mirniji, 

sa smanjenim nagonom za ujedanjem, mogu tolerisati veću grupu jedinki u gnijezdu, 

ranije postaju polno zreli i ranije se pare, proizvodeći veći broj potomaka. Njihovi 

unutrašnji organi: mozak, jetra, bubrezi, adrenalne ţlijezde i srce su manji nego kod 

divljih populacija. 

Wistar pacovi albino tip predstavljaju nesrodnu „outbred“ liniju bijelih pacova 

dobijenu od divljih populacija vrste Rattus norvegicus. Ovaj soj je prvi put dobijen 

1906. godine u Wistar institutu za biološka i medicinska istraţivanja i predstavlja prvi 

soj pacova proizveden iskljuĉivo kao eksperimentalni model za brojna istraţivanja 

(Manojlović, 2011).  

http://en.wikipedia.org/wiki/Rattus_norvegicus
http://en.wikipedia.org/wiki/Rattus_norvegicus
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Danas je Wistar pacov, pored Sprangue-Dawly, jedan od najpopularnijih sojeva 

za laboratorijska istraţivanja. Naroĉito se koristi u studijama toksiĉnosti (Henrich, 

2000).  

 

2.5.1. Biološki parametri laboratorijskog pacova Rattus norvegicus  

Duţina ţivota, tjelesna masa i ostale vrijednosti osnovnih bioloških parametara 

Wistar pacova su predstavljeni u tabeli 1.  

Tabela br. 1 Biološki parametri laboratorijskog pacova Rattus norvegicus 2 

Parametar Vrijednost 

ţivotni vijek 2.5-3.5 godine 

masa tijela muţjaka u g* 450-520 

masa tijela ţenke u g* 250-300 

tjelesna temperatura 39.5-37.5°C 

potrošnja O2 (ml/m2/g tj.m.) 0.84 

površina tijela (cm2) 10.5 

unos hrane (g/100g tj.m./dan) 5-6 

unos vode (ml/100g tj.m./dan) 10-12 

zapremina urina (ml/100g tj.m./dan) 5.5 

ukupna koliĉina tjelesne vode (ml/250g tj.m.)* 167 

intracelularna teĉnost (ml/250g tj.m.)* 92.8 

ekstracelularna teĉnost (ml/250g tj.m.)* 74.2 

* tjelesna masa varira u odnosu na soj 

Pacove karakteriše kratko krzno, dug go rep, okrugle uši, ispupĉene 

(eksoftalmiĉne) oĉi i uoĉljiva njuška sa dugim brkovima (vibrissae). Imaju pet prstiju na 

prednjim i zadnjim nogama, sa prvim prstom prednjih nogu redukovane duţine. 

Sazrijevanje skeleta se odvija polako, tako da okoštavanje kostiju prestaje tek po 

navršetku prve godine ţivota. Monofiodontne su ţivotinje – imaju samo jedan komplet 

stalnih zuba koji obuhvata po 2 sjekutića i 6 molara u obe vilice. Sjekutići (dentes 

incisivi) su hipsodontni, rastu i kalcifikuju se tokom cijelog ţivota, što je karakteristika 

glodara. Njihove spoljne površine se stalno oštećuju abrazijom na mjestu apozicije 

gornjih i donjih sjekutića, pri ĉemu se prirodno habaju i sprjeĉava njihovo prerastanje. 
                                                 
2 Sharp i Villano, 2013 
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Nervni sistem obuhvata centralni nervni sistem sa uoĉljivim glatkim 

hemisferama, bez brazdi i vijuga karakteristiĉnih za više vrste (Radović i Petrov, 1999) i 

periferni nervni sistem saĉinjen iz 34 para spinalnih nerava. 

Limfni ĉvorovi su sitni i pozicionirani površinski, ispod površine koţe, ili dublje 

u abdominalnoj ili torakalnoj šupljini. Teško su uoĉljivi vizuelno ili palpacijom kod 

zdravih jedinki.  

U grudnoj (torakalnoj) šupljini su smješteni srce, pluća i timus. Timus ima parne 

triangularne reţnjeve pozicionirane ventralno od traheje na ulazu u grudni koš. Ova 

ţlijezda je krupna kod mladih jedinki, dostiţe maksimalnu veliĉinu u vrijeme polnog 

sazrijevanja, dok kod starijih pacova dolazi do regresije u veliĉini timusa (Moore, 2000). 

Srce je smješteno duţ medijalne linije grudnog koša, okruţeno plućnim krilima. Vrh 

srca dopire skroz do dijafragme. GraĊeno je iz dvije komore i dvije pretkomore. Krvotok 

pacova odgovara uveliko onom kod viših sisara (Moore, 2000). 

Pluća pacova se sastoje od lijevog i desnog plućnog krila, pri ĉemu je lijevo 

cjelovito, a desno graĊeno iz ĉetiri reţnja. Traheja je graĊena od nedovršenih 

hrskaviĉavih prstenova u obliku slova S. U grudnoj šupljini se grana na lijevu i desnu 

bronhiju graĊene od potpunih hrskaviĉavih prstenova (Moore, 2000).  

SmeĊe masno tkivo na dorzalnoj strani tijela, u predjelu lopatica, je u većoj 

koliĉini prisutno tokom cijelog ţivota, iako ne hiberniraju zimi (Austgen i Bowen, 

2009). TakoĊe, javlja se i u predjelu aorte, hilusu bubrega, okolini uretre i grlića 

materice, kao i jugularne vene (Moore, 2000). Osnovna funkcija smeĊeg masnog tkiva 

je u termoregulaciji pri izloţenosti niskim temperaturama, kontroli tjelesne teţine i kao 

rezervna hrana pri hibernaciji ţivotinja koje provode zimu u snu (Austgen i Bowen, 

2009).  

Na ventro - dorzalnom pogledu abdominalne duplje uoĉava se krupna jetra 

graĊena iz ĉetiri reţnja, nalegla uz dijafragmu. Jetra zauzima 4-5% ukupne tjelesne 

teţine pacova. Za pacove je karakteristiĉan izostanak ţuĉne kesice. Slezena prati 

zakrivljenost ţeluca, a tanka crijeva se uoĉavaju sa desne strane (slika 5). Slijepo crijevo 

(cecum) se odvaja na spoju tankog i debelog crijeva i uoĉava se kao hranom ispunjena 

vrećica koja se širi preko trbušne duplje do njene lijeve strane. Slijepo crijevo, 

zahvaljujući svom mikrobnom sastavu, ima funkciju varenja celuloze i ostalog biljnog 

materijala. Kod pacova se slijepo crijevo ne završava crvuljkom, kao kod ljudi, već 

okruglastom akumulacijom limfoidnog tkiva koja se ĉesto naziva Pajerovom zakrpom. 
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Pored vrha slijepog crijeva, ove zakrpe se mogu sresti razbacane duţinom tankih crijeva 

(Moore, 2000). 

  

Slika br. 5 Građa pacova (abdominalna duplja)  
 (Manojlović, 2015) 

Digestivna cijev (tractus alimentarius) se pruţa od usta do analnog otvora, a 

sastoji se iz: usne šupljine, ţdrijela, jednjaka, ţeluca, tankog i debelog crijeva. Jednjak 

pacova je cijev duţine oko 75 mm (vratni i grudni dio), dok abdominalni dio (duţine 

oko 15 mm) naglo završava na kardijaĉnom otvoru ţeluca. Vanjski dijametar jednjaka 

cijelom duţinom iznosi oko 2 mm. Na ţeludac otpada oko 0,5% tjelesne teţine, a sastoji 

se iz dva dijela - proventrikularnog i glandularnog (Avdić i Tandir, 2008). Ova dva 

dijela se jasno vizuelno uoĉavaju, a i histološki se veoma razlikuju. Prednji dio ţeluca, 

gornji ţeludac, je tanjih zidova, svjetlije boje, gladak, bez ţljezdanih ćelija, dok je donji 

ţeludac zadebljao, tamnije boje i bogat ţljezdanim ćelijama. Ulijeva se u duodenum 

preko piloriĉnog sfinktera. Pregrada koja dijeli ova dva dijela ţeluca je oznaĉena kao 

graniĉni greben i funkcija joj je da spreĉava povraćanje ţeluĉanog sadrţaja, dok ne 

ometa normalno kretanje hrane pri varenju (Moore, 2000).  

Jetra ima mnogobrojne uloge, kao što su aktivno uĉešće u transportu hranjivih 

materija i njihovo deponovanje, detoksikacija, sekrecija i ekskrecija, uĉestvuje u 

hematopoezi, kao i u razgradnji krvnih ćelija, a karakteriše je i endokrina aktivnost 

(Stojić, 2004). Brojni toksikanti, dospjeli u organizam preko digestivnog sistema, 

portalnim venskim krvotokom dospijevaju u jetru gdje se enzimskim mehanizmima 

oksidacije, hidroksilacije i konjugacije vrši proces detoksikacije. Neke od opasnih 

supstanci se na ovaj naĉin inaktiviraju ili izluĉuju putem ţuĉi, ĉime se smanjuje koliĉina 
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toksina koji dospijeva u krvotok (Jablanović, et al. 2003). Jetra pacova se sastoji iz ĉetiri 

reţnja. Ţuĉni kanalići se izlivaju direktno u duodenum jer pacovi nemaju ţuĉnu kesicu.  

Urinarni sistem se sastoji od parnih bubrega i uretera, mokraćnog mjehura i 

uretre. Desni bubreg i nadbubreţna ţlijezda su pozicionirani kranijalnije u odnosu na 

lijevi. Bubrezi su jednopapilarni, imaju jednu papilla renalis, koja se ulijeva u karlicu 

bubrega, a ona u ureter. Bubrezi imaju ĉetiri grupe funkcija: ekskrecija štetnih produkata 

metabolizma, materija u višku i materija nepotrebnih organizmu; odrţavanje volumena i 

konstantnosti sastava tjelesnih teĉnosti; regulacija acido-bazne ravnoteţe i endokrina 

uloga bubrega (Stojić, 2004). Mokraćni mjehur se nalazi na medijalnoj liniji kaudalnog 

dijela abdomena. Uretra se otvara u penis kod muţjaka, odnosno u genitalnu papilu u 

blizini baze klitorisa kod ţenki.  

  
Slika br. 6 Šema urinarnog i genitalnog 

sistema mužjaka pacova 
Slika br. 7 Šema urinarnog i genitalnog 

sistema ženke pacova 
(Simmons, 2005) 

 

Polni sistem muţjaka se karakteriše parnim, izduţenim, zakrivljenim 

vezikularnim ţlijezdama, glandula vesicularis ili vesicula seminalis, koje se izlivaju u 

uretru u blizini mjehura. Koagulacione ţlijezde (prednja prostata, prostata anterior) se 

nalaze sa medijalnih strana vezikularnih ţlijezda (Đorović, 1997). Prostata, smještena uz 

tijelo penisa, se sastoji iz dva para reţnjeva, dorzalnih i ventralnih, i parnih 

bulbouretralnih ţlijezda (slika 6). Mješavina ekskreta ovih ţlijezda formira vaginalni 

(spermalni) ĉep po uspješnom parenju (Moore, 2000). Testisi odraslog pacova su veoma 

krupni, smješteni u skrotumskim vrećicama, s obe strane medijalne linije izmeĊu otvora 

prepucijuma i anusa (slika 6). Ingvinalni kanali ostaju otvoreni cijeli ţivot tako da se 

testisi slobodno mogu kretati iz skrotuma u abdomen i nazad pomoću m. cremaster 
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(Šorić, 1997). Penis je postavljen unutar prepucijuma (genitalne papile) i sadrţi koštani 

zaĉetak os penis. Jajnici ţenke pacova su smješteni kaudalno uz bubrege i obiĉno su 

okruţeni masnim tkivom. Materica pacova je sistematisana kao uterus bipartitus, kod 

koje su lijeva i desna materica srasle donjim dijelom, i predstavlja prelazni oblik izmeĊu 

tipiĉne dvojne (uterus duplex) i dvoroge (uterus bicornis) (Rülicke et al., 2006, Šorić, 

1997). Ţenku pacova karakterišu i dva cerviksa, po jedan za svaki dio uterusa. Uterus i 

jajnici leţe uz dorzalni tjelesni zid (slika 7). Vagina je predstavljena kratkim kanalom 

koji se otvara kaudalno od genitalne papile, odnosno kranijalno u odnosu na anus. 

Morfološki gledano, na ventralnoj strani tijela ţenke se uoĉavaju analni otvor, polna 

papila, koja se sastoji iz klitorisa i otvora uretre i vulva, u kojoj je smješten otvor vagine 

(slika 7). Razmak izmeĊu anusa i polne papile je kraći kod ţenki nego kod muţjaka, 

zahvaljujući ĉemu se razlikuju polovi i kod mladih jedinki. 

Pacovi imaju 6 pari bradavica. Mamarno tkivo je široko rasporeĊeno preko 

toraksa i abdomena (Moore, 2000).  

Za ţenke pacova je karakteristiĉan poliestrusni naĉin razmnoţavanja, odnosno 

one se pare nekoliko puta godiše, obiĉno do pet puta, bez obzira na godišnje doba. 

Estrusni (reproduktivni) ciklus ţenke pacova obiĉno traje pet dana. Sam estrus (period 

prijemĉljivosti ţenke za parenje) se obiĉno dešava spontano noću nakon 3 dana ciklusa i 

traje 12 - 14 sati. Do ovulacije dolazi 8 - 12 sati od poĉetka estrusa (Moore, 2000). 

Ţenke se mogu uspješno pariti i u postporoĊajnom periodu, unutar 14 - 18 sati od 

poroĊaja (estrus postpartum). Duţina gestacionog perioda laboratorijskih pacova se 

kreće od 21 - 23 dana, najĉešće 21. Mladi sisaju 21 - 24 dana i potom se mogu odvojiti 

od majke (Moore, 2000).  

Laboratorijski pacovi su noćne ţivotinje, koje se mogu uznemiriti nepaţljivim 

rukovanjem tokom dana. Društvene su ţivotinje sa strogo odreĊenim obrascima 

ponašanja u grupi. Pored uobiĉajenog hijerarhijskog ureĊenja, prisutne su i pojave: 

agresivno ponašanje meĊu muţjacima, ĉedomorstvo u srodstvu i u grupi, markiranje 

teritorije urinom, dominantnost jaĉe jedinke pri hranjenju i parenju, borbe za naklonost 

ţenke, kanibalizam i sliĉno (Moore, 2000).  

  



Pregled literature 

 

43 
 

2.5.2. Hematološki parametri laboratorijskog pacova Rattus norvegicus 

Tabela br.2 Hematološki parametri laboratorijskog pacova Rattus norvegicus 3 

Parametar Vrijednost 

odnos uobliĉenih elemenata krvi i krvne plazme u % 35-57 

broj eritrocita  5-10*1012/l 

broj leukocita  3-17*109/l 

koncentracija hemoglobina (Hb) 110-190 g/l 

srednja vrijednost zapremine eritrocita (MCV) 46-65 fl  

srednja vrijednost Hb u litri eritrocita (MCHC) 310-400 g/l 

srednja vrijednost koliĉine Hb u eritrocitu (MCH) 18-23 pg 

retikulociti 0-25%a 

trombociti 200-1500*109/l 

neutrofili 13-26%b 

limfociti 65-83% b 

monociti 0-4% b 

eozinofili 0-4% b 

bazofili 0-1% b 

glukoza 80-300 mg/l 
a vrijednost je veoma zavisna od starosti, pri ĉemu su više vrijednosti uobiĉajene za mlaĊe 

jedinke 
b udio u ukupnom broju leukocita 

  

                                                 
3 Sharp i Villano, 2013 
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2.6 Krv 

Krv, kao visoko specijalizovano vezivno tkivo ostvaruje transport hranljivih 

materija i O2 do ćelija, odnosno prenos produkata metabolizma i CO2 u suprotnom 

smjeru; distribuciju hormona i drugih regulatornih supstanci po organizmu (humoralnu 

regulaciju); regulaciju tjelesne temperature, osmotskog pritiska i acidobazne ravnoteţe i 

imunološku odbranu organizma od infekcija, stranih agenasa, kao i sopstvenih 

transformisanih ćelija transportom imunoglobulina i ćelija imunog sistema (AnĊelković 

et al., 2002). 

 
Slika br. 8 Hematokrit kapilare nakon nakon centrifugiranja uzorka krvi 

(Manojlović, 2015) 

Koliĉina krvi kod sisara se kreće oko 8% ukupne tjelesne mase (Ivanc i Dekić, 

2006), kod ljudi prosjeĉno 4-5 l na 70 kg tjelesne mase (Despopulus i Silbernagal, 

2011). Kod pacova na volumen krvi otpada 5-7%, odnosno pacov teţine 200 g ima 11-

14 ml krvi (Lindstrom et al., 2015). Krv se sastoji od teĉne faze - plazme, 50-75% i 

uobliĉenih elemenata krvi, 25–50% (Ivanc i Dekić, 2006). Krvna plazma je odvojiva od 

formiranih elemenata krvi, centrifugiranjem uz prethodno dodavanje antikoagulanasa. 

Preostaje hematokrit, talog eritrocita, na dnu epruvete, odnosno hematokrit kapilare, a 

iznad njega se javlja tanak sloj nataloţenih leukocita i trombocita (slika 8). 

Krvna plazma je prozraĉna teĉnost, ţućkaste boje, priliĉno stabilnog fiziĉko – 

hemijskog sastava, koja se prvenstveno sastoji iz vode, 90-92%, u kojoj su  

suspendovane mnoge supstance, hranjive materije, metaboliti, elektroliti, proteini, 

vitamini, hormoni i gasovi. Najzastupljeniji su proteini (tabela 3), pri ĉemu oko 58% 
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prisutnih proteina ĉine albumini,  zatim globulini 38%, dok se fibrinogen se javlja sa 

oko 4% (Petković, 2013).  

Tabela br.3 Procentualno učešće i funkcija proteina krvne plazme (prema Anđelković et al., 
2002) 

Proteini plazme % Funkcija 

albumini 58 odrţavanje osmotskog pritiska, transport molekula 

globulini 38 uĉestvuju u imunom sistemu 

fibrinogen 4 koagulacija krvi 

 

2.6.1 Nastanak uobliĉenih elemenata krvi  

Sve krvne ćelije nastaju u procesu hematopoeze, proliferacijom i 
diferencijacijom zajedniĉkih pluripotentnih matiĉnih (stem) ćelija u koštanoj srţi.  

Slika br. 9 Hematopoeza  

(https://biologina.files.wordpress.com/2013/01/picture1.png)  
 

Pluripotentne matiĉne ćelije se dijele dajući multipotentne matiĉne ćelije od 

kojih se odvajaju dvije loze – mijeloidna (eritrociti, granulociti, megakariociti i 

monociti) i limfoidna loza. Daljom diobom i sazrijevanjem ovih ćelija nastaju 

progenitorne, a tek onda prekusorske, od kojih će se diferencirati zrele ćelije krvi (slika 

9). Hematopoeza je proces koji traje cijeli ţivotni vijek, od embrionalnog razvića do 
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smrti jedinke. Odvija se u aktivnoj koštanoj srţi, timusu, limfnim ţlijezdama i slezeni 

(Petković, 2013). 

2.6.2 Eritrociti 

Nastaju eritrocitopoezom u koštanoj srţi preko niza prelaznih formi, od 

proeritroblasta, bazofilnog, polihromatofilnog, acidofiolnog eritroblasta do retikulocita 

na kraju, koji daju zrele eritrocite. Cijeli proces je regulisan nizom faktora, od kojih je 

najdominantniji hormon eritropoetin, ĉije primarno mjesto djelovanja predstavljaju 

unipotentne matiĉne ćelije, predodreĊene za stvaranje proeritroblasta, a sekundarna 

uloga mu se zasniva na ubrzavanju ugradnje gvoţĊa u prostetiĉku grupu Hem, kao i 

ubrzavanje prelaska retikulocita u perifernu krv.  

Eritrociti su visoko specijalizovane ćelije, okruglog bikonkavnog oblika, 

preĉnika oko 7,5 µm, debljine 2,6 µm po periferiji, dok su u centralnom dijelu tanji 

(0,8µm). Ovakav oblik ćelije obezbjeĊuje 20-30% veću površinu od sferiĉne ćelije istog 

volumena, radi efikasnije razmjene gasova (AnĊelković et al., 2002). Za razliku od 

drugih kiĉmenjaka, kod kojih je jedro postavljeno centralno, eritrociti sisara su 

bezjedarne strukture, pa se ĉesto oznaĉavaju terminom hemacije. Gubitak jedra 

eritrocita, do kojeg dolazi u toku evolucije sisara, smatra se adaptacijom za efikasniji 

prenos kiseonika, jer se manje troši za vlastiti metabolizam (Matavulj, 2004). 

Broj eritrocita varira kod razliĉitih ţivotinjskih vrsta, ali zavisi i od pola, ishrane, 

klimatskih faktora, nadmorske visine i dr. Vrijednosti eritrograma laboratorijkog pacova 

predstavljene su u tabeli broj 2. Osnovna funkcija eritrocita - prenos kiseonika, je 

omogućena prisustvom endogenog pigmenta hemoglobina, dok je za prenos CO2 

zasluţan enzim karboanhidraza, koja se kao katalizator, tako što ubrzava reakciju 

izmeĊu CO2 i H2O, povećavajući kapacitet krvi za primanje i transport velike koliĉine 

CO2 od tkiva do respiratornih organa (AnĊelković et al., 2002). 

Veoma bitna osobina eritrocita je mogućnost prolaska kroz fenestracije kapilara, 

koje su manjeg preĉnika od samih eritrocita, što je omogućeno specifiĉnom graĊom 

plazmaleme eritrocita (50% proteina, 40% lipida i 10% ugljenih hidrata), koja joj 

obezbjeĊuje elastiĉnost. Zahvaljujući negativnom naboju glikoproteida plazmaleme, 

eritrociti se meĊusobno odbijaju, dajući odrţavajući stabilnost suspenzije u krvnoj 

plazmi (Stojić, 2004).  
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Hemoglobin je hromoprotein, koji daje eritrocitima crvenu boju. GraĊen je iz 

ĉetiri polipeptidna lanca (2α + 2β) i ĉetiri prostetiĉke grupe, odnosno molekule hema 

(slika 10). Hem je graĊen iz ĉetiri pirolova prstena i dvovalentnog ţeljeza, koje se 

vezuje reverzibilno za kiseonik (Petković, 2013).  

 

Slika br. 10 Kvarterna struktura Hb  
(http://www.biologija.rs/eritrociti.html) 

Vezivanjem kiseonika za hemoglobin nastaje oksihemoglobin, stabilna molekula 

koja podlijeţe sporoj autooksidaciji (pribliţno 3% na dan). Tokom ove reakcije, jedan 

elektron se prenosi od ţeljeza do vezanog kiseonika pri ĉemu nastaje feri-superoksid 

kompleks. Deoksigenacijom, otpuštanjem kiseonika, otpušteni elektron se vraća ţeljezu. 

MeĊutim, ukoliko se elektroni zadrţe, kiseonik se trasformiše u superoksidni radikal, pa 

ţeljezo ostaje u feri obliku i na taj naĉin se hemoglobin transformiše u methemoglobin, 

oblik u kojem je ţeljezo oksidovano iz dvovalentnog u trovalentno i samim tim izgubilo 

sposobnost prenošenja kiseonika. Kada jedna ili više podjedinica hema ima oksidovano 

ţeljezo ili vezan ugljen monoksid, kvaterna struktura proteina se promijeni i poveća se 

afinitet neoksidovanih hemijskih grupa prema kiseoniku, zbog ĉega se kiseonik teško 

oslobaĊa sa hema i vodi ka smanjenoj oksigenaciji tkiva (Stojić, 2004). 

Ţivotni vijek eritrocita je oko 120 dana, nakon ĉega dolazi do njihove destrukcije 

usljed starenja membrana, pa bivaju fagocitirane od strane ćelija retikulo-endotelijalnog 

sistema (RES) u kojima dolazi do destrukcije hemoglobina, pri ĉemu se molekula cijepa 

na hem i globin. Ţeljezo se gotovo u potpunosti zadrţava u organizmu, a porfirinski 

prsten se otvara i metaboliše u ţuĉne boje, biliverdin i bilirubin (Ivanc i Dekić, 2006). 
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2.6.3 Leukociti 

Nastaju hematopoezom (slika 9) u limfnim ĉvorovima i koštanoj srţi i za razliku 

od eritrocita veći dio svog ţivotnog vijeka provode van cirkulacije, pri ĉemu im je krv 

transportno sredstvo do ciljanog tkiva (Petković, 2013). Nasuprot eritrocitima, zreli 

leukociti posjeduju jedro, ćelijske organele i granule (AnĊelković et al., 2002). 

Zahvaljujući fagocitozi i ameboidnom kretanju, imaju odbrambenu funkciju u 

organizmu. Za njih je karakteristiĉna dijapedeza, sposobnost prolaska kroz zidove 

kapilara i prelaska iz krvnog suda u meĊućelijske prostore i tkiva, tako da kada po 

napuštanju krvnog suda, procesom hemotaksije stimulisani hemoatraktantima 

(hemijskim medijatorima) migriraju do ciljnog ţarišta (Marić i Simonović, 2006).  

Leukociti se prema sastavu citoplazme, obliku jedra i afinitetu za boje dijele u 

dvije glavne grupe, na granulocite i agranulocite (Ivanc i Dekić, 2006). 

2.6.3.1 Granulociti 

Nastaju od matiĉne mijeloidne ćelije granulocitipoezom, preko niza prekursora, 

dajući na kraju zrele ćelije granulocitne loze ĉije citoplazmatske granule se u zavisnosti 

od afiniteta prema kiselim ili baznim bojama, razliĉito boje, pa se dijele na: neutrofile, 

eozinofile i bazofile. Za stvaranje jedne generacije granulocita od matiĉne ćelije 

potrebno je oko 10 dana (AnĊelković et al., 2002). 

Neutrofili 

Razlikuju se mladi, nesegmentirani neutrofili, ĉije jedno ima oblik kifle, slova U, 

V i S od starih, segmentiranih, kod kojih je jedro sastavljeno iz više (3-5) segmenata, 

meĊusobno spojenih tankim nitima - hromatinskim mostićima. Citoplazma im pri 

bojenju smješom kiselih i baznih boja dobija diskretnu ruţiĉasto-ţutu boju, u kojoj se 

uoĉavaju sitne granulacije svijetlonarandţaste boje. Imaju podjednako slab afinitet i 

prema kiselim i prema baznim bojama, pa se zato i nazivaju neutrofilima (Ivanc i Dekić, 

2006).  

Okruglog su oblika, preĉnika od 10-12 µm. U vaskularnom sistemu se 

zadrţavaju nekoliko sati, nakon ĉega migriraju u druga tkiva gdje provode ostatak 

ţivota, koji traje od 1-4 dana (AnĊelković et al., 2002).  

Neutrofili ĉine prvu liniju odbrane organizma od bakterijskih infekcija tako što 

izlaze iz krvnih sudova i vrše fagocitozu. Pored toga, produkuju i leukotrijene, 

medijatore upalnog procesa, koji imaju vazodilatatorno dejstvo (Stojić, 2004). Ćelija 
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posjeduje rezerve glikogena i sposobnost njegovog anaerobnog metabolizma, što joj 

daje mogućnost preţivljavanja u anaerobnim uslovima (kakvi obiĉno vladaju na 

mjestima upalnog procesa). 

Kako je uloga neutrofila u fagocitiranju sitnih ĉestica (bakterija, stranih ĉestica i 

drugih materija) nazivaju se još i mikrofagima, a zbog izgleda jedra i 

polimorfonuklearnim fagocitima (Ivanc i Dekić, 2006). 

Eozinofili 

Odlikuju se istim oblikom i malo većim preĉnikom od neutrofila, 11-14 µm, kao 

i duţim ţivotnim vijekom. Nakon oslobaĊanja iz koštane srţi, cirkulišu krvnim 

sistemom narednih 6-10 sati, da bi onda migrirali  u vezivno tkivo u kojem završavaju 

svoj ţivotni vijek dug 8-12 dana (AnĊelković et al., 2002). U citoplazmi eozinofila 

dominiraju specifiĉne granule koje pokazuju visok afinitet za kisele boje (eozin) po 

ĉemu su i dobili naziv. Pored specifiĉnih, zastupljen je i manji broj azurofilnih granula. 

Jedro im je najĉešće segmentirano, sastavljeno iz dva dijela povezana uskim 

hromatinskim mostom, pa ima izgled bisaga, mada se javljaju i nesegmentirani oblici. 

Sadrţe dosta histamina. Kod alergijskih i parazitskih bolesti znaĉajno se povećava broj 

eozinofila u perifernoj krvi, a ova pojava se oznaĉava kao eozinofilija (Ivanc i Dekić, 

2006). Fagocitoza je onemogućena veliĉinom parazita, tako da u njihovoj neposrednoj 

blizini oslobaĊaju sadrţaj specifiĉnih granula, koje su po svojoj strukturi lizozomi i na 

taj naĉin štite organizam. Poslije degranulacije eozinofili se podvrgavaju apoptozi 

(programiranoj ćelijskoj smrti) (Marić i Simonović, 2006). 

Bazofili 

Bazofili su sitni (9-11 µm) i veoma slabo zastupljeni u perifernoj krvi, tako da ih 

mnogi autori ne navode pri opisu diferencijalne krvne slike pacova (Lindstrom et al., 

2015). Jedro se veoma slabo nazire, nepravilno je segmentirano, i obiĉno je maskirano 

specifiĉnim granulama. Granule se baznim bojama boje izrazito tamno u plavo-

ljubiĉasto, krupne su, pa kada je ćelija postavljena u profilu fokusiranjem se mogu 

primijetiti izraštaji kao na buzdovanu. Granulacije sadrţe heparin, zahvaljujući kojem 

spreĉavaju koagulaciju krvi gdje je usporen krvotok na upalnim mjestima. Znaĉajni su 

pri alergijskim procesima (Ivanc i Dekić, 2006). Granule ispoljavaju bazofiliju, a zbog 

prisustva heparina i sposobnost metahromazije, odnosno svojstvo da se toluidin plavim 

boje ljubiĉasto (AnĊelković et al., 2002).  
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2.6.3.2 Agranulociti 

Karakteriše ih nesegmentirano jedro i nespecifiĉne (azurofilne) granule u 

citoplazmi, koje se boje u ljubiĉasto. Dijele se na monocite i limfocite. 

Monociti 

Monociti, kao najkrupnije ćelije bijele loze, imaju preĉnik oko 20 µm. 

Karakteriše ih okrugao ili ovalan oblik, izraţena membrana, homogena citoplazma i 

veliko, plavo obojeno jedro finog, mreţastog hromatina i bubreţastog oblika, rijetko 

segmentirano. Na perifernom razmazu krvi (posmatranom na svjetlosnom mikroskopu) 

citoplazma je sivkasto-modro obojena bez granulacija, meĊutim u posebnim sluĉajevima 

uoĉavaju se fine azurofilne granulacije, koje su rasute po citoplazmi kao prašina (Ivanc i 

Dekić, 2006). U cirkulaciji se zadrţavaju oko 24 h, a najviše do 3 dana, da bi prešli u 

tkiva gdje prelaze u tkivne makrofage, koji imaju sposobnost ameboidnog kretanja i 

fagocitoze bakterija, virusa, nekrotiĉnog tkiva ili drugih stranih ĉestica koje su dospjele 

u tkiva, kako iz spoljašnje sredine tako i iz samog organizma (AnĊelković et al., 2002).  

Limfociti 

U odnosu na druge ćelije bijele loze, limfociti su relativno sitne ćelije, ĉije jedro 

zauzima do 95 % zapremine. Citoplazma im je bazofilna, bez granulacija i najĉešće se 

uoĉava na jednoj strani ćelije, kao mlad mjesec, izrazito plave boje. Kod ĉovjeka su 

zastupljeni u velikom broju, ĉineći oko 1/3 od ukupnog broja bijelih krvnih ćelija (Ivanc 

i Dekić, 2006). Kod pacova je situacija obrnuta, na neutrofile otpada 1/3 ukupnog broja 

leukocita, dok limfociti izrazito dominiraju ĉineći izrazitu većinu svojim udjelom od 65-

83% (tabela 2). U krvnom razmazu se uoĉavaju mali (preĉnika od 7-8 µm) i veliki, 

(preĉnika oko 12 µm) limfociti . U cirkulaciji se zadrţavaju samo jedan dan, a zatim 

ameboidnim kretanjem prolaze kroz krvne sudove i naseljavaju rastresito vezivno tkivo 

respiratornog, digestivnog kao i dr. sistema u organizmu (Matavulj, 2004). Razlikuju se 

dvije osnovne grupe limfocita, B i T limfociti, koji imaju vaţnu funkciju u sekundarnom 

imunom odgovoru i stvaranju imunoglobulina (Ig), kao i treća grupa koja obuhvata 

specifiĉne prirodnoubilaĉke ćelije, koje djeluju protiv virusom zaraţenih i malignih 

ćelija (Lukaĉ, 2004). 
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3. MATERIJAL I METODE RADA 

3.1. Postavka eksperimenta 

Eksperimentalni dio rada je proveden u štalici Prirodno-matematiĉkog fakulteta 

Univerziteta u Banjoj Luci, na Wistar pacovima uzgojenim za tu svrhu. Koristile su se 

jedinke jednake starosti, pribliţnih masa tijela, jednakih zastupljenosti polova, ukupno 

160 jedinki, 80 ţenki i 80 muţjaka.  

3.1.1. Uzgoj i drţanje eksperimentalnih jedinki 

Jedinke su drţane u grupnim pleksiglas kavezima, na 12 ĉasovnom reţimu 

svjetlosti (07.00-19.00), temperaturi vazduha 22°C (±2), sa hranom (proizvod 

Veterinarskog zavoda Subotica, Subotica, Srbija) i vodom ad libitum. 

Poĉetkom eksperimenta individue su odvojene u odgovarajuće testne i kontrolne 

grupe. Omogućen im je period adaptacije u trajanju od 15 dana, nakon ĉega je zapoĉet 

tretman. Tretman je obuhvatao intoksikaciju olovo-acetatom (oznaka grupa Pb), 

aloksanom (oznaka All) i infekciju ešerihijom (oznaka E za inficirane jedinke i oznaka 0 

za neinficirane jedinke). Dobijene vrijednosti praćenih parametara tretiranih jedinki su 

komparirane sa istim kod kontrolnih jedinki (oznaka K). 

3.1.2. Bakterijska suspenzija 

Izvršena je intraperitonealna inokulacija 0,2 ml bakterijske suspenzije 

Escherichia coli, soj ATCC 11775, serotip O1:K1:H7, koja je sadrţala 3x107 CFU/ml.  

 

Slika br. 11 Ubrizgavanje bakterijske suspenzije intraperitonealno (Manojlović, 2013) 
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Broj bakterija je odreĊen spektrofotometrijski, odreĊivanjem optiĉke gustine po 

standardnoj metodi (http://delrio.dcccd.edu/jreynolds/microbiology/2421/lab_manual/counts.pdf). 

Ubrizgavanje je vršeno sterilnim iglama promjera 0,4 mm. 

3.1.3. Tretman aloksanom 

Zdrave jedinke Wistar pacova, ujednaĉene starosti i tjelesnih masa su podvrgnute 

tretmanu aloksanom (Al loxan monohydrate 98%, Sigma, New Jersey, USA) u dozi od 

100 mg/kg. Aplikacija je vršena intraperitonealno u što kraćem vremenskom periodu i sa 

taĉno odreĊenom koliĉinom za svaku jedinku pojedinaĉno. Tretman aloksanom je 

proveden u cilju izazivanja diabetes mellitus tip 1, tako da je nivo glukoze u krvi 

kontrolisan svakih 48 sati uzorkom krvi iz repne vene i upotrebom digitalnog 

glukometra Accu Check Active (Roche). Jedinke sa stabilnom hiperglikemijom su 

izdvojene u grupe All-0, All-E, All-Pb-0 i All-Pb-E za dalji tok eksperimenta.  

3.1.4. Tok eksperimenta 

1. faza:  

- izdvajanje i adaptacija 40 zdravih jedinki, podjela na kontrolnu i testnu grupu, 

- intraperitonealno ubrizgavanje 0,2 ml rastvora (CFU 3x107/ml) Escherichia coli 

jedinkama oba pola testnih grupa (K-E-24 i K-E-72) i fiziološkog rastvora jedinkama 

kontrolne grupe (K-0-24 i K-0-72);  

- ţrtvovanje 50% jedinki nakon 24 sata inkubacije (K-E-24 i K-0-24);  

- ţrtvovanje preostalih 50% jedinki nakon 72 sata inkubacije (K-E-72 i K-0-72).  

2. faza: 

- izdvajanje i adaptacija 40 zdravih jedinki, podjela na grupe (Pb-0-24, Pb-0-72, Pb-

E-24 i Pb-E-72), 

- petnaestodnevna intoksikacija jedinki olovo-acetatom (Lead(II) acetate trihydrate 

G.R., C4H6O4Pb.3H2O, 99.5%, Lach-ner, s.r.o., Czech Republic) u koncentraciji od 

1500 ppm putem vode ad libitum;  

- intraperitonealno ubrizgavanje 0,2 ml rastvora (CFU 3x107/ml) Escherichia coli 

jedinkama oba pola grupa Pb-E-24 i Pb-E-72 i fiziološkog rastvora jedinkama grupa Pb-

0-24, Pb-0-72;  

- ţrtvovanje 50% jedinki nakon 24 sata inkubacije (Pb-E-24, Pb-0-24);  

- ţrtvovanje preostalih 50% jedinki nakon 72 sata inkubacije (Pb-E-72, Pb-0-72). 

3. faza: 

http://delrio.dcccd.edu/jreynolds/microbiology/2421/lab_manual/counts.pdf
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- izdvajanje i adaptacija 40 zdravih jedinki, podjela na grupe (All-0-24, All-0-72, All-

E-24 i All-E-72) 

- indukcija diabetes mellitus tip 1 аloksanom – intraperitonealno; 

- kontrola nivoa glukoze u krvi (Accu Check) iz repne vene; 

- intraperitonealno ubrizgavanje 0,2 ml rastvora (CFU 3x107/ml) Escherichia coli 

jedinkama oba pola grupa All-E-24 i All-E-72 i fiziološkog rastvora jedinkama grupa 

All-0-24 i All-0-72;  

- ţrtvovanje 50% jedinki nakon 24 sata inkubacije (All-E-24, All-0-24);  

-ţrtvovanje preostalih 50% jedinki nakon 72 sata inkubacije (All-E-72, All-0-72). 

4. faza: 

- izdvajanje i adaptacija 40 zdravih jedinki, podjela na grupe (All-Pb-0-24, All-Pb-0-

72, All-Pb-E-24 i All-Pb-E-72); 

- petnaestodnevna intoksikacija jedinki olovo-acetatom u koncentraciji od 1500 ppm 

putem vode ad libitum uz istovremenu indukciju diabetes mellitus tip 1 аloksanom 

(intraperitonealno);  

- kontrola nivoa glukoze u krvi (Accu Check) iz repne vene; 

- intraperitonealno ubrizgavanje 0,2 ml rastvora (CFU 3x107/ml) Escherichia coli 

jedinkama oba pola grupa All-Pb-E-24 i All-Pb-E-72 i fiziološkog rastvora jedinkama 

grupa All -Pb-0-24 i All-Pb-0-72;  

- ţrtvovanje 50% jedinki nakon 24 sata inkubacije (All-Pb-E-24 i All-Pb-0-24);  

- ţrtvovanje 50% preostalih jedinki nakon 72 h inkubacije (All-Pb-E-72 i All-Pb-0-

72). 

3.1.5. Anesteziranje ţivotinja 

Ţivotinje su, prije uzimanja krvi, anestezirane ketaminom koncentracije 50 

mg/kg (Ketaminol 10 100 mg/ml, Intervet, razrijeĊen fiziološkim rastvorom u omjeru 

1:10). Ketamin je jak anestetik, koji blokira provoĊenje impulsa bola do talamusnog i 

kortikalnog podruĉja (Green et al., 1981). Anestetik je ubrizgavan intramuskularno, u 

zapremini odreĊenoj prema masi jedinke, sterilnim iglama promjera 0,4 mm. 

3.1.6. Naĉin ţrtvovanja 

U skladu sa uputama etiĉkih komisija i komiteta za brigu o laboratorijskim 

ţivotinjama sve jedinke su ţrtvovane dekapitacijom pod dubokom anestezijom („Guide 

for the Care and Use of Laboratory Animals“). Sve jedinke su ţrtvovane u jutarnjim 
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ĉasovima, u periodu od 08.00-10.00 ĉasova, kako bi se izbjegle moguće varijacije 

dobijenih rezultata, jer većina praćenih parametara ima cirkadijanu ritmiku. 

 

3.2. Uzimanje uzoraka krvi i odreĊivanje hematoloških parametara 

Po anesteziranju (15-20 minuta od aplikacije anestetika) prikupljena je krv 

kardijalnom punkcijom, u sterilnim uslovima, iglom promjera 1,2 mm i špricom 

zapremine 2 ml. Krv je odlagana u vakutenere sa antikoagulansom K3EDTA. OdreĊeni 

su sljedeći hematološki parametri: 

Broj eritrocita /l krvi, 

Broj leukocita /l krvi, 

Hematokrit (odnos uobliĉenih krvnih elemenata i krvne plazme), 

Koncentracija hemoglobina, 

MCV (srednja vrijednost zapremine eritrocita), 

MCH (srednja vrijednost koliĉine hemoglobina u eritrocitu), 

MCHC (srednja vrijednost hemoglobina u litri eritrocita) i 

Diferencijalna krvna slika. 

Broj uobliĉenih elemenata krvi se odreĊivao metodom brojanja u Thoma komori 

(Ivanc i Dekić, 2006) uz korištenje odgovarajućih rastvora (Hayem-ov rastvor, Türk-ov 

rastvor). 

Hematokrit je utvrĊen mikrometodom pomoću kapilarnih cjevĉica. Korištena je 

hematokrit centrifuga sa ĉitaĉem (5 minuta na 16000 rpm) i heparisane cjevĉice (Ivanc i 

Dekić, 2006). 

Koncentracija Hgb je odreĊena metodom po Drabkin-u po standardizovanom 

postupku, uz kolorimetar (Colormetar 254) i Drabkin-ov reagens (Ivanc i Dekić, 2006). 
SREDNJA VRIJEDNOST ZAPREMINE ERITROCITA  

 

 

 

 

SREDNJA VRIJEDNOST KOLIĈINE HEMOGLOBINA U ERITROCITU 

  

MCV =  
𝐻௖𝑡𝐸𝑟௖/𝑙  (fl)  

MCH  
Mean Corpuscular 

Hemoglobin 
MCH = 

𝐻௕/𝑙𝐸𝑟௖/𝑙 (pg) 

MCV 
Mean Corpuscular 

Volume 
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SREDNJA VRIJEDNOST HEMOGLOBINA U LITRU ERITROCITA 

  

Hematološki indeksi (MCV, MCH, MCHC) su odreĊeni raĉunski po 

standardnim formulama (Ivanc i Dekić, 2006). 

Diferencijalna krvna slika je odreĊena diferenciranjem krvnih razmaza, koji su 

bojeni metodom po Pappenheim-u (kombinovano bojenje po May-Grünwald-u i 

Giemsa-i). Gotovi preparati su mikroskopirani pomoću imerzionog objektiva i 

imerzionog ulja radi diferenciranja elemenata (Ivanc i Dekić, 2006). 

 

3.3. Morfometrijske metode i uzorkovanje unutrašnjih organa  

Masa i duţina jedinke su izmjerene pod dubokom anestezijom. Masa jedinki u 

gramima je odreĊena tehniĉkom vagom, a duţina jedinki u milimetrima pomoću mjerne 

trake. Potom je pristupljeno ţrtvovanju jedinki. Unutrašnji organi (srce, jetra, bubrezi, 

slezena i testisi) su izvaĊeni u što kraćem vremenskom periodu, obraĊeni i fiksirani. Za 

gonadosomatske indekse su odabrani samo testisi, zbog specifiĉnosti uzorkovanja i 

obrade ovarijuma. 

Organosomatski indeksi predstavljaju odnos ukupne mase tijela u odnosu na 

masu odreĊenog organa (Busacker et al., 1990).  

OSI =[masa organa (g) / totalna masa tijela (g) ] x 100  

 

Koeficijent srca - cardiosomatic index (CSI), predstavlja odnos mase srca i 

totalne mase tijela.  

Moţe se predstaviti formulom : 

 CSI = [masa srca (g) / totalna masa tijela (g)] x 100. 

 

Koeficijent slezene – spleensomatic index (SSI), predstavlja odnos mase slezene 

i mase tijela jedinke (Barber i Blake, 2006). 

SSI = [masa slezene (g) / totalna masa tijela (g)] x 100  

 

MCHC 
Mean Corpuscular 

Hemoglobin 
Concentrationen 

MCHC = 
𝐻௕/𝑙𝐻௖𝑡  (g/l) 
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Koeficijent gonada – gonadosomatic index (GSI), predstavlja odnos mase 

gonada i mase tijela jedinke. 

GSI = [masa gonada (g) / totalna masa tijela (g)] x 100. 

 

Koeficijent jetre – liversomatic index (LSI), predstavlja odnos mase jetre i mase 

tijela jedinke. 

LSI = [masa jetre (g) / totalna masa tijela (g)] x 100. 

 

Relativni prirast mase - Percentage of body weight gain, predstavlja odnos 

tjelesne mase nakon praćenog vremena u odnosu na masu zabiljeţenu na poĉetku 

eksperimenta (Mamikutty et al., 2014).  

BWG = [poĉetna masa tijela (g) - krajnja masa t. (g)] / poĉetna masa t. (g) x 100. 

 

3.4. Statistiĉka obrada podataka 

 Svi rezultati istraţivanja su analizirani softverski u Office Excel 2010 pomoću 

parametara: srednja vrijednost, minimum, maksimum, standardna devijacija i 

standardna greška. Podaci su meĊusobno uporeĊeni Studentovim t-testom sa 

minimalnom statistiĉki signifikantnom razlikom od r<0,05. 

Svi rezultati istraţivanja su obraĊeni i pomoću statistiĉkog paketa SPSS 20.0. Za 

poreĊenje vrijednosti praćenih parametara pojedinaĉnih uzoraka korišteni su ANOVA i 

LSD test. SPSS (Statistical Package for the Social Sciences) predstavlja statistiĉki paket 

s velikim mogućnostima statistiĉke i grafiĉke analize podataka, što mu omogućuje 

primjenu u razliĉitim oblastima istraţivanja (Pallant, 2007; Vuković et al., 1999; 

Tenjović, 2000). Prilikom obrade podataka korišten je nivo pouzdanosti od 95 %. 

Za procjenu se koriste vjerovatnoće od 95 % i 99 %, s tim da se u praksi najĉešće 

koristi nivo pouzdanosti od 95 %, jer omogućuje istovremeno postizanje visoke 

pouzadnosti i relativno precizne procjene (Koprivica, 2001) 

 



Rezultati rada i diskusija 

 

57 
 

4. REZULTATI RADA I DISKUSIJA 

4.1 Morfometrija 

Masa i duţina svih jedinki su odreĊene na poĉetku, kao i na kraju eksperimenta. 

Po vaĊenju unutrašnjih organa (srce, jetra, bubrezi, slezena i testisi) odreĊivane su i 

biljeţene mase radi dobijanja organosomatskih indeksa, koji predstavljaju odnos ukupne 

mase tijela u odnosu na masu odreĊenog organa (Busacker et al., 1990).  
 

4.1.1. Kontrolne jedinke (K-0) 

Za kontrolnu grupu je odabrano dvadeset zdravih jedinki, deset muţjaka i deset 

ţenki, podijeljenih u grupe (K-0-24 ♂, K-0-24 ♀, K-0-72 ♂ i K-0-72 ♀).  
Tabela br. 4 Mase, prirast mase i dužina tijela kontrolnih jedinki4 

 

 
tijelo         

m1  (g) 
tijelo     

m2  (g) 
prirast 
mase 

tijelo      
d (mm) 

K
-O

-2
4 

♂
 1 103.61 120.76 16.55 184 

2 122.07 151.28 23.93 193 
3 119.24 142.17 19.23 195 
4 115.58 133.74 15.71 192 
5 189.01 219.03 15.88 220 

K
-O

-2
4 

♀
 1 126.15 145.80 15.58 200 

2 119.36 143.92 20.58 205 
3 111.04 140.30 26.35 200 
4 102.59 109.81 7.04 185 
5 120.56 142.68 18.35 208 

K
-O

-7
2 

 ♂
 1 114.97 127.30 10.72 190 

2 123.58 144.98 17.32 201 
3 105.32 125.48 19.14 203 
4 122.94 148.52 20.81 210 
5 100.59 127.48 26.73 205 

K
-O

-7
2 

♀
 1 103.77 134.14 29.27 202 

2 109.17 132.02 20.93 198 
3 128.22 150.58 17.44 205 
4 100.84 127.68 26.62 192 
5 97.51 103.60 6.25 188 

K
-O

 

AVG 116.81 138.56 18.72 198.80 
MIN 97.51 103.60 6.25 184.00 
MAX 189.01 219.03 29.27 220.00 

STDEV 19.51 22.97 6.19 9.05 
COV 16.71 16.58 33.06 4.55 

 

                                                 
4 Tijelo m1 – masa tijela eksperimentanih jedinki na poĉetku tretmana, tijelo m2 – masa tijela 

ekpserimentalnih jedinki u momentu ţrtvovanja, tijelo d – duţina tijela.  
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Nakon petnaestodnevne adaptacije svim jedinkama je ubrizgano 0,2 ml 

fiziološkog rastvora intraperitonealno. Jedinke su ţrtvovane 24, odnosno 72 sata nakon 

ubrizgavanja fiziološkog rastvora.  

U momentu ţrtvovanja prosjeĉna masa jedinki je iznosila 138.56 ± 22.97 grama. 

Sve jedinke su imale visoke pozitivne vrijednosti prirasta mase, u prosjeku 18.72 ± 

6.19%.  

Tabela br. 5 Organosomatski indeksi  kontrolnih jedinki 

  

  

indeks 
bubrega D 

indeks 
bubrega L 

indeks 
testisa D 

indeks 
testisa L 

indeks 
jetre 

indeks 
slezene 

indeks 
srca 

K
-O

-2
4 

♂
 1 0.29 0.29 0.76 1.03 3.25 0.25 0.21 

2 0.32 0.28 0.72 1.24 3.09 0.31 0.20 
3 0.30 0.32 0.96 1.39 2.95 0.24 0.17 
4 0.31 0.31 0.74 1.00 3.03 0.25 0.19 
5 0.29 0.27 0.68 1.18 3.02 0.31 0.14 

K
-O

-2
4 

♀
 1 0.29 0.27   2.98 0.32 0.22 

2 0.28 0.28   3.15 0.37 0.26 
3 0.33 0.31   3.01 0.35 0.25 
4 0.31 0.31   3.07 0.24 0.22 
5 0.31 0.30   2.36 0.34 0.24 

K
-O

-7
2 

 ♂
 1 0.27 0.28 0.73 0.99 2.73 0.22 0.17 

2 0.30 0.28 0.59 0.88 3.11 0.27 0.19 
3 0.29 0.29 0.54 0.75 3.04 0.23 0.18 
4 0.28 0.28 0.71 1.07 3.39 0.24 0.16 
5 0.30 0.29 0.44 0.58 3.15 0.25 0.20 

K
-O

-7
2 

♀
 1 0.31 0.33   3.15 0.32 0.24 

2 0.24 0.26   3.12 0.29 0.22 
3 0.33 0.35   2.84 0.31 0.21 
4 0.29 0.30   2.78 0.28 0.22 
5 0.28 0.27   2.86 0.23 0.22 

K
-O

 

AVG 0.30 0.29 0.69 1.01 3.01 0.28 0.20 

MIN 0.24 0.26 0.44 0.58 2.36 0.22 0.14 

MAX 0.33 0.35 0.96 1.39 3.39 0.37 0.26 

STDEV 0.02 0.02 0.14 0.24 0.22 0.05 0.03 

COV 6.92 7.73 20.56 23.32 7.25 16.08 14.82 
 

Prosjeĉne vrijednosti praćenih parametara za svaku grupu kontrolnih jedinki su 

prikazane grafiĉki (grafikoni 1-6) . 

Nakon provjere normalnosti raspodjele Shapiro-Wilk-ovim testom izvršena je 

komparacija dobijenih vrijednosti primjenom Post Hoc, LSD testa višestruke 

komparacije. 
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Grafikon br. 1 Prirast tjelesne mase 

kontrolnih jedinki   

Grafikon br. 2 Organosomatski indeks jetre 

kontrolnih jedinki   

  
Grafikon br. 3 Organosomatski indeks 

desnog bubrega kontrolnih jedinki   

Grafikon br. 4 Organosomatski indeks lijevog 

bubrega kontrolnih jedinki   

Statiĉki znaĉajna razlika se ne uoĉava poreĊenjem grupa kontrolnih jedinki za 

sljedeće parametre: indeks jetre, indeks srca, indeks desnog bubrega, indeks lijevog 

bubrega i prirast tjelesne mase. MeĊutim, indeks slezene pokazuje signifikantno niţu 

vrijednost kod muţjaka K-0-24 u poreĊenju sa ţenkama K-0-24 (p=0.000) i K-0-72 

(p=0.004), kao i kod muţjaka K-0-72 u komparaciji sa ţenkama (K-0-24 ♀, p=0.000 i 

K-0-72, p=0.003).  

  
Grafikon br. 5 Organosomatski indeks 

slezene kontrolnih jedinki   

Grafikon br. 6 Organosomatski indeks srca 

kontrolnih jedinki   
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Kako su vrijednosti organosomatskih indeksa usko vezane za starosnu dob 

pacova, kao i pol (Pecora i Highman; 1956, Cesta, 2006; Yamano et al., 1998) u 

korelaciji su i sa prisustvom masnog masnog tkiva i ukupnom povećanju mase jedinki, 

što je posebno karakteristiĉno za muţjake (Piao et al., 2013). Opseg referentnih 

vrijednosti za organosomatske indekse laboratorijskih pacova varira od autora do autora 

(Addou-Benounan et al., 2009; Onyeanusi et al., 2009; Pecora i Highman, 1956; 

Gatsing et al., 2005; Mulla et al., 2010; Piao et al., 2013; Blamey i Evans, 1971; Uduak 

et al., 2013 i drugih), pri ĉemu se dobijene vrijednosti svih praćenih parametara 

kontrolnih jedinki nalaze u okviru istih. 

4.1.1.1 Morfometrijske karakteristike i vrijeme žrtvovanja (24 i 72h) 

 
Grafikon br. 7 Komparacija vrijednosti 

prirasta mase između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 8 Komparacija vrijednosti 

indeksa jetre između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

 
Grafikon br. 9 Komparacija vrijednosti 

indeksa desnog bubrega između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 10 Komparacija vrijednosti 

indeksa lijevog bubrega između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 
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Primjenom nezavisnog T testa ne uoĉavaju se statistiĉki znaĉajne razlike 

praćenih morfometrijskih parametara izmeĊu jedinki ţrtvovanih nakon 24 i 72 sata od 

intraperitonealnog ubrizgavanja fiziološkog rastvora (grafikoni 7-14). 

 
Grafikon br. 11 Komparacija vrijednosti 

indeksa desnog  testisa između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 12 Komparacija vrijednosti 

indeksa lijevog testisa između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 13 Komparacija vrijednosti 

indeksa srca između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 14 Komparacija vrijednosti 

indeksa slezene između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

 

4.1.1.2 Morfometrijske karakteristike i pol 

Komparacijom jedinki razliĉitog pola ne uoĉavaju se statistiĉki znaĉajne razlike 

praćenih morfometrijskih parametara, osim organosomatskog indeksa slezene 

(p=0.000). Kod ţenki kontrolne grupe uoĉavaju se znaĉajno veće vrijednosti ovog 

indeksa, 0.23%, u odnosu na muţjake, 0.18%, što je u skladu sa literaturnim podacima 

(Piao et al., 2013), jer se kod muţjaka u većini sluĉajeva brţe povećava ukupna tjelesna 

masa, u odnosu na pojedine indekse organa (grafikoni 15-20). 
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Grafikon br. 15 Komparacija vrijednosti 

prirasta mase između između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 16 Komparacija vrijednosti 

indeksa jetre između između mužjaka i ženki 

 
Grafikon br. 17 Komparacija vrijednosti 

indeksa desnog bubrega između mužjaka i 

ženki 

Grafikon br. 18 Komparacija vrijednosti 

indeksa lijevog bubrega između mužjaka i 

ženki 

 
Grafikon br. 19 Komparacija vrijednosti 

indeksa srca između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 20 Komparacija vrijednosti 

indeksa slezene između mužjaka i ženki 
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4.1.2. Kontrolne jedinke inficirane ešerihijom (K-E) 

Nakon petnaestodnevne adaptacije dvadeset zdravih jedinki oba pola, 

podijeljenih u grupe (K-E-24 ♂, K-E-24 ♀, K-E-72 ♂ i K-E-72 ♀) pristupilo se 

intraperitonealnom ubrizgavanju bakterijske suspenzije 0,2 ml rastvora (CFU 3x107/ml) 

Escherichia coli.  

Tabela br. 6 Masa, prirast mase i dužina tijela jedinki inficiranih ešerihijom 
(Escherichia coli) 

 
 

tijelo         
m1  (g) 

tijelo     
m2  (g) 

prirast 
mase 

tijelo        
d (mm) 

K
-E

-2
4 

♂
  1 171.30 203.45 18.77 225 

2 127.36 142.37 11.79 185 

3 134.64 151.83 12.77 195 

4 126.31 147.83 17.04 180 

5 140.57 162.72 15.76 190 

K
-E

-2
4 

♀
   1 123.77 149.57 20.85 202 

2 117.68 138.07 17.33 190 

3 118.02 139.72 18.39 200 

4 128.96 147.31 14.23 213 

5 90.27 100.60 11.44 179 

 K
-E

-7
2 

♂
 1 149.07 150.10 0.69 190 

2 135.97 162.05 19.18 195 

3 115.76 137.30 18.61 192 

4 162.38 191.40 17.87 194 

5 112.99 141.96 25.64 183 

K
-E

-7
2 

♀
 1 148.26 162.40 9.54 197 

2 145.56 156.02 7.19 193 

3 102.58 122.36 19.28 190 

4 122.61 151.76 23.77 195 

5 138.67 166.92 20.37 200 

K
-E

 

AVG 130.64 151.29 16.02 194.40 
MIN 90.27 100.60 0.69 179.00 
MAX 171.30 203.45 25.64 225.00 
STDEV 19.42 21.86 5.85 10.66 
COV 14.86 14.45 36.48 5.48 

Deset jedinki oba pola (K-E-24 ♂ i K-E-24 ♀) je ţrtvovano pri 24-ĉasovnom 

trajanju infekcije, a preostalih deset (K-E-72 ♂ i K-E-72 ♀) 72 sata od aplikacije 

bakterijske suspenzije. Dobijene vrijednosti morfometrijskih parametara svih jedinki 

obuhvaćenih ovim dijelom eksperimenta su predstavljene u tabeli broj 6. 
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Duţina tijela eksperimentalnih jedinki inficiranih ešerihijom se kretala od 179 

do 225 mm, sa srednjom vrijednosti 194.40 mm uz koeficijent variranja 5.48% i 

standardnom devijacijom od 10.66.  

Tabela br. 7 Organosomatski indeksi  jedinki inficiranih ešerihijom (Escherichia coli) 

    

indeks 
bubrega D 

indeks 
bubrega L 

indeks 
testisa D 

indeks 
testisa L 

indeks 
jetre 

indeks 
slezene 

indeks 
srca 

  K
-E

-2
4 

   
♂

  1 0.31 0.32 0.71 0.67 3.39 0.18 0.31 
2 0.26 0.30 0.76 0.78 2.75 0.19 0.38 
3 0.37 0.36 0.68 0.72 3.33 0.19 0.34 
4 0.35 0.34 0.72 0.73 3.50 0.20 0.34 
5 0.29 0.25 0.60 0.67 3.40 0.24 0.34 

K
-E

-2
4 

♀
   1 0.31 0.29 

  
2.80 0.27 0.34 

2 0.28 0.29 
  

3.08 0.22 0.35 
3 0.30 0.29 

  
3.25 0.26 0.39 

4 0.30 0.31 
  

2.94 0.24 0.35 
5 0.29 0.28 

  
3.74 0.30 0.38 

  K
-E

-7
2 

 ♂
 1 0.29 0.31 0.76 0.82 2.94 0.22 0.31 

2 0.28 0.28 0.71 0.72 3.12 0.25 0.37 
3 0.29 0.31 0.74 0.78 2.86 0.22 0.38 
4 0.29 0.30 0.69 0.71 3.06 0.23 0.28 
5 0.30 0.27 0.63 0.66 3.19 0.25 0.32 

K
-E

-7
2 

♀
   1 0.29 0.31 

  
3.74 0.23 0.33 

2 0.30 0.31 
  

3.17 0.22 0.31 

3 0.29 0.29 
  

3.29 0.28 0.36 

4 0.27 0.29 
  

2.97 0.19 0.30 
5 0.34 0.32 

  
3.01 0.26 0.34 

K
-E

 

AVG 0.30 0.30 0.70 0.73 3.18 0.23 0.34 

MIN 0.26 0.25 0.60 0.66 2.49 0.18 0.28 
MAX 0.37 0.36 0.76 0.82 3.74 0.30 0.39 

STDEV 0.03 0.02 0.05 0.05 0.28 0.03 0.03 

COV 7.26 6.95 7.87 7.47 8.85 11.21 8.31 

 
Prosjeĉna masa eksperimentalnih ţivotinja na poĉetku eksperimenta je iznosila 

130.64 grama, u rasponu od 90.27 do 171.30 grama, sa koeficijentom variranja 14.86% i 

standardnom devijacijom od 19.42. Po tretmanu, u momentu ţrtvovanja, prosjeĉna masa 

je iznosila 151.29 grama sa koficijentom variranja 14.45% i standardnom devijacijom 

21.86. 

Prirast mase Wistar pacova inficiranih ešerihijom Escherichia coli je iznosio od 

0.69 do 25.64%, prosjeĉno 16.02%, u odnosu na poĉetak eksperimeta (standardna 

devijacija 5.85 i koeficijent variranja 36.48).  
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Organosomatski indeksi tretiranih jedinki su obuhvaćeni tabelom br.7 . Indeks 

desnog bubrega pokazuje najniţu vrijednost, 0.26% tjelesne mase, dok je najviša 

konstatovana vrijednost iznosila 0.37% ukupne tjelesne mase. 

Najniţe zabiljeţene vrijednosti indeksa lijevog bubrega su iznosile 0.25%, a 

najviše 0.36% tjelesne mase ispitivane jedinke sa prosjeĉnom vrijednošću od 0.35%, sa 

koeficijentom variranja 6.94500 i standardnom devijacijom 0.024257.  

Vrijednosti indeksa desnog testisa su se kretale od 0.60 do 0.76% ukupne 

tjelesne mase, sa prosjeĉnom vrijednošću od 0.70%. Za lijevi testis su zabiljeţene sliĉne 

vrijednosti, pri ĉemu je indeks imao prosjeĉnu vrijednost 0.73% tjelesne mase, a najniţa 

vrijednost je iznosila 0.66% i najviša 0.82%.  

Za indeks jetre zabiljeţene su vrijednosti u intervalu od 2.49 do 3.74%, pri 

ĉemu je prosjek cijele grupe jedinki tretiranih ešerihijom iznosi 3.06%.  

Indeks slezene se kretao od 0.18 - 0.30% tjelesne mase, prosjeĉne vrijednosti 

0.26%. Srednja vrijednost indeksa srca je iznosila 0.35% tjelesne mase (tabela 7.). 

 

Prosjeĉne vrijednosti praćenih parametara za svaku grupu jedinki inficiranih 

ešerihijom su prikazane grafiĉki (grafikoni 21-26) . 

Pri infekciji ešerihijom uoĉeno je da su najmanji prirast mase (grafikon br. 21 ) 

ostvarile jedinke muškog pola ţrtvovane 24 ĉasa po administraciji bakterijske suspenzije 

(K-E-24 ♂), pri ĉemu je prosjek grupe iznosio 15.22%. Najveće promjene tjelesne mase 

tokom eksperimenta su konstatovane za ţenke iz grupe K-E-24, tako da je prosjeĉan 

prirast mase ove grupe iznosio 16.44%.  

Grafikon br. 21 Prirast tjelesne mase jedinki 

inficiranih ešerihijom  

Grafikon br. 22 Organosomatski indeks jetre 

jedinki inficiranih ešerihijom  
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Vrijednosti indeksa jetre (grafikon br. 22) su se kretale u rasponu od 3.04% kod 

muţjaka grupe ţrtvovane 72 sata po izazivanju infekcije (K-E-72 ♂) do 3.27% 

konstatovanih kod muţjaka ţrtvovanih 24 ĉasa po tretmanu (K-E-24 ♂). 

Grafikon br. 23 Organosomatski indeks 

desnog bubrega jedinki inficiranih ešerihijom 

Grafikon br. 24 Organosomatski indeks 

lijevog bubrega jedinki inficiranih ešerihijom  

Najniţe vrijednosti indeksa desnog bubrega su uoĉene kod muţjaka grupe K-E-

72 (0.29%), a najviše kod muţjaka grupe K-E-24 (0.32%). Vrijednosti organosomatskog 

indeksa lijevog bubrega su se kretale od 0.29%, uoĉenih kod ţenki grupe K-E-24 i 

muţjaka grupe K-E-72, do 0.31% zabiljeţenih za muţjake ţrtvovane nakon 

dvadesetĉetveroĉasovne infekcije (K-E-24 ♂). 

Dobijene vrijednosti organosomatskog indeksa slezene svoj minimum dostiţu 

kod eksperimentalnih jedinki inficiranih ešerihijom iz grupe K-E-24 ♂ (0.20% tjelesne 

mase). Najviše vrijednosti ovog indeksa su dostigle 0.26% ukupne tjelesne mase i 

konstatovane su za ţenke ţrtvovane nakon dvadesetĉetveroĉasovne infekcije (K-E-24♀) 

(grafikon br. 25) .   

Grafikon br. 25 Organosomatski indeks 

slezene jedinki inficiranih ešerihijom  

Grafikon br. 26 Organosomatski indeks srca 

jedinki inficiranih ešerihijom  
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Najniţe vrijednosti indeksa srca, 0.33% tjelesne mase, su uoĉene kod muţjaka i 

ţenki ţrtvovanih nakon sedamdesetdvoĉasovne infekcije (K-E-72 ♂ i K-E-72 ♀), dok su 

prosjeĉne vrijednosti kod muţjaka ţrtvovanih 24 ĉasa nakon poĉetka infekcije iznosile 

0.34% (K-E-24 ♂), da bi svoj maksimum, 0.36 %, dostigle kod ţenki s istim periodom 

izloţenosti tretmanu (K-E-24 ♀). (tabela br. 7, grafikon br. 26.). 

Zou i saradnici (2006) su konstatovali da infekcija izazvana bakterijom 

Escherichia coli ne dovodi do promjene organosomatskih indeksa jetre, slezene, tankih 

crijeva i pluća laboratorijskih pacova.  

Dobijene vrijednosti svih praćenih morfometrijskih parametara kontrolnih 

jedinki inficiranih ešerihijom se nalaze u okviru referentnih vrijednosti za Wistar pacove 

(Addou-Benounan et al., 2009; Onyeanusi et al., 2009; Pecora i Highman, 1956; 

Gatsing et al., 2005; Mulla et al., 2010; Piao et al., 2013; Blamey i Evans, 1971; Uduak 

et al., 2013 i drugi).  

Komparacijom dobijenih podataka praćenih parametara nisu uoĉene statistiĉki 

znaĉajne razlike izmeĊu pojedinih grupa.  

4.1.2.1 Morfometrijske karakteristike i vrijeme žrtvovanja (24 i 72h) 

Vrijednosti morfometrijskih parametara jedinki ţrtvovanih 24 ĉasa po 

intraperitonealnom ubrizgavanju bakterijske suspenzije 0,2 ml rastvora (CFU 3x107/ml) 

Escherichia coli sa jedinkama ţrtvovanim nakon 72 ĉasa su uporeĊene T testom, nakon 

provjere normalnosti distrubucije (Shapiro-Wilk-ovim testom) i homogenosti skupa 

(Leven-ovim testom) (Independent Samples Test, T-test for Equality of Means, SPSS 

20.0).  

 
Grafikon br. 27 Komparacija vrijednosti 

prirasta između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 

72 sata 

Grafikon br. 28 Komparacija vrijednosti 

indeksa srca između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 
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Komparacijom dobijenih vrijednosti organosomatskih indeksa nisu uoĉene 

statistiĉki znaĉajne razlike (p>0.050): za prirast mase, za indeks srca, indeks desnog 

bubrega, indeks lijevog bubrega, indeks jetre i indeks slezene (grafikoni 27-34). 

 
Grafikon br. 29 Komparacija vrijednosti 

indeksa desnog bubrega između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 30 Komparacija vrijednosti 

indeksa lijevog bubrega između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

 
Grafikon br. 31 Komparacija vrijednosti 

indeksa jetre između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 32 Komparacija vrijednosti 

indeksa slezene između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 33 Komparacija vrijednosti 

indeksa desnog testisa između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 34 Komparacija vrijednosti 

indeksa lijevog testisa između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 
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Niţe vrijednosti indeksa testisa su zabiljeţene kod muţjaka K-E-24 (0.70 i 

0.72%), u odnosu na muţjake K-E-72 (0.71 i 0.74%), pri ĉemu se ne uoĉava statistiĉki 

znaĉajna razlika poreĊenjem dobijenih vrijednosti kod muţjaka ţrtvovanih u razliĉitom 

postaplikativnom periodu (p˃0.050). 

4.1.2.2 Morfometrijske karakteristike i pol 

Komparacijom dobijenih vrijednosti morfometrijskih parametara izmeĊu jedinki 

razliĉitog pola, statistiĉki znaĉajna razlika nije konstatovana za prirast mase, indeks 

desnog bubrega, indeks lijevog bubrega, indeks jetre i indeks srca, dok je uoĉena kod 

organosomatskog indeksa slezene (grafikoni 35-40).  

Grafikon br. 35 Komparacija vrijednosti 

indeksa desnog bubrega između mužjaka i 

ženki 

Grafikon br. 36 Komparacija vrijednosti 

indeksa lijevog bubrega između mužjaka i 

ženki 

Grafikon br. 37 Komparacija vrijednosti 

indeksa srca između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 38 Komparacija vrijednosti 

indeksa jetre između mužjaka i ženki 

Veći udio slezene u ukupnoj tjelesnoj masi je konstatovan kod jedinki ţenskog 

pola (0.25%:0.22%) u odnosu na jedinke muškog pola, pri ĉemu je statistiĉki znaĉaj 

iznosio 0.034 (grafikon 40). 
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Grafikon br. 39 Komparacija vrijednosti 

prirasta mase između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 40 Komparacija vrijednosti 

indeksa slezene između mužjaka i ženki 

 

  

15.00

15.50

16.00

16.50

K-E ♂ K-E  ♀ 

15.81 

16.24 

prirast mase 

% 

0.15

0.20

0.25

K-E ♂ K-E  ♀ 

0.22 

0.25 

indeks slezene 

% 



Rezultati rada i diskusija 

 

71 
 

4.1.3. Tretman olovo-acetatom (Pb-0) 

Dvadeset zdravih jedinki oba pola je izdvojeno i nakon petnaestodnevne 

adaptacije podijeljeno u grupe Pb-0-24 ♂, Pb-0-24 ♀, Pb-0-72 ♂ i Pb-0-72 ♀. Sve 

jedinke su pojene rastvorom olovo-acetata u koncentraciji od 1500 ppm (putem vode ad 

libitum) tokom ĉetrnaest dana. Potom im je intraperitonealno ubrizgano 0,2 ml 

fiziološkog rastvora i grupe Pb-0-24 su ţrtvovane 24, a grupe Pb-0-72 72 sata kasnije. 

Dobijene vrijednosti morfometrijskih parametara ukupnog uzorka su predstavljene u 

tabelama 8 i 9.   

Tabela br. 8 Masa, prirast mase i dužina tijela jedinki pojenih olovo-acetatom 

 

 
tijelo         

m1  (g) 
tijelo     

m2  (g) 
prirast 
mase 

tijelo      
d (mm) 

P
b-

O
-2

4 
♂

 1 166.46 187.83 12.84 203 
2 149.30 165.95 11.15 187 
3 188.17 199.48 6.01 192 
4 146.60 151.87 3.59 184 
5 171.36 185.60 8.31 186 

P
b-

O
-2

4 
♀

 1 135.17 142.73 5.59 166 
2 133.46 147.72 10.68 174 
3 189.71 214.75 13.20 199 
4 148.71 167.35 12.53 191 
5 96.77 99.42 2.74 170 

P
b-

O
-7

2 
 ♂

 1 109.59 116.30 6.12 177 
2 142.62 157.46 10.41 188 
3 145.11 153.67 5.90 190 
4 136.09 143.61 5.53 188 
5 146.22 165.87 13.44 194 

P
b-

O
-7

2 
♀

 1 153.69 162.97 6.04 193 
2 143.87 159.85 11.11 195 
3 80.26 89.31 11.28 162 
4 119.84 130.10 8.56 175 
5 118.35 126.00 6.46 170 

P
b-

O
 

AVG 141.07 153.39 8.57 184.20 
MIN 80.26 89.31 2.74 162.00 
MAX 189.71 214.75 13.44 203.00 

STDEV 27.39 31.37 3.36 11.50 
COV 17.11 18.29 41.65 5.85 

 

Prosjeĉna masa eksperimentalnih ţivotinja na poĉetku eksperimenta je iznosila 

141.07 g, a nakon eksperimenta, u momentu ţrtvovanja, prosjeĉna masa je iznosila 

153.39 g. Prirast mase se kretao od 2.74 do 13.44%, prosjeĉno 8.57%, u odnosu na 

poĉetak eksperimeta. Najmanji prirast mase je uoĉen kod jedinke 5 iz grupe Pb-0-24 ♀ i 
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iznosio je 2.74%, dok su najviše vrijednosti dobijene za jedinku 5 grupe Pb-0-72 ♂ 

(tabela 8). 

Tabela br. 9 Organosomatski indeksi  jedinki pojenih olovo-acetatom 
    

indeks 
bubrega 

D 

indeks 
bubrega 

L 

indeks 
testisa D 

indeks 
testisa L 

indeks 
jetre 

indeks 
slezene 

indeks 
srca 

  P
b-

O
-2

4 
♂

 1 0.39 0.41 0.76 0.75 3.39 0.19 0.34 
2 0.42 0.45 0.75 0.80 3.46 0.27 0.33 
3 0.38 0.37 0.71 0.74 2.85 0.20 0.33 
4 0.36 0.36 0.38 0.43 2.99 0.24 0.31 
5 0.39 0.35 0.72 0.74 3.08 0.23 0.31 

P
b-

O
-2

4 
♀

   1 0.37 0.39 
  

3.02 0.22 0.34 
2 0.41 0.38 

  
3.00 0.24 0.37 

3 0.40 0.37 
  

2.95 0.26 0.33 
4 0.34 0.37 

  
3.06 0.22 0.34 

5 0.55 0.59 
  

4.25 0.31 0.37 

  P
b-

O
-7

2 
 ♂

 1 0.40 0.40 1.01 1.06 3.16 0.20 0.34 
2 0.38 0.39 0.82 0.84 2.85 0.17 0.33 
3 0.44 0.46 0.68 0.87 3.40 0.24 0.33 
4 0.33 0.33 0.84 0.87 3.38 0.25 0.32 
5 0.42 0.38 0.23 0.33 3.26 0.22 0.36 

P
b-

O
-7

2 
♀

   1 0.36 0.34 
  

4.42 0.31 0.37 
2 0.36 0.34 

  
3.45 0.27 0.29 

3 0.59 0.63 
  

4.23 0.32 0.37 
4 0.61 0.57 

  
4.13 0.42 0.42 

5 0.63 0.60 
  

4.43 0.44 0.42 

P
b-

O
   

AVG 0.43 0.42 0.69 0.74 3.39 0.26 0.35 
MIN 0.33 0.33 0.23 0.33 2.60 0.17 0.29 
MAX 0.63 0.63 1.01 1.06 4.43 0.44 0.42 

STDEV 0.09 0.10 0.23 0.21 0.58 0.07 0.04 
COV 15.70 18.58 32.72 27.97 11.32 15.81 7.56 

 

Najniţe zabiljeţene vrijednosti indeksa desnog i lijevog bubrega su iznosile 

0.33%, a najviše 0.63% tjelesne mase ispitivane jedinke, za indekse lijevog testisa 

uoĉene su vrijednosti u rasponu od 0.23 do 1.01%, a desnog testisa od 0.33 do 1.06% 

tjelesne mase. Vrijednosti indeksa jetre su zabiljeţene u intervalu od 2.60 do 4.43 %, 

indeksa slezene od 0.17 - 0.44% tjelesne mase, dok je najniţa vrijednost indeksa srca 

iznosila 0.29, a najviša 0.42% ukupne tjelesne mase. 

Prosjeĉne vrijednosti praćenih parametara za svaku grupu jedinki tretiranih 

olovo-acetatom su prikazane grafiĉki (grafikoni 41-46) . 

Najniţe vrijednosti prirasta mase su konstatovane za jedinke grupe Pb-0-72 ♂ 

(8.28%), a najviše za jedinke iz grupe Pb-0-24 ♀ (8.95%). Višestrukom komparacijom 
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se ne uoĉavaju statistiĉki signifikantne razlike izmeĊu prirasta tjelesne mase razliĉitih 

eksperimentalnih grupa pojenih olovo-acetatom (p˃0.050). 

Abdel-Moneim i saradnici su uoĉili da pri intoksikaciji pacova olovo-acetatom 

putem vode ad libitum dolazi do znaĉajnog povećanja vrijednosti indeksa bubrega u 

odnosu na jedinke kontrolne grupe. Razlika se dodatno povećava pri duţoj 

eksponiranosti olovo-acetatu, kada dolazi do signifikantnog gubitka tjelesne mase, ĉime 

vrijednosti pojedinih organosomatskih indeksa dodatno rastu (Abdel-Moneim et al., 

2011). Amjad i saradnici (2013) su uoĉili da pri većim koncentracijama olovo-acetata 

dolazi do znaĉajnog pada vrijednosti tjelesne mase, ali i mase bubrega, što u ovom 

sluĉaju nije uoĉeno usljed kraćeg vremena izlaganja i niţih koncentracija toksikanta. 

Ibrahim i saradnici (2012) su konstatovali povećanje organosomatskih indeksa 

pri eksponiranosti Wistar pacova olovo-acetatu i to za bubrege, jetru, srce i slezenu, što 

se uoĉava i kod jedinki obuhvaćenih ovim eksperimentom.  

Grafikon br. 41 Prirast tjelesne mase jedinki 

pojenih Pb-acetatom  

Grafikon br. 42 Organosomatski indeks jetre 

jedinki pojenih Pb-acetatom  
 

Vrijednosti indeksa jetre su se kretale od 3.15% kod jedinki iz grupe Pb-0-24 ♂ 

do 4.13% kod Pb-0-72 ♀. Maksimalne vrijednosti konstatovane kod jedinki iz Pb-0-72 

♀ grupe statistisĉki znaĉajno odstupaju u odnosu na jedinke iz Pb-0-24 ♂ grupe 

(p=0.001), zatim iz Pb-0-24 ♀ grupe (p=0.002) i iz Pb-0-72 ♂ grupe (p=0.002). 

Najniţe vrijednosti indeksa bubrega su uoĉene kod muţjaka grupa Pb-0-24 i Pb-

0-72 (0.39%), a najviše kod ţenki grupe Pb-0-72 za desni bubreg (0.51%).  

Vrijednosti indeksa desnog bubrega grupe Pb-O-72 ♀ su znaĉajno veće od 

vrijednosti zabiljeţenih za grupu Pb-0-24 ♂ (p=0.034) i Pb-O-72 ♂ (p=0.043), dok za 

lijevi bubreg nisu uoĉene statistiĉki znaĉajne razlike izmeĊu eksperimentalnih grupa. 
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Grafikon br. 43 Organosomatski indeks 

desnog bubrega jedinki pojenih Pb-acetatom  

Grafikon br. 44 Organosomatski indeks 

lijevog bubrega jedinki pojenih Pb-acetatom  

Grafikon br. 45 Organosomatski indeks 

slezene jedinki pojenih olovo-acetatom  

Grafikon br. 46 Organosomatski indeks srca 

jedinki pojenih olovo-acetatom  

Dobijene vrijednosti indeksa slezene svoj minimum dostiţu kod pacova iz grupe 

Pb-0-72 ♂, a maksimum kod jedinki Pb-0-72 ♀ grupe. Signifikantne razlike se uoĉavaju 

komparacijom grupe Pb-O-72 ♀ sa Pb-O-24 ♂ (p=0.001), Pb-O-24 ♀ (p=0.004) i Pb-O-

72 ♂ (p=0.000). 

Najniţe vrijednosti indeksa srca su uoĉene kod jedinki iz prve grupe (Pb-0-24 

♂), ĉiji je prosjek iznosio 0.32% tjelesne mase, dok je najviša vrijednost (0.37%) 

zabiljeţena za grupu Pb-0-72 ♀ (tabela 9, grafikon 46), sa statistiĉki znaĉajnim 

odstupanjem jedinki grupe Pb-O-72 ♀ u odnosu na grupe Pb-O-24 ♂ (p=0.021) i Pb-O-

72 ♂ (p=0.048). 

4.1.3.1 Morfometrijske karakteristike i vrijeme žrtvovanja (24 i 72h) 

Vrijednosti morfometrijskih parametara jedinki ţrtvovanih 24 ĉasa po 

intraperitonealnom ubrizgavanju fiziološkog rastvora sa jedinkama ţrtvovanim nakon 72 

ĉasa su uporeĊene T testom (Independent Samples Test, T-test for Equality of Means, 

SPSS 20.0).  
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Statistiĉki signifikantna razlika nije konstatovana za indeks desnog bubrega, kao 

ni indeks lijevog bubrega. 

Grafikon br. 47 Komparacija vrijednosti 

indeksa desnog bubrega između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 48 Komparacija vrijednosti 

indeksa lijevog bubrega između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Statistiĉki znaĉajna razlika izmeĊu dobijenih vrijednosti praćenih parametara 

nije uoĉena ni pri komparaciji vrijednosti indeksa srca i indeksa slezene. 

Grafikon br. 49 Komparacija vrijednosti 

indeksa srca između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 50 Komparacija vrijednosti 

indeksa slezene između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

Niţe vrijednosti indeksa testisa su zabiljeţene kod muţjaka Pb-0-24 (0.66 i 

0.69%), u odnosu na muţjake Pb-0-72 (0.72 i 0.79%), pri ĉemu se ne uoĉava znaĉajna 

razlika izmeĊu grupa ţrtvovanih u razliĉitom vremenskom periodu, dok se pri 

komparaciji dobijenih vrijednosti organosomatskog indeksa jetre jedinki ţrtvovanih u 

razliĉitom postaplikacionom periodu odstupanja nalaze na samoj granici statistiĉke 

signifikantnosti (p=0.052).  

TakoĊe, vrijednosti prirasta mase ne pokazuju znaĉajnu razliku izmeĊu jedinki 

ţrtvovanih 24 i 72 sata nakon intraperitonealnog ubrizgavanja fiziološkog rastvora. 
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Grafikon br. 51 Komparacija vrijednosti 

indeksa desnog testisa između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 52 Komparacija vrijednosti 

indeksa lijevog testisa između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 53 Komparacija vrijednosti 

indeksa jetre između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 54 Komparacija vrijednosti 

prirasta između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

4.1.3.2. Morfometrijske karakteristike i pol 

Komparacijom dobijenih vrijednosti morfometrijskih parametara izmeĊu jedinki 

razliĉitog pola, statistiĉki znaĉajna razlika nije konstatovana za prirast mase, indeks 

desnog bubrega, indeks lijevog bubrega, dok je konstatovana za indekse jetre, slezene i 

srca (grafikoni 55-60).  

Vrijednosti organosomatskog indeksa jetre su znaĉajno veće kod ţenki (3.70%) u 

odnosu na muţjake (3.08%) pri ĉemu se dobija statistiĉki znaĉajna razlika poreĊenjem 

istih (p=0.038). 

Razmatrajući vrijednosti indeksa slezene, uoĉava se isti trend – povećane 

vrijednosti kod ţenki (0.30%) u odnosu na muţjake (0.22%) pojene olovo-acetatom 

(p=0.010). Isto se moţe konstatovati i za vrijednosti indeksa srca poreĊenjem ţenki i 

muţjaka (p=0.035). 
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Grafikon br. 55 Komparacija vrijednosti 

indeksa desnog bubrega između mužjaka i 

ženki 

Grafikon br. 56 Komparacija vrijednosti 

indeksa lijevog bubrega između mužjaka i 

ženki 

Grafikon br. 57 Komparacija vrijednosti 

indeksa jetre između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 58 Komparacija vrijednosti 

indeksa slezene između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 59 Komparacija vrijednosti 

indeksa srca između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 60 Komparacija vrijednosti 

prirasta mase između mužjaka i ženki 
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4.1.4. Infekcija ešerihijom jedinki tretiranih olovo-acetatom (Pb-E) 

Nakon petnaestodnevne adaptacije dvadeset zdravih jedinki oba pola, 

podijeljenih u grupe Pb-E-24 ♂, Pb-E-24 ♀, Pb-E-72 ♂ i Pb-E-72 ♀ pristupilo se 

tretmanu. Sve jedinke su pojene rastvorom olovo-acetata u koncentraciji od 1500 ppm 

(putem vode ad libitum) tokom ĉetrnaest dana. Potom im je intraperitonealno ubrizgano 

0,2 ml rastvora bakterijske suspenzije (CFU 3x107/ml) Escherichia coli. Jedinke oba 

pola grupe Pb-E-24 su ţrtvovane dvadeset i ĉetiri, a grupe Pb-E-72 sedamdeset i dva 

sata kasnije. Dobijene vrijednosti morfometrijskih parametara ukupnog uzorka su 

predstavljene u tabelama 10 i 11. 

Tabela br. 10 Masa, prirast mase i dužina tijela jedinki pojenih olovo-acetatom i inficiranih 
ešerihijom (Escherichia coli) 

 

 
tijelo         

m1  (g) 
tijelo     

m2  (g) 
prirast 
mase 

tijelo      
d (mm) 

P
b-

E
-2

4 
♂

 1 111.39 128.96 15.77 185 
2 135.30 142.71 5.48 178 
3 136.44 144.70 6.05 182 
4 181.58 193.43 6.53 194 
5 192.26 207.41 7.88 206 

P
b-

E
-2

4 
♀

 1 125.23 132.94 6.16 186 
2 107.22 115.36 7.59 184 
3 163.64 178.01 8.78 198 
4 111.27 122.72 10.29 176 
5 147.38 159.55 8.26 198 

P
b-

E
-7

2 
 ♂

 1 125.73 134.82 7.23 193 
2 152.17 164.29 7.96 205 
3 108.46 118.44 9.20 191 
4 159.55 167.67 5.09 212 
5 142.97 151.99 6.31 194 

P
b-

E
-7

2 
♀

 1 100.92 105.09 4.13 179 
2 151.08 163.60 8.29 198 
3 159.54 171.88 7.73 203 
4 132.76 146.91 10.66 194 
5 138.87 145.49 4.77 196 

P
b-

E
 

AVG 139.19 149.80 7.71 192.60 
MIN 100.92 105.09 4.13 176.00 
MAX 192.26 207.41 15.77 212.00 

STDEV 24.98 26.43 2.58 9.97 
COV 17.95 17.64 33.48 5.17 

 

Masa jedinki je odreĊena na poĉetku i po okonĉanju eksperimenta, u momentu 

ţrtvovanja. Prosjeĉna masa eksperimentalnih ţivotinja na poĉetku eksperimenta je 
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iznosila 139.19 g, a nakon eksperimenta 149.80 g. Prirast mase se kretao od 4.13% do 

15.77%, prosjeĉno 7.71%, u odnosu na poĉetak eksperimeta (tabela 10). 

Tabela br. 11 Organosomatski indeksi  jedinki pojenih olovo-acetatom i inficiranih ešerihijom 
(Escherichia coli) 

    

indeks 
bubrega D 

indeks 
bubrega L 

indeks 
testisa D 

indeks 
testisa L 

indeks 
jetre 

indeks 
slezene 

indeks 
srca 

P
b-

E
-2

4 
♂

 1 0.42 0.44 0.79 0.83 3.99 0.27 0.36 
2 0.42 0.44 0.89 0.85 3.66 0.29 0.36 
3 0.35 0.38 0.77 0.86 3.43 0.23 0.40 
4 0.34 0.34 0.68 0.68 3.07 0.19 0.34 
5 0.36 0.37 0.68 0.70 3.29 0.20 0.35 

P
b-

E
-2

4 
♀

 1 0.34 0.33   3.51 0.24 0.34 
2 0.47 0.47   4.19 0.22 0.40 
3 0.42 0.43   3.19 0.25 0.36 
4 0.38 0.38   4.25 0.24 0.33 
5 0.41 0.42   3.24 0.25 0.38 

P
b-

E
-7

2 
 ♂

 1 0.45 0.42 0.89 0.87 3.18 0.16 0.35 
2 0.34 0.37 0.86 0.85 3.16 0.18 0.37 
3 0.39 0.41 1.01 1.08 3.43 0.19 0.38 
4 0.47 0.47 0.76 0.74 3.23 0.23 0.37 
5 0.35 0.37 0.84 0.89 3.53 0.19 0.36 

P
b-

E
-7

2 
♀

 1 0.39 0.39   3.31 0.19 0.36 
2 0.30 0.32   3.03 0.20 0.27 
3 0.33 0.35   3.29 0.23 0.33 
4 0.32 0.33   3.36 0.23 0.31 
5 0.31 0.32   3.29 0.25 0.33 

P
b-

E
 

AVG 0.38 0.39 0.82 0.83 3.43 0.22 0.35 
MIN 0.30 0.32 0.68 0.68 3.03 0.16 0.27 
MAX 0.47 0.47 1.01 1.08 4.25 0.29 0.40 

STDEV 0.05 0.05 0.10 0.11 0.35 0.03 0.03 
COV 13.62 12.04 12.56 13.61 10.09 14.91 8.70 

 

Najniţe zabiljeţene vrijednosti indeksa desnog i lijevog bubrega su iznosile 

0.30%, odnosno 0.32%, a najviše 0.38%, odnosno 0.39% tjelesne mase ispitivane 

jedinke. Dobijene vrijednosti organosomatskih indeksa testisa kretale su se od 0.68% (i 

lijevi i desni testisi) do 0.82% (desni) odnosno 0.83% (lijevi). Vrijednosti indeksa jetre 

su zabiljeţene u intervalu od 3.03 do 4.25%, indeksa slezene od 0.16 - 0.29% tjelesne 

mase, dok je najniţa vrijednost indeksa srca iznosila 0.27, a najviša 0.40% ukupne 

tjelesne mase. 

Prosjeĉne vrijednosti praćenih parametara za svaku grupu jedinki tretiranih 

olovo-acetatom su prikazane grafiĉki (grafikoni 61-66). 
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Najniţe vrijednosti prirasta mase su konstatovane za jedinke grupe Pb-E-72 ♀ 

(7.12%) i Pb-E-72 ♂ (7.16%), dok je najveća prosjeĉna vrijednost prirasta mase 

konstatovana za jedinke grupe Pb-E-24 ♂ (8.34%). Komparacijom dobijenih podataka 

izmeĊu razliĉitih eksperimentalnih grupa inficiranih ešerihijom i pojenih olovo-acetatom 

ne uoĉava se statistiĉki signifikantna razlika za ovaj parameter (p˃0.050).  

Znaĉajna razlika se ne uoĉava ni za organosomatske indekse jetre, pri ĉemu su 

svoj maksimum dostigle kod jedinki grupe Pb-E-24 ♀ (3.68%), a minimum takoĊe kod 

ţenki, ali iz grupe Pb-E-72 (3.25%).  

Grafikon br. 61 Prirast mase jedinki pojenih 

olovo-acetatom i inficiranih ešerihijom 

(Escherichia coli)  

Grafikon br. 62 Organosomatski indeks jetre 

jedinki pojenih olovo-acetatom i inficiranih 

ešerihijom (Escherichia coli)  

Grafikon br. 63 Organosomatski indeks srca 

jedinki pojenih olovo-acetatom i inficiranih 

ešerihijom (Escherichia coli)  

Grafikon br. 64 Organosomatski indeks slezene 

jedinki pojenih olovo-acetatom i inficiranih 

ešerihijom (Escherichia coli)  

Signifikantna razlika se uoĉava višestrukom komparacijom indeksa srca izmeĊu 

jedinki grupe Pb-E-72 ♀, koje su ostvarile minimalne vrijednosti ovog parametra 

(0.32%) i jedinki ostalih grupa. Maksimalne vrijednosti su zabiljeţene kod jedinki grupe 

Pb-E-72 ♂ (0.37%), gdje se uoĉava i najveći statistiĉki znaĉaj (p=0.014), dok su 
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neznatno niţe (0.36%) kod muţjaka (p=0.024) i ţenki (p=0.019) ţrtvovanih 24 ĉasa od 

izazivanja infekcije.  

PoreĊenjem dobijenih vrijednosti organosomatskog indeksa slezene statistiĉki 

znaĉajna razlika se uoĉava izmeĊu jedinki grupe Pb-E-72 ♂ u odnosu na jedinke grupa 

Pb-E-24 ♂ (p=0.027) i Pb-E-24 ♀ (p=0.026), pri ĉemu su jedinke grupe Pb-E-72 ♂ 

ostvarile najniţe vrijednosti ovog parametra (0.19%). 

Prosjeĉna vrijednost organosomatskog indeksa desnog bubrega grupe Pb-E-72 ♀ 

je iznosila 0,33% od ukupne tjelesne mase i bila znaĉajno niţa u odnosu na prosjeĉne 

vrijednosti grupa Pb-E-24 ♀, 0.40% (p=0.019) i Pb-E-72 ♂, 0.40% (p=0.029).  

Sliĉna odstupanja su uoĉena i za indeks lijevog bubrega, pri ĉemu su opet 

najniţe vrijednosti ovog parametra konstatovane za jedinke grupe Pb-E-72 ♂, 0.35%, a 

najviše za Pb-E-24 ♀, 0.41% (p=0.039) i Pb-E-72 ♂, 0.40% (p=0.045). 

Grafikon br. 65 Organosomatski indeks 

desnog bubrega jedinki pojenih olovo-

acetatom i inficiranih ešerihijom  

Grafikon br. 66 Organosomatski indeks 

lijevog bubrega jedinki pojenih olovo-

acetatom i inficiranih ešerihijom  

Kako su sve jedinke bile pojene rastvorom olovo-acetata u koncentraciji od 1500 

ppm, oĉekivano je povećanje organosomatskih indeksa u odnosu na jedinke kontrolne 

grupe, mada se gotovo sve dobijene vrijednosti kreću u granicama referentnih, koje opet 

variraju od autora do autora (Abdel-Moneim et al., 2011; Ibrahim et al., 2012, Addou-

Benounan et al., 2009; Onyeanusi et al., 2009; Pecora i Highman, 1956; Gatsing et al., 

2005; Mulla et al., 2010; Piao et al., 2013; Blamey i Evans, 1971; Uduak et al., 2013 i 

drugi). Odstupanja izmeĊu grupa mogu se objasniti razlikama u polu,  kao i razlikama u 

tjelesnoj masi jedinki na poĉetku eksperimenta (Pecora i Highman, 1956, Cesta, 2006; 

Yamano et al.,1998; Piao et al., 2013). 
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4.1.4.1 Morfometrijske karakteristike i vrijeme žrtvovanja (24 i 72h) 

PoreĊenjem dobijenih vrijednosti ne uoĉavaju se statistiĉki znaĉajne razlike 

praćenih morfometrijskih parametara: prirasta mase i organosomatskih indeksa bubrega, 

testis i srca izmeĊu jedinki ţrtvovanih nakon 24 i 72 sata od izazivanja infekcije 

(grafikoni 67-72). 

Grafikon br. 67 Komparacija vrijednosti 

indeksa desnog bubrega između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 68 Komparacija vrijednosti 

indeksa lijevog bubrega između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 69 Komparacija vrijednosti 

indeksa desnog testisa između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 70 Komparacija vrijednosti 

indeksa lijevog testisa između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Vrijednosti indeksa jetre pokazuju niţi udio ovog organa u ukupnoj tjelesnoj 

masi jedinki ţrtvovanih 72 sata od poĉetka infekcije, na granici statistiĉke znaĉajnosti 

(p=0.057) u odnosu na jedinke ţrtvovane 24 sata od inokulacije (grafikon 73).  

Organosomatski indeks slezene je dostigao znaĉajno (p=0.026) više vrijednosti 

kod jedinki ţrtvovanih 24 sata od aplikacije bakterijske suspenzije (0.24%) u odnosu na 

jedinke ţrtvovane 48 ĉasova kasnije (0.21%) (grafikon 74).  
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Grafikon br. 71 Komparacija vrijednosti 

prirasta mase između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 72 Komparacija vrijednosti 

indeksa srca između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 73 Komparacija vrijednosti 

indeksa jetre između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 74 Komparacija vrijednosti 

indeksa slezene između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

Breuille i saradnici (1999) su uoĉili da gubitak na masi usljed infekcije 

Escherichia coli zavisi prvenstveno od naĉina aplikacije bakterijske suspenzije (i.v., i.p., 

p.o. itd.), kao i od broja vitalnih bakterija u suspenziji. Kako je prirast mase jedinki 

pojenih olovo-acetatom i tretiranih bakterijskom suspenzijom znatno manji nego kod 

netretiranih jedinki kontrolne grupe, moţe se pretpostaviti da je došlo do gubitka 

tjelesne mase pod uticajem infekcije. S druge strane, intoksikacija olovo-acetatom 

dovodi do povećanja indeksa mase pojedinih organa uz gubitak ukupne tjelesne mase, 

posebno pri većim koncentracijama toksikanta i duţem vremenu eksponiranosti (Abdel-

Moneim et al., 2011; Amjad et al., 2013; Ibrahim et al., 2012). 

Kako se funkcije slezene ogledaju s jedne strane u razgradnji oštećenih eritrocita 

i trombocita iz krvotoka i recikliranju ţeljeza, a intoksikacija olovo-acetatom (Ibrahim et 

al., 2012), kao i infekcija ešerihijom (Ogundare i Onifade, 2009) dovode do smanjenja 

broja eritrocita u cirkulaciji, a s druge strane u imunom odgovoru na infekciju (Mebius i 
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Kraal, 2005), povećanje udjela slezene u ukupnoj masi tijela nakon infekcije je 

oĉekivano.   

4.1.4.2. Morfometrijske karakteristike i pol 

Grafikon br. 75 Komparacija vrijednosti 

indeksa desnog bubrega između mužjaka i 

ženki 

Grafikon br. 76 Komparacija vrijednosti 

indeksa lijevog bubrega između mužjaka i 

ženki 

Grafikon br. 77 Komparacija vrijednosti 

indeksa jetre između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 78 Komparacija vrijednosti 

indeksa srca između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 79 Komparacija vrijednosti 

prirasta mase između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 80 Komparacija vrijednosti 

indeksa slezene između mužjaka i ženki 

0.30

0.35

0.40

Pb-E ♂ Pb-E  ♀ 

0.39 

0.37 

indeks bubrega D 

% 

0.30

0.35

0.40

Pb-E ♂ Pb-E  ♀ 

0.40 

0.38 

indeks bubrega L 

% 

3.00

3.20

3.40

3.60

Pb-E ♂ Pb-E  ♀ 

3.40 
3.47 

indeks jetre 

% 

0.27

0.32

0.37

Pb-E ♂ Pb-E  ♀ 

0.36 

0.34 

indeks srca 

% 

6.00

6.50

7.00

7.50

8.00

Pb-E ♂ Pb-E  ♀ 

7.75 7.67 

prirast mase 

% 

0.18

0.20

0.22

0.24

Pb-E ♂ Pb-E  ♀ 

0.22 

0.23 

indeks mase slezene 

% 



Rezultati rada i diskusija 

 

85 
 

PoreĊenje dobijenih vrijednosti morfometrijskih parametara izmeĊu jedinki 

razliĉitog pola, statistiĉki znaĉajna razlika nije konstatovana za prirast mase, indekse: 

desnog bubrega, lijevog bubrega, jetre, srca, kao i slezene. 
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4.1.5. Tretman aloksanom (All-0) 

Tretman aloksanom zdravih jedinki Wistar pacova je proveden prvenstveno u 

cilju izazivanja hiperglikemije, tj. diabetes mellitus tip 1. Administracija aloksana je 

vršena intraperitonealno u dozi od 100 mg/kg tjelesne mase.  

Prema literaturnim podacima uobiĉajeno doziranje aloksana u svrhu izazivanja 

hiperglikemije kod Wistar pacova se kreće od 40 mg/kg, i.v. (Carvalho et al., 2003; 

Mude et al., 2012), 42 mg/kg, i.v. (Lucchesi et al., 2013, 2015), 70 mg/kg, i.v. (Akah et 

al., 2009), 100 mg/kg, i.p. (Đeri, 2014; Makinwa et al., 2013, Saba et al., 2010), 120 

mg/kg, s.c. (Lachin i Reza, 2012; Ahmadvand et al., 2012), 125 mg/kg, i.p. (Georgewill 

i Georgewill, 2009), 140 mg/kg, i.p. (Olurishe et al., 2013) 150 mg/kg, i.p. (Dallatu et 

al., 2010; Ahmed et al., 2010; Kim i Ha, 2013; Ebong et al., 2014), 160 mg/kg, i.p. 

(Muhammad et al., 2012), do 200 mg/kg, i.p. (Indradevi et al., 2012) i više. Kako manje 

doze aloksana unesenog intraperiotonealno mogu rezultovati autoreverzijom u normalno 

glikemijsko stanje, zahvaljujući regenerativnom kapacitetu ćelija Langerhansovih 

ostrvaca (Jain i Arya, 2011), nivo glukoze u krvi je kontrolisan svakih 48 sati, uzorkom 

krvi iz repne vene i upotrebom digitalnog glukometra Accu Check Active (Roche). Po 

potrebi je ponavljan tretman aloksanom do postizanja stabilne glikemije (>11 mmol 

glukoze po litri krvi). Podaci o nivou glukoze u krvi tretiranih i kontrolnih ţivotinja su 

obraĊeni u poglavlju 4.2. Crvena loza.  

Dvadeset jedinki oba pola sa izraţenom hiperglikemijom je ţrtvovano 24, 

odnosno 72 sata po i.p. ubrizgavanju fiziološkog rastvora. Dobijene vrijednosti 

morfometrijskih parametara ukupnog uzorka su predstavljene u tabelama 12 i 13.  

Prosjeĉna masa eksperimentalnih ţivotinja na poĉetku eksperimenta je iznosila 

167.87 g, a nakon eksperimenta, u momentu ţrtvovanja, prosjeĉna masa je iznosila 

154.29 g. Jedinke svih grupa tretiranih aloksanom su zabiljeţile negativan prirast mase 

u momentu ţrtvovanja, pri ĉemu se ne uoĉava statistiĉki znaĉajna razlika njihovom 

komparacijom (p>0.050). Najniţa vrijednost prirasta mase konstatovana je kod muţjaka 

ţrtvovanih 72 ĉasa od aplikacije fiziološkog rastvora (-11.93% ± 7.98), pri ĉemu je 

najveći pad vrijednosti ovog parametra uoĉen upravo kod jedinke 5 iz ove grupe i 

iznosio je -22.74% u odnosu na tjelesnu masu zabiljeţenu prije tretmana aloksanom. 

Pozitivne vrijednosti prirasta mase su zabiljeţene kod dvije jedinke, jedinke 5 iz grupe 

All-0-24 ♂, 1.69%, što je i maksimalna vrijednost ukupnog uzorka za ovaj parametar, i 

jedinke 5 iz grupe All-0-24 ♀, 0.83%. Obe ove vrijednosti su zanemarive u odnosu na 
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prirast mase kontrolnih jedinki za isti period posmatranja, ĉija srednja vrijednost 

praćenog parametra je iznosila 18.72%.  

Duţina tijela eksperimentalnih jedinki tretiranih aloksanom se kretala od 180 do 

205 mm, sa srednjom vrijednosti 194.05 mm uz koeficijent variranja 4.10 i standardnom 

devijacijom od 7.96. 

Tabela br. 12 Masa, prirast mase i dužina tijela jedinki tretiranih aloksanom 
  

tijelo      
m1  (g) 

tijelo     
m2  (g) 

prirast 
mase 

tijelo      
d (mm) 

A
ll-

O
-2

4 
♂

 1 165.23 142.68 -13.65 197 

2 177.42 155.91 -12.12 201 

3 203.15 197.18 -2.94 205 

4 183.78 172.07 -6.37 200.50 

5 189.32 192.52 1.69 199 

A
ll-

O
-2

4 
♀

 1 178.56 155.62 -12.85 202 

2 165.48 155.30 -6.15 200.25 

3 172.28 159.79 -7.25 204 

4 156.92 150.35 -4.19 198 

5 154.15 155.43 0.83 197 

A
ll-

O
-7

2 
 ♂

 1 158.33 148.65 -6.11 185 

2 156.87 138.83 -11.50 190.00 

3 175.29 170.38 -2.80 190 

4 148.04 123.64 -16.48 185 

5 145.80 112.64 -22.74 200 

A
ll-

O
-7

2 
♀

 1 166.13 151.19 -8.99 186.33 

2 162.24 150.01 -7.54 182.00 

3 173.90 153.56 -11.70 195 

4 163.87 161.25 -1.60 184 

5 160.61 138.76 -13.60 180 

A
ll-

O
 

AVG 167.87 154.29 -8.30 194.05 
MIN 145.80 112.64 -22.74 180.00 
MAX 203.15 197.18 1.69 205.00 

STDEV 14.13 19.64 6.11 7.96 
COV 8.42 12.73 -73.55 4.10 

Najniţe vrijednosti organosomatskog indeksa bubrega su iznosile 0.28% za 

desni i 0.27% za lijevi bubreg, a najveće vrijednosti 0.57% za desni i 0.49% za lijevi 

bubreg. Prosjeĉne vrijednosti ukupnog uzorka su iznosile 0.40% za desni i 0.39% za 

lijevi bubreg. Udio testisa u ukupnoj masi tijela tretiranih jedinki se kretao od 0.65% do 

1.14%. Zabiljeţene su vrijednosti za organosomatski indeks jetre u intervalu od 2.87 do 

4.69% od ukupne tjelesne mase, sa prosjeĉnom vrijednošću ukupnog uzorka od 3.47%, 
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pri ĉemu su i maksimalna i minimalna vrijednost uoĉene kod jedinki muškog pola 

ţrtvovanih 72 sata od aplikacije fiziološkog rastvora.  
Tabela br. 13 Organosomatski indeksi  jedinki tretiranih aloksanom 

    

indeks 
bubrega D 

indeks 
bubrega L 

indeks 
testisa D 

indeks 
testisa L 

indeks 
jetre 

indeks 
slezene 

indeks 
srca 

A
ll-

O
-2

4 
♂

 1 0.38 0.40 0.74 0.77 3.65 0.24 0.40 
2 0.44 0.40 0.74 0.76 4.18 0.21 0.40 
3 0.28 0.27 0.65 0.66 3.13 0.19 0.32 
4 0.35 0.35 0.72 0.74 3.56 0.20 0.36 
5 0.34 0.34 0.76 0.78 3.43 0.20 0.33 

A
ll-

O
-2

4 
♀

 1 0.42 0.42   4.10 0.20 0.42 
2 0.35 0.33   3.56 0.20 0.38 
3 0.34 0.31   3.13 0.21 0.31 
4 0.32 0.30   3.60 0.19 0.37 
5 0.30 0.29   3.42 0.19 0.42 

A
ll-

O
-7

2 
 ♂

 1 0.42 0.44 0.88 0.85 3.36 0.17 0.36 
2 0.46 0.44 0.87 0.87 3.37 0.24 0.41 
3 0.40 0.39 0.76 0.74 2.88 0.19 0.35 
4 0.49 0.48 0.81 0.82 2.87 0.31 0.44 
5 0.57 0.49 1.08 1.14 4.69 0.35 0.55 

A
ll-

O
-7

2 
♀

 1 0.45 0.42   3.28 0.28 0.38 
2 0.43 0.42   3.37 0.24 0.37 
3 0.47 0.42   3.10 0.34 0.40 
4 0.42 0.43   3.32 0.25 0.35 
5 0.45 0.40   3.42 0.24 0.39 

A
ll-

O
 

AVG 0.40 0.39 0.80 0.81 3.47 0.23 0.39 
MIN 0.28 0.27 0.65 0.66 2.87 0.17 0.31 
MAX 0.57 0.49 1.08 1.14 4.69 0.35 0.55 

STDEV 0.07 0.06 0.12 0.13 0.44 0.05 0.05 
COV 17.62 16.23 14.91 15.80 12.60 22.02 13.46 

Konstatovane vrijednosti indeksa slezene su se kretale od 0.17% do 0.35%, sa 

prosjeĉnom vrijednošću ukupnog uzorka od 0.23%. Indeks srca je iznosio 0.39% za 

jedinke tretirane aloksanom, sa minimalnom vrijednošću 0.31% i maksimalnom 0.55%.  

Višestrukom komparacijom nisu uoĉene statistiĉki znaĉajne razlike izmeĊu 

grupa jedinki tretiranih aloksanom za parametre prirast mase i indeks srca (grafikoni 81 i 

82).  

Za vrijednosti indeksa bubrega, desnog i lijevog, uoĉava se statistiĉki znaĉajno 

povećanje istog kod jedinki ţrtvovanih 72 sata nakon i.p. injekcije fiziološkog rastvora. 

Pritom, muţjaci (All-0-72 ♂) pokazuju najveću vrijednost ovog parametra u odnosu na 

muţjake (p=0.003 za desni i p=0.002 za lijevi bubreg) i ţenke (D: p=0.001 i L: p=0.000 
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bubreg) ţrtvovane 24 ĉasa od tretmana fiziološkim rastvorom. Nešto niţu vrijednost 

ostvarile su ţenke grupe All-0-72, ali i dalje znaĉajnu u odnosu na muţjake (D: p=0.018 

i L: p=0.021) i ţenke (D: p=0.007 i L: p=0.004) iz grupe All-0-24 (grafikoni 83 i 84). 

Grafikon br. 81 Prirast mase jedinki 

tretiranih aloksanom  

Grafikon br. 82 Organosomatski indeks srca 

jedinki tretiranih aloksanom  

Grafikon br. 83 Organosomatski indeks 

desnog bubrega jedinki tretiranih aloksanom  

Grafikon br. 84 Organosomatski indeks 

lijevog bubrega jedinki tretiranih aloksanom  

Grafikon br. 85 Organosomatski indeks jetre 

jedinki tretiranih aloksanom  

Grafikon br. 86 Organosomatski indeks 

lijevog bubrega jedinki tretiranih aloksanom  
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Najveća vrijednost indeksa jetre je zabiljeţena kod jedinki iz grupe All-0-24 i to 

kod muţjaka 3.59% i ţenki 3.56%, pri ĉemu je stratistiĉki signifikantna razlika uoĉena u 

komparaciji grupa All-0-24 ♂ i All-0-72 ♀ (p=0.043). 

Vrijednosti slezene pokazuju suprotan tend; najviše vrijednosti su konstatovane 

kod ţenki ţrtvovanih 72 sata od administracije fiziološkog rastvora i znaĉajno se 

razlikuju u odnosu na ostale grupe (p=0.022 u odnosu na All-0-24 ♂, p=0.020 sa All-0-

24 ♀ i p=0.033 sa All-0-72 ♂). 

Ebong i saradnici (2014) su uoĉili da pri tretmanu aloksanom u dozi od 150 

mg/kg tjelesne mase, nakon 14 dana se uoĉava znaĉajan gubitak tjelesne mase, 

povećanje indeksa bubrega i smanjenje indeksa mase jetre. Gubitak tjelesne mase je 

povezan sa hiperglikemijom, kako kod eksperimentalnih modela, tako i kod ĉovjeka. 

Propadanje tkiva je karakteristiĉno za slabu glikemijsku kontrolu pri dijabetesu i najĉeše 

je povezano sa mobilizacijom proteina i masnoća. Dijabetes izaziva oštećenja tkiva 

pankreasa, jetre, bubrega i srca, koja su direktno povezana sa metaboliĉkim promjenama 

lipidne peroksidaze. Povećanje nivoa ovih enzima u serumu kod dijabetiĉnih pacova 

vjerovatno nastaje od njihove migracije iz tkiva jetre i drugih vitalnih organa u 

cirkulaciju. Kljuĉna morfološka promjena, vezana za dijabetes, se ogleda u akumulaciji 

granula glikogena u distalnim tubulima, što dovodi do renalne hipertrofije. Akumulacija 

teĉnosti u bubrezima tokom bijabetesa je uobiĉajena.  

Indradevi i saradnici (2012) su izazvali dijabetes Wistar pacovima i.p. injekcijom 

aloksana u dozi od 200 mg/kg. Petnaest dana nakon tretmana ţivotinje su ţrtvovane. 

Uoĉili su znaĉajan gubitak tjelesne mase kod jedinki sa potvrĊenom hiperglikemijom, 

kao i povećanje indeksa mase jetre, slezene i bubrega u odnosu na jedinke kontrolne 

grupe.    

Akah i saradnici (2009) su takoĊe uoĉili porast indeksa mase burega, jetre, srca i 

slezene, pri tretmanu Wistar pacova aloksanom u dozi od 70 mg/kg, i.v., i ukupnoj 

duţini tretmana od 37 dana.  

Lucchesi i saradnici (2015) su provjeravali dugoroĉni efekat aloksana (42 mg/kg 

i.v.) na jetru pacova, pri ĉemu su uoĉili znaĉajno povećanje njenog udjela u ukupnoj 

tjelesnoj masi nakon 6, 14 i 26 sedmica. Konstatovali su morfološke i ultrastrukturne 

lezije na jetri, uz promjene u rasponu od masnih degeneracija hepatocita do 

steatohepatitisa i periportalne fibroze. Promjene su se ogledale u prisustvu masnih 

vakuola u hepatocitama, dilatiranim sinusoidima i progresivnim gubitkom opšte 
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strukture organa. Praćene lezije na jetri dijabetiĉnih ţivotinja su zahvatile sve strukture 

organa, od portalnih podruĉja i sinusoida, hepatocita i citoplazmatskih organela, 

prvenstveno mitohondrija, endoplazmatskog retikuluma i jedra.  

4.1.5.1 Morfometrijske karakteristike i vrijeme žrtvovanja (24 i 72h) 

PoreĊenjem dobijenih vrijednosti praćenih parametara izmeĊu jedinki ţrtvovanih 

24 i onih ţrtvovanih 72 sata nakon i.p. injekcije fiziološkog rastvora, statistiĉki znaĉajna 

razlika nije uoĉena za prirast mase, indeks lijevog testisa, indeks jetre i indeks srca 

(grafikoni 87-90).  

Grafikon br. 87 Komparacija vrijednosti 

prirasta mase između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 88 Komparacija vrijednosti 

indeksa lijevog testisa između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 89 Komparacija vrijednosti 

indeksa jetre između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 90 Komparacija vrijednosti 

indeksa srca između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 
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Al l-0-24 ♂+♀ (D 0.35% i L 0.34%). Kako su ove jedinke provele 48 sati više pod 

uticajem stabilne hiperglikemije, oĉekivalo se i veće oštećenje bubreţnih tubula praćeno 

nakupljanjem vode (Ebong et al., 2014).  

Grafikon br. 91 Komparacija vrijednosti 

indeksa desnog bubrega između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 92 Komparacija vrijednosti 

indeksa lijevog bubrega između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Indeksi desnog testisa muţjaka su dostigli veće vrijednosti kod muţjaka 

ţrtvovanih kasnije (p=0.029) (grafikon 93). Vrijednosti indeksa slezene su pratile isti 

trend, povećanje pri duţem postaplikacionom periodu, odnosno duţem 

hiperglikemijskog stanju. Konstatovana je prosjeĉna vrijednost ovog parametra kod 

muţjaka grupe Al-0-72 0.26% od ukupne tjelesne mase, što se znaĉajno razlikuje 

(p=0.013) od muţjaka grupe All-0-24, ĉija vrijednost ovog organosomatskog indeksa je 

iznosila 0.20% ukupne tjelesne mase (grafikon 94). Kako stabilna hiperglikemija dovodi 

i do, izmeĊu ostalog, povećanja udjela slezene u ukupnoj tjelesnoj masi (Akah et al., 

2009), dobijene razlike u odnosu na duţinu izloţenosti tretmanu su bile oĉekivane. 

Grafikon br. 93 Komparacija vrijednosti 

indeksa desnog  testisa između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 94 Komparacija vrijednosti 

indeksa slezene između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 
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4.1.5.2. Morfometrijske karakteristike i pol 

Grafikon br. 95 Komparacija vrijednosti 

prirasta mase između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 96 Komparacija vrijednosti 

indeksa jetre između između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 97 Komparacija vrijednosti 

indeksa slezene između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 98 Komparacija vrijednosti 

indeksa srca između između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 99 Komparacija vrijednosti 

indeksa desnog bubrega između mužjaka i 

ženki 

Grafikon br. 100 Komparacija vrijednosti 

indeksa lijevog bubrega između između 

mužjaka i ženki 

PoreĊenjem vrijednosti praćenih parametara T testom izmeĊu jedinki muškog i 

ţenskog pola, statistiĉki znaĉajne razlike nisu konstatovane (grafikoni 95-100). 
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4.1.6. Infekcija ešerihijom jedinki tretiranih aloksanom (All-E) 

Dvadeset jedinki oba pola sa izraţenom hiperglikemijom je podijeljeno u grupe 

po 5 jedinki All-E-24 ♂, All-E-24 ♀, All-E-72 ♂ i All-E-72 ♀. Svim jedinkama je 

nakon 14 dana stabilne hiperglikemije ubrizgano (i.p.) 0,2 ml rastvora bakterijske 

suspenzije (CFU 3x107/ml) Escherichia coli. Ţrtvovanje je obavljeno 24, odnosno 72 

sata kasnije. Dobijene vrijednosti morfometrijskih parametara ukupnog uzorka su 

predstavljene u tabelama 14 i 15.  

Tabela br. 14 Masa, prirast mase i dužina tijela jedinki tretiranih aloksanom i inficiranih 
ešerihijom (Escherichia coli) 

 

 
tijelo         
m1  (g) 

tijelo     
m2  (g) 

prirast 
mase 

tijelo      
d (mm) 

A
ll-

E
-2

4 
♂

 1 216.32 203.20 -6.07 210 

2 190.20 181.06 -4.81 200 

3 221.09 201.19 -9.00 200 

4 192.15 163.32 -15.00 195 

5 205.78 210.77 2.42 212 

A
ll-

E
-2

4 
♀

 1 148.43 137.41 -7.42 180 

2 161.62 141.24 -12.61 180 

3 136.79 131.28 -4.03 175 

4 110.34 104.92 -4.91 190 

5 152.98 148.74 -2.77 190 

A
ll-

E
-7

2 
 ♂

 1 174.58 156.66 -10.26 186 

2 178.23 164.66 -7.61 194 

3 161.14 104.93 -34.88 193 

4 147.99 138.18 -6.63 195 

5 189.15 176.52 -6.68 180 

A
ll-

E
-7

2 
♀

 1 167.96 153.77 -8.45 189 

2 167.08 129.64 -22.41 183 

3 171.92 158.79 -7.64 186 

4 147.57 130.92 -11.28 178 

5 159.17 153.80 -3.37 190 

A
ll-

E
 

AVG 170.02 154.55 -9.17 190.30 
MIN 110.34 104.92 -34.88 175.00 
MAX 221.09 210.77 2.42 212.00 

STDEV 27.22 29.48 7.92 10.02 
COV 16.01 19.07 -86.34 5.27 

Kao i kod jedinki prethodne grupe, tretman aloksanom je izazvao veliki gubitak 

tjelesne mase eksperimentalnih jedinki, pa se prirast mase kretao od -34.88% do 

2.42%. Uopšte, prosjeĉan gubitak mase cjelokupnog uzorka je iznosio -9.17% (tabela 

14). 
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Tabela br. 15 Organosomatski indeksi  jedinki tretiranih aloksanom i inficiranih ešerihijom 
(Escherichia coli) 

 
 

indeks 
bubrega D 

indeks 
bubrega L 

indeks 
testisa D 

indeks 
testisa L 

indeks 
jetre 

indeks 
slezene 

indeks 
srca 

A
ll-

E
-2

4 
♂

 1 0.40 0.41 0.68 0.71 3.40 0.23 0.41 
2 0.33 0.32 0.72 0.73 2.72 0.28 0.35 
3 0.38 0.38 0.58 0.60 2.34 0.21 0.34 
4 0.36 0.37 0.74 0.81 3.26 0.20 0.37 
5 0.33 0.36 0.65 0.79 2.67 0.24 0.36 

A
ll-

E
-2

4 
♀

 1 0.34 0.41   3.52 0.28 0.38 
2 0.45 0.41   3.66 0.25 0.43 
3 0.33 0.40   3.87 0.25 0.40 
4 0.51 0.53   4.94 0.38 0.51 
5 0.39 0.38   3.81 0.26 0.44 

A
ll-

E
-7

2 
 ♂

 1 0.34 0.32 0.71 0.79 2.55 0.24 0.35 
2 0.36 0.34 0.77 0.75 2.64 0.21 0.33 
3 0.58 0.62 1.32 1.32 3.80 0.30 0.52 
4 0.48 0.45 0.96 1.00 3.24 0.31 0.45 
5 0.32 0.32 0.78 0.75 2.44 0.28 0.33 

A
ll-

E
-7

2 
♀

 1 0.40 0.38   3.34 0.31 0.40 
2 0.38 0.37   3.34 0.25 0.45 
3 0.40 0.32   3.02 0.21 0.37 
4 0.41 0.40   2.83 0.24 0.38 
5 0.44 0.42   2.53 0.24 0.36 

A
ll-

E
 

AVG 0.40 0.40 0.79 0.83 3.20 0.26 0.40 
MIN 0.32 0.32 0.58 0.60 2.34 0.20 0.33 
MAX 0.58 0.62 1.32 1.32 4.94 0.38 0.52 

STDEV 0.07 0.07 0.21 0.20 0.64 0.04 0.06 

COV 17.45 18.56 26.35 24.02 20.01 17.07 13.88 

Organosomatski indeks bubrega se kretao od 0.32% do 0.58% za desni i 0.62% 

za lijevi bubreg. Prosjeĉna vrijednost ovog indeksa je iznosila 0.40% (± 0.07). 

Vrijednosti indeksa testisa su imale raspon od 0.58 (desni testis) i 0.60% (lijevi 

testis) do 1.32% (oba testisa). Prosjeĉna vrijednost cjelokupnog uzorka, ukupno 10 

muţjaka, je iznosila 0.79% za desni i 0.83% za lijevi testis.  

Prosjeĉne vrijednosti praćenih parametara za svaku grupu jedinki tretiranih 

olovo-acetatom su prikazane grafiĉki (grafikoni 101 - 106) . 

Najniţa prosjeĉna vrijednost prirasta mase (grafikon 101) je zabiljeţena kod 

muţjaka ţrtvovanih 72 sata nakon infekcije ešerihijom (- 13.21%), potom ţenki iste 

grupe (- 10.63%), dok su jedinke kraće izloţene infekciji imale manji gubitak tjelesne 
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mase (♂ - 6.49% i ♀ - 6.35%). Višestrukom komparacijom dobijenih vrijednosti ne 

uoĉava se statistiĉki znaĉajna razlika izmeĊu grupa (p>0.050).  

Posmatranjem dobijenih vrijednosti za organosomatski indeks jetre (grafikon 

102) primjećuje se znaĉajno odstupanje kod jedinki grupe All-E-24 ♀, koje su dostigle 

najveće vrijednosti ovog parametra, 3.96%, u odnosu na jedinke grupa All-E-24 ♂, 

2.88% (p=0.003), All-E-72 ♂, 2.94% (p=0.005) i All-E-72 ♀, 3.01% (p=0.008).  

Grafikon br. 101 Prirast mase jedinki 

tretiranih aloksanom i inficiranih ešerihijom  

Grafikon br. 102 Organosomatski indeks jetre 

jedinki tretiranih aloksanom i inficiranih 

ešerihijom  

Grafikon br. 103 Organosomatski indeks 

srca jedinki tretiranih aloksanom i 

inficiranih ešerihijom  

Grafikon br. 104 Organosomatski indeks 

slezene jedinki tretiranih aloksanom i 

inficiranih ešerihijom  

PoreĊenjem dobijenih vrijednosti ostalih praćenih parametara ne uoĉavaju se 

statistiĉki znaĉajne razlike (p>0.050). Jedinke grupe All-E-24 ♀ su dostigle najveće 

vrijednosti organosomatskih indeksa srca (0.43%), slezene (0.28%) i lijevog bubrega 

(0.43%), dok je u sluĉaju desnog bubrega najveća vrijednost zabiljeţena kod jedinki 

grupe All-E-72 ♂ (0.42%). 
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Grafikon br. 105 Organosomatski indeks 

desnog bubrega jedinki tretiranih aloksanom 

i inficiranih ešerihijom  

Grafikon br. 106 Organosomatski indeks 

lijevog bubrega jedinki tretiranih aloksanom i 

inficiranih ešerihijom  

Tokom dijabetesa, zahvaljujući nedostatku insulina ili rezistentnosti na njega, 

kao i neosjetljivosti ćelija na aktivnost insulina, smanjuje se transport glukoze u ćelije, te 

njen nedostatak rezultuje glukoneogenezom (lipoliznom, proteoliznom i sliĉno), što 

dalje dovododi do smanjenja tjelesne mase, usljed sagorjevanja masti i proteina (Onwuli 

et al., 2014).   

Ananthi i saradnici (2003) su uoĉili da pri intoksikaciji pacova aloksanom u dozi 

od 150mg/kg dolazi do prosjeĉnog gubitka tjelesne mase od pribliţno 30% nakon 70 

dana hiperglikemije.    

Lucchesi i saradnici (2015) su evidentirali povećanje indeksa jetre  usljed 

histopatoloških promjena nastalih intoksikacijom aloksanom, Indradevi i saradnici 

(2012) su zabiljeţili gubitak tjelesne mase i povećanje organosomatskih indeksa jetre i 

bubrega usljed aloksanskog dijabetesa, Akah i saradnici (2009) su uoĉili povećanje 

organosomatskih indeksa bubrega, jetre, srca i slezene, dok su Ebong i saradnici (2014)  

nakon ĉetrnaestodnevnog izlaganja toskiĉnom efektu aloksana u dozi od 200 mg/kg 

konstatovali povećanje indeksa bubrega i smanjivanje vrijednosti indeksa mase jetre.  

 

4.1.6.1 Morfometrijske karakteristike i vrijeme žrtvovanja (24 i 72h) 

Primjenom nezavisnog T testa ne uoĉavaju se statistiĉki znaĉajne razlike 

(p>0.050) praćenih morfometrijskih parametara izmeĊu jedinki ţrtvovanih nakon 24 i 72 

sata od izazivanja infekcije (grafikoni 107-114). 

0.15

0.25

0.35

0.45

All-E-24 

♂ 

All-E-24 

♀ 

All-E-72 

♂ 

All-E-72  

♀ 

0.36 
0.40 

0.42 0.41 

indeks bubrega D 

% 

0.15

0.25

0.35

0.45

All-E-24 

♂ 

All-E-24 

♀ 

All-E-72 

♂ 

All-E-72  

♀ 

0.37 

0.43 
0.41 

0.38 

indeks bubrega L  

% 



Rezultati rada i diskusija 

 

98 
 

Grafikon br. 107 Komparacija vrijednosti 

prirasta mase između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 108 Komparacija vrijednosti 

indeksa jetre između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 109 Komparacija vrijednosti 

indeksa desnog  bubrega između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 110 Komparacija vrijednosti 

indeksa lijevog bubrega između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 111 Komparacija vrijednosti 

indeksa desnog testisa između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 112 Komparacija vrijednosti 

indeksa lijevog testisa između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 
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Grafikon br. 113 Komparacija vrijednosti 

indeska srca između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 114 Komparacija vrijednosti 

indeksa slezene između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

4.1.6.2. Morfometrijske karakteristike i pol 

Grafikon br. 115 Komparacija vrijednosti 

prirasta mase između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 116 Komparacija vrijednosti 

indeksa jetre  između između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 117 Komparacija vrijednosti 

indeksa slezene između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 118 Komparacija vrijednosti 

indeksa srca između između mužjaka i ženki 

Komparacija dobijenih vrijednosti praćenih parametara u odnosu na pol takoĊe 

nije pokazala statistiĉki znaĉajne razlike (p>0.050) (grafikoni 115-120). 
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Grafikon br. 119 Komparacija vrijednosti 

indeksa desnog  bubrega između mužjaka i 

ženki 

Grafikon br. 120 Komparacija vrijednosti 

indeksa lijevog bubrega između između 

mužjaka i ženki 
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4.1.7. Tretman aloksanom i olovo-acetatom (All-Pb-0) 

Dvadeset zdravih jedinki je podvrgnuto sinergistiĉkom dejstvu olovo-acetata i 

aloksana. Po postizanju stabilne hiperglikemije jedinke su izlagane dvonedeljnoj 

intoksikaciji olovo-acetatom u koncentraciji od 1500 ppm. Dobijene vrijednosti 

morfometrijskih parametara tretiranih jedinki, dobijene nakon ţrtvovanja, su 

predstavljene u tabelama 16 i 17. 

Tabela br. 16 Masa, prirast mase i dužina tijela jedinki tretiranih olovo-acetaom i aloksanom  

 

 
tijelo         
m1  (g) 

tijelo     
m2  (g) 

prirast 
mase 

tijelo      
d (mm) 

A
ll-

P
b-

0-
24

♂
 

1 211.49 185.33 -12.37 210 

2 208.89 178.50 -14.55 195 

3 208.85 190.04 -9.01 199 

4 202.94 182.16 -10.24 203 

5 205.36 178.01 -13.32 205 

A
ll-

P
b-

0-
24

♀
 

1 163.28 141.15 -13.55 180 

2 179.27 152.91 -14.70 177 

3 199.36 168.14 -15.66 181 

4 184.25 160.77 -12.74 180 

5 201.18 171.43 -14.79 181 

A
ll-

P
b-

0-
72

♂
 

1 205.48 171.22 -16.67 184 

2 202.05 174.15 -13.81 187 

3 204.01 171.48 -15.95 193 

4 203.47 170.41 -16.25 183 

5 200.86 173.65 -13.55 194 

A
ll-

P
b-

0-
72

♀
 

1 185.41 156.80 -15.43 191 

2 179.03 150.47 -15.95 192 

3 182.54 160.05 -12.32 186 

4 175.72 151.72 -13.66 191 

5 182.12 150.64 -17.29 196 

A
ll-

P
b-

0 AVG 194.28 166.95 -14.09 190.40 
MIN 163.28 141.15 -17.29 177.00 
MAX 211.49 190.04 -9.01 210.00 

STDEV 13.82 13.28 2.10 9.19 
COV 7.11 7.95 -14.91 4.83 

Vrijednosti prirasta mase (grafikon 121) zabiljeţene kod jedinki tretranih 

aloksanom i olovo-acetatom su se kretale od - 17.29 do - 9.01%, prosjeĉno - 14.09%. 

Nijedna jedinka nije ispoljila pozitivne vrijednosti ovog parametra. Komparacijom 

srednjih vrijednosti prirasta mase tretiranih jedinki statistiĉki znaĉajna razlika se uoĉava 
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izmeĊu jedinki grupe All-Pb-0-24 ♂, koji su zabijeţili najmanji gubitak mase, i jedinki 

grupa All-Pb-0-24 ♀ (p=0.047), All-Pb-0-72 ♂ (p=0.008) i All-Pb-0-72 ♀ (p=0.015). 

Tabela br. 17 Organosomatski indeksi jedinki tretiranih olovo-acetatom, aloksanom i 
inficiranih ešerihijom (Escherichia coli) 

 

 

indeks 
bubrega 

D 

indeks 
bubrega 

L 

indeks 
testisa 

D 

indeks 
testisa 

L 

indeks 
jetre 

indeks 
slezene 

indeks 
srca 

A
ll-

P
b-

0-
24

 ♂ 1 0.61 0.60 0.71 0.74 3.80 0.24 0.48 
2 0.61 0.61 0.66 0.60 3.93 0.30 0.49 
3 0.53 0.53 0.63 0.65 3.68 0.27 0.47 
4 0.61 0.55 0.63 0.58 3.94 0.30 0.51 
5 0.57 0.56 0.61 0.56 4.07 0.31 0.48 

A
ll-

P
b-

0-
24

 ♀ 1 0.56 0.55   3.95 0.27 0.40 
2 0.53 0.54   4.05 0.29 0.33 
3 0.54 0.54   3.91 0.30 0.36 
4 0.59 0.58   4.06 0.26 0.40 
5 0.60 0.59   3.83 0.27 0.36 

A
ll-

P
b-

0-
72

 ♂ 1 0.61 0.60 0.75 0.77 3.84 0.30 0.48 
2 0.57 0.56 0.62 0.60 3.99 0.28 0.45 
3 0.57 0.57 0.65 0.63 3.91 0.29 0.47 
4 0.58 0.58 0.62 0.65 4.01 0.29 0.49 
5 0.60 0.58 0.71 0.68 4.02 0.26 0.46 

A
ll-

P
b-

0-
72

 ♀
 

1 0.63 0.63   4.13 0.29 0.44 
2 0.59 0.58   4.04 0.29 0.49 
3 0.57 0.56   3.96 0.27 0.44 
4 0.63 0.63   3.95 0.26 0.47 
5 0.58 0.57   4.09 0.31 0.54 

A
ll-

P
b-

0 

AVG 0.58 0.58 0.66 0.65 3.96 0.28 0.45 

MIN 0.53 0.53 0.61 0.56 3.68 0.24 0.33 
MAX 0.63 0.63 0.75 0.77 4.13 0.31 0.54 

STDEV 0.03 0.03 0.05 0.07 0.11 0.02 0.05 

COV 4.93 5.06 7.45 10.52 2.78 6.99 11.98 

Organosomatski indeks jetre (grafikon 122) se kretao od 3.68-4.13% tjelesne 

mase tretiranih jedinki, prosjeĉno 3.95%. Višestrukom komparacijom uoĉeno je 

znaĉajno odstupanje jedinki grupe All-Pb-0-24 ♂ u odnosu na jedinke grupe All-Pb-0-

72 ♀ (p=0.039), nastalo vjerovatno usljed najmanjeg gubitka tjelesne mase muţjaka 

navedene grupe.  

Statistiĉki signifikantne razlike se uoĉavaju i za indeks srca (grafikon 123), koji 

se kretao od 0.33 - 0.54%, sa srednjom vrijednosti od 0.45% tjelesne mase jedinki, pri 

ĉemu je najniţa vrijednost ovog parametra, 0.37%, konstatovana kod ţenki grupe All-
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Pb-0-24. Veće vrijednosti ovog parametra su zabiljeţene kod muţjaka iste grupe, kao i 

jedinki oba pola grupe All-Pb-0-72 (p=0.000).  

Grafikon br. 121 Prirast mase jedinki 

tretiranih olovo-acetatom i aloksanom  

Grafikon br. 122 Organosomatski indeks 

jetre jedinki tretiranih olovo-acetatom i 

aloksanom  

Grafikon br. 123 Organosomatski indeks 

srca jedinki tretiranih olovo-acetatom i 

aloksanom  

Grafikon br. 124 Organosomatski indeks 

desnog bubrega jedinki tretiranih olovo-

acetatom i aloksanom  

Grafikon br. 125 Organosomatski indeks 

lijevog bubrega jedinki tretiranih olovo-

acetatom i aloksanom  

Grafikon br. 126 Organosomatski indeks 

slezene jedinki tretiranih olovo-acetatom i 

aloksanom  
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Ostali organosomatski indeksi ne pokazuju statistiĉki znaĉajne razlike oreĊenjem 

razliĉitih grupa tretiranih aloksanom i olovo-acetatom. 

Indeksi desnog i lijevog bubrega su imali vrijednosti od 0.53 do 0.63% tjelesne 

mase jedinki, prosjeĉno 0.58%, pri ĉemu su najmanju vrijednost ovog parametra 

pokazale jedinke grupe All-Pb-0-24 ♀, a najvišu All-Pb-0-72 ♀ (grafikoni 124 i 125). 

Dobijene vrijednosti organosomatskog indeksa slezene su bile ujednaĉene za 

sve grupe, 0.28% tjelesne mase, sa minimumom od 0.24 i maksimumom od 0.31% 

(grafikon 126). 

Pri dvostrukom tretmanu uoĉene su znaĉajne promjene prirasta tjelesne mase 

kod svih jedinki. Stres izazvan samom aplikacijom aloksana, kao i dejstvo olovo-acetata 

i aloksana na organizam doveli su do gubitka tjelesne mase tretiranih jedinki, što ujedno 

izaziva povećanje indeksa mase pojedinih organa. 

Mude i saradnici (2012) su konstatovali znaĉajan gubitak tjelesne mase kod 

jedinki intoksikovanih aloksanom u dozi od 40 mg/kg tjelesne mase, 10 i 21 dan od 

aplikacije. Dijabetes uzrokovan aloksanom (120 mg/kg tjelesne teţine, i.p.) izaziva 

signifikantan gubitak tjelesne mase, polidipsiju, kao i povećanje indeksa bubrega i jetre 

kod Wistar pacova (Ewenighi et al., 2015). Gubitak tjelesne mase dijabetiĉnih pacova 

ukazuje na degradaciju strukturnih proteina usljed dijabetesa (Ananthi et al., 2003). 

Saba i saradnici (2010) su uoĉili da pri ĉetveronedeljnoj hiperglikemiji izazvanoj 

aloksanom (100 mg/kg tjelesne mase, i.p.) dolazi do znaĉajnog smanjenja tjelesne mase 

tretiranih jedinki, povećanja indeksa jetre  i bubrega i smanjenja indeksa slezene i srca. 

S druge strane, takoĊe nakon dvadesetosmodnevne izloţenosti aloksanskoj 

hiperglikemiji (150 mg/kg tjelesne mase, i.p.) Kim i saradnici (2013) su konstatovali 

pozitivne vrijednosti prirasta mase, ali znaĉajno niţe od istih dobijenih za jedinke 

kontrolne (netretirane) grupe, dok Sarma i Das (2008), pri istoj dozi aloksana i nakon 

petnaestodnevne izloţenosti povećanoj koncentraciji glukoze biljeţe negativan prirast 

mase dijabetiĉnih jedinki.  

TakoĊe, pri svakodnevnoj intoksikaciji Wistar pacova olovo-acetatom (6 mg/kg 

tjelesne mase) tokom ĉetrnaest dana javlja se izraţen gubitak tjelesne mase (Isaac et al., 

2013). Deveci (2006), kao i Deveci et al. (2011) su uoĉili znaĉajan (- 20%) gubitak 

tjelesne mase nakon dvomjeseĉne intoksikacije olovo-acetatom putem vode ad libitum u 

koncentraciji od 500 ppm. Sliĉne podatke, gubitak tjelesne mase od 17%, su dobili i de 
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Figueiredo i saradnici (2014) nakon dvomjeseĉne intoksikacije olovo-acetatom 

koncentracije 30 mg/l dejonizovane vode.  

Pri intoksikaciji olovo-acetatom koncentracije 15 mg/kg tjelesne mase dolazi do 

gubitka mase u vrijednosti od 5% (u odnosu na inicijalnu masu) nakon 14 dana 

(Olchowik et al., 2014).  

Niţu tjelesnu masu kod jedinki intoksikovanih olovo-acetatom u odnosu na 

kontrolne jedinke su uoĉili i Shahandeh i saradnici (2013), kao i Ait Hamadouche i 

saradnici (2013). 

Allouche i saradnici (2011) smatraju da olovo moţe uticati na smanjenje tjelesne 

mase u prvom periodu izloţenosti, da bi se organizam nakon dugoroĉne eksponiranosti 

adaptirao na toksiĉnost ovog metala i nadomjestio gubitak mase. Istovremeno udio mase 

jetre se znaĉajno povećava s povećanjem koncentracije olovo-acetata i vremena 

izloţenosti. 

Dnevna administracija 100 mg/kg olovo-acetata pacovima, dovodi do smanjenja 

ukupne tjelesne mase tih jedinki u odnosu na kontrolne, praćenog povećanjem udjela 

mase pojedinih organa, konstatovano na primjeru mozga, jetre i bubrega (Alabbassi et 

al., 2008). 

4.1.7.1 Morfometrijske karakteristike i vrijeme žrtvovanja (24 i 72h) 

Grafikon br. 127 Komparacija vrijednosti 

prirasta mase između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 128 Komparacija vrijednosti 

indeksa jetre između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

PoreĊenjem dobijenih vrijednosti morfometrijskih karaktera jedinki 

intoksikovanih olovo-acetatom i aloksanom u odnosu na vrijeme ţrtvovanja, 24 i 72 sata 

od i.p. injekcije fiziološkog rastvora, statistiĉki znaĉajna razlika (p=0.029) se uoĉava 

samo za prirast mase (grafikon 127). Jedinke ţrtvovane kasnije su imale izraţeniji 
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gubitak tjelesne mase (-15.09%) u odnosu na one ţrtvovane 24 sata od tretmana 

(13.09%). 

Grafikon br. 129 Komparacija vrijednosti 

indeksa srca između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 130 Komparacija vrijednosti 

indeksa slezene između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 131 Komparacija vrijednosti 

indeksa desnog bubrega između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 132 Komparacija vrijednosti 

indeksa lijevog bubrega između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 133 Komparacija vrijednosti 

indeksa desnog  testisa između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 134 Komparacija vrijednosti 

indeksa lijevog testisa između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 
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Ostali morfometrijski parametri, indeksi jetre, srca, slezene, bubrega i testisa 

(grafikoni 128-134) su bili ujednaĉeni kod jedinki ţrtvovanih u razliĉito postaplikativno 

vrijeme i nisu pokazali satistiĉki znaĉajna odstupanja (p>0.050).  

4.1.7.2. Morfometrijske karakteristike i pol 

Nezavisnim T testom su uporeĊene i vrijednosti dobijene za pripadnike razliĉitog 

pola tretirane aloksanom i olovo-acetatom. Signifikantna razlika se uoĉava samo za 

organosomatski indeks srca (grafikon 136), pri ĉemu su znatno niţe vrijednosti ovog 

parametra uoĉene kod ţenki u odnosu na muţjake (p=0.032). 

Grafikon br. 135 Komparacija vrijednosti 

prirasta mase između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 136 Komparacija vrijednosti 

indeksa srca između između mužjaka i ženki 

Indeksi jetre, slezene, bubrega (grafikoni 137-140), kao ni prirast tjelesne mase 

(grafikon 135) ne pokazuju znaĉajna odstupanja poreĊenjem dobijenih vrijednosti 

izmeĊu jedinki muškog i ţenskog pola (p>0.050). 

Grafikon br. 137 Komparacija vrijednosti 

indeksa jetre između između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 138 Komparacija vrijednosti 

indeksa slezene između između mužjaka i 

ženki 
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Grafikon br. 139 Komparacija vrijednosti 

indeksa desnog bubrega između između 

mužjaka i ženki 

Grafikon br. 140 Komparacija vrijednosti 

indeksa lijevog bubrega između između 

mužjaka i ženki 
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4.1.8. Infekcija ešerihijom jedinki tretiranih aloksanom i olovo-acetatom (All-Pb-E) 

Zadnja grupa od 20 zdravih jedinki je izdvojena u cilju praćenja sinergistiĉkog 

efekta oba toksikanta, olovo-acetata i aloksana, zajedno sa bakterijskom infekcijom. 

Uporedo sa postizanjem stabilne hiperglikemije vršila se intoksikacija olovo-acetatom 

eksperimentalnih jedinki. Ĉetrnaest dana kasnije izazvana je infekcija kod svih jedinki 

i.p. ubrizgavanjem 0,2 ml rastvora bakterijske suspenzije (CFU 3x107/ml) Escherichia 

coli. Deset jedinki oba pola (All-Pb-E 24) je ţrtvovano 24 ĉasa po administraciji 

bakterijske suspenzije, a preostalih deset jedinki (All-Pb-E 72) 48 ĉasova kasnije. 

Dobijene vrijednosti praćenih morfometrijskih karaktera su predstavljene u tabelama 18 

i 19. 

Tabela br. 18 Masa, prirast mase i dužina tijela jedinki tretiranih olovo-acetaom, aloksanom i 
inficiranih ešerihijom (Escherichia coli) 

  
tijelo         
m1  (g) 

tijelo     
m2  (g) 

prirast 
mase 

tijelo      
d (mm) 

A
ll-

P
b-

E
-2

4♂
 

1 148.59 132.94 -10.53 160 

2 149.95 134.04 -10.61 170 

3 153.85 122.59 -20.32 171 

4 143.01 119.73 -16.28 173 

5 153.31 135.44 -11.66 175 

A
ll-

P
b-

E
-2

4♀
 

1 146.19 131.54 -10.02 180 

2 179.01 144.73 -19.15 179 

3 157.33 130.28 -17.19 187 

4 153.58 134.57 -12.38 180 

5 159.03 135.28 -14.93 181.50 

A
ll-

P
b-

E
-7

2♂
 

1 153.02 130.93 -14.44 183 

2 161.27 132.51 -17.83 177 

3 185.73 155.24 -16.42 193 

4 175.15 130.36 -25.57 183 

5 168.79 137.26 -18.68 184.00 

A
ll-

P
b-

E
-7

2♀
 

1 152.31 133.89 -12.09 -12.09 

2 166.28 134.02 -19.40 -19.40 

3 149.15 130.16 -12.73 -12.73 

4 164.58 135.24 -17.83 -17.83 

5 172.17 149.74 -13.03 -13.03 

A
ll-

P
b-

E
 AVG 159.62 134.52 -15.55 130.07 

MIN 143.01 119.73 -25.57 -19.40 
MAX 185.73 155.24 -10.02 193.00 

STDEV 11.71 8.01 4.03 86.23 
COV 7.34 5.96 -25.90 66.29 
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Prosjeĉna masa jedinki na poĉetku eksperimenta je iznosila 159.66 g (od 143.01 

do 185.73 g), da bi u momentu ţrtvovanja iznosila 134.52 g (od 119.73 do 155.24 g). 

Sve jedinke podvrgnute trojnom tretmanu su zabiljeţile veliki gubitak mase, tako da se 

po okonĉanju tretmana prirast mase kretao od - 25.57% do - 10.02%. Prosjeĉan gubitak 

mase je iznosio - 15.55%, znatno više nego kod ostalih eksperimentalnih grupa 

(grafikon141).  

Tabela br. 19 Organosomatski indeksi jedinki tretiranih olovo-acetatom, aloksanom i 
inficiranih ešerihijom (Escherichia coli) 

 

 
indeks 

bubrega D 
indeks 

bubrega L 
indeks 

testisa D 
indeks 

testisa L 
indeks 
jetre 

indeks 
slezene 

indeks 
srca 

A
ll-

P
b-

E
-2

4 
♂

 

1 0.59 0.56 0.67 0.66 4.20 0.23 0.44 
2 0.63 0.59 0.63 0.72 3.96 0.25 0.37 
3 0.61 0.62 0.79 0.78 4.06 0.21 0.33 
4 0.65 0.63 0.78 0.84 4.00 0.24 0.40 
5 0.65 0.63 0.77 0.79 3.63 0.21 0.47 

A
ll-

P
b-

E
-2

4 
♀

 

1 0.65 0.65   4.08 0.28 0.40 
2 0.67 0.65   4.07 0.30 0.37 
3 0.53 0.51   4.28 0.35 0.43 
4 0.58 0.57   4.13 0.34 0.48 
5 0.61 0.60   4.14 0.32 0.42 

A
ll-

P
b-

E
-7

2 
♂

 

1 0.57 0.57 0.81 0.89 4.10 0.32 0.39 
2 0.71 0.69 0.85 0.87 4.35 0.23 0.37 
3 0.57 0.57 0.86 0.86 4.37 0.30 0.41 
4 0.72 0.73 1.02 1.04 4.63 0.31 0.55 
5 0.64 0.64 0.89 0.91 4.36 0.29 0.43 

A
ll-

P
b-

E
-7

2 
♀

 

1 0.67 0.69   4.29 0.30 0.37 
2 0.66 0.63   4.64 0.29 0.43 
3 0.68 0.67   4.31 0.32 0.42 
4 0.70 0.71   4.36 0.30 0.36 
5 0.68 0.67   4.24 0.29 0.39 

A
ll-

P
b-

E
 

AVG 0.64 0.63 0.81 0.84 4.21 0.29 0.41 
MIN 0.53 0.51 0.63 0.66 3.63 0.21 0.33 
MAX 0.72 0.73 1.02 1.04 4.64 0.35 0.55 

STDEV 0.05 0.06 0.11 0.11 0.23 0.04 0.05 

COV 8.00 9.11 13.60 12.67 5.44 14.17 12.11 

Organosomatski indeksi unutrašnjih organa su zabiljeţili povećanje u odnosu na 

jedinke kontrolne grupe, kao i jedinke podvrgnute drugaĉijem tretmanu. 

Indeks desnog bubrega je dostigao vrijednosti od 0.53 do 0.72%, a lijevog 

bubrega 0.51 do 0.73% tjelesne mase (tabela 19), sa prosjeĉnim vrijednostima za desni 

0.64% i lijevi bubreg 0.63%.  
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Dobijene vrijednosti organosomatskih indeksa testisa su imale raspon od 0.63 

do 1.02% (prosjeĉno 0.81%) za desni i 0.66 do 1.04% (prosjeĉno 0.84%) za lijevi testis. 

Prosjeĉne vrijednosti indeksa jetre (4.21%), slezene (0.29%) i srca (0.41) su 

pokazale tendenciju povećanja pod uticajem trojnog tretmana, posebno usljed znaĉajnog 

gubitka tjelesne mase. 

Prosjeĉne vrijednosti praćenih parametara za svaku grupu podvrgnutih trojnom 

tretmanu (aloksan, olovo-acetat i infekcija ešerihijom) su prikazane grafiĉki (grafikoni 

141-146) . 

Najveći gubitak mase, tj. najniţa vrijednost prirasta mase je uoĉena kod muţjaka 

ţrtvovanih 72 sata od inokulacije bakterijske suspenzije (- 18.59%), dok je najmanji 

gubitak mase, odnosno najveća vrijednost prirasta mase konstatovana kod muţjaka 

ţrtvovanih 24 sata od iniciranja infekcije (- 13.88%) (grafikon 141).   

Grafikon br. 141 Prirast mase jedinki 

tretiranih olovo-acetatom i aloksanom i 

inficiranih ešerihijom  

Grafikon br. 142 Organosomatski indeks srca 

jedinki tretiranih olovo-acetatom i aloksanom 

i inficiranih ešerihijom  

Komparacijom dobijenih vrijednosti univarijantnom analizom varijanse ne 

uoĉava se statistiĉki znaĉajna razlika izmeĊu grupa tretiranih jedinki za parametre prirast 

mase i organosomatski indeks srca (p>0.050), dok se kod ostalih morfometrijskih 

parametara, indeksa jetre, slezene, desnog i lijevog bubrega, uoĉavaju signifikantne 

razlike (p<0.050). 

Najniţa prosjeĉna vrijednost indeksa srca je zabiljeţena za grupe All-Pb-E-24 ♂ 

i All- Pb-E 72 ♀ (0.40%), dok je kod All-Pb-E 24 ♀ iznosila 0.42%, a kod All-Pb-E 72 

♂ 0.43% ukupne tjelesne mase.  

Organosomatski indeks jetre (grafikon 143) je dostigao signifikantno niţe 

vrijednosti kod muţjaka grupe All-Pb-E 24, u odnosu na muţjake i ţenke grupe All-Pb-

E 72 (p=0.021). Niske vrijednosti su zabiljeţene i kod ţenki ţrtvovanih 24 sata od 
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aplikacije bakterijske suspenzije (All-Pb-E 24 ♀, 4.14%), što je znaĉajno niţe u odnosu 

na ţenke ţrtvovane 48 ĉasova kasnije (p=0.050).  

Grafikon br. 143 Organosomatski indeks 

jetre jedinki tretiranih olovo-acetatom i 

aloksanom i inficiranih ešerihijom  

Grafikon br. 144 Organosomatski indeks 

slezene jedinki tretiranih olovo-acetatom i 

aloksanom i inficiranih ešerihijom  

Najniţe vrijednosti indeksa slezene (grafikon 144) su uoĉene kod jedinki grupe 

All- Pb-E 24 ♂ i iznosile su 0.23% ukupne tjelesne mase. Komparacijom ove vrijednosti 

sa podacima dobijenim za ostale eksperimentalne grupe uoĉava se statistiĉki 

signifikantna razlika i to: u odnosu na ţenke grupa All-Pb-E 24 i All-Pb-E 72 (p=0.000), 

kao i muţjake grupe All-Pb-E 72 (p=0.001).  

Grafikon br. 145 Organosomatski indeks 

desnog bubrega jedinki tretiranih olovo-

acetatom i aloksanom i inficiranih ešerihijom  

Grafikon br. 146 Organosomatski indeks 

lijevog bubrega jedinki tretiranih olovo-

acetatom i aloksanom i inficiranih ešerihijom  

Za organosomatksi indeks bubrega (grafikoni 145 i 146) statistiĉki znaĉajna 

razlika se uoĉava izmeĊu ţenki grupe All-Pb-E 24 u odnosu na ţenke All-Pb-E 72 

(p=0.032 za desni bubreg i p=0.027 za lijevi bubreg), pri ĉemu su niţe vijednosti 

konstatovane kod jedinki ţrtvovanih 24 sata od poĉetka infekcije.  

Pacijenti sa šećernom bolešću su skloniji infekcijama od nedijabetiĉara (Larkin 

et al., 1985), kod njih se uĉestalije javljaju neuobiĉajene infekcije kao što su 
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rinocerebralna i plućna mukormikoza, emfizemni holecistis i pielonefritis, 

nekrotizirajući celulitis ili fascitis i maligni eksterni otitis (Seidel et al., 2003).  

Mogućnost infekcija, posebno urinarnog trakta, predstavlja ozbiljan kliniĉki 

problem kod pacijenata sa diabetes mellitus-om (Saber et al., 2010). Emfizemni cistitis, 

pielonefritis, renalni i perinefriĉki apsces, bakteremija i renalna papilarna nekroza su 

znatno ĉešće zastupljene kod dijabetiĉara. Kod pacijenata sa dijabetesom znaĉajan 

morbiditet i mortalitet su uzrokovani infekcijama. Prevalenca asimptomatiĉne 

bakteriurije kod ţena sa dijabetesom je ĉešća 2-3 puta nego kod nedijabetiĉara. Najĉešće 

izolovan organizam kod pacijenata sa asimptomatiĉnon bakteriurijom je Escherichia 

coli (Dalal et al., 2009; Sharma et al., 2011). 

Brush (2011) je naveo da se emfizemni pielonefritis javlja u 70-90% sluĉajeva 

kod dijabetiĉara i da je u 60% sluĉajeva posljedica infekcije Escherichia coli. TakoĊe, 

oko polovina pacijenata sa dijagnostifikovanim emfizemnim pielitisom je imala razvijen 

diabetes mellitus, a izolovana bakterija, uzroĉnik komplikacija, je u većini sluĉajeva bila 

Escherichia coli. Što se tiĉe emfizemnog cistitisa i on se javlja kao komplikacija 

infekcije urinarnog trakta u znatno većem broju kod dijabetiĉara. Navodi se da da je 

80% potvrĊenih oboljenja ovog tipa utvrĊeno kod dijabetiĉara.  

PotvrĊeno je da umjerena i jaka glukozurija povećavaju bakterijski rast, što 

objašnjava povećanu osjetljivost dijabetiĉara na infekcije urinarnog trakta, pri ĉemu se 

ne uoĉava razlika u rastu uropatogenih i ne-uropatogenih sojeva Escherichia coli  

(Geerlings et al., 1999).  

Dijabetes uzrokuje nekoliko abnormalnosti u odbrambenom sistemu domaćina 

koji mogu rezultovati povećanim rizikom od pojedinih infekcija, ukljuĉujući infekcije 

urinarnog trakta (UTI). Wright i saradnici (2000) su utvrdili da je dijabetes nezavisan 

faktor rizika za infekcije organizmima rezistentnim na veći broj lijekova. Saber i 

saradnici (2010) su konstatovali da Escherichia coli  izolovana kod dijabetiĉara sa 

razvijenom UTI, pokazuje znatno veću rezistentnost na veliki broj antibiotika, što 

dotatno komplikuje lijeĉenje ozbiljnijih oboljenja kod pacijenata sa šećernom bolesti. 

Studije koje ukljuĉuju razliĉite dijabetiĉne modele ţivotinja podrţavaju ideju da 

su domaćini sa dijabetesom osjetljiviji na bakteremiju ili sepsu. Lijeĉenje inzulinom i 

odgovarajuća kontrola glikemije mogu povećati otpornost na sepsu kod dijabetiĉnih 

osoba i ţivotinja. Dijabetes i hiperglikemija mogu narušiti i uroĊeni i steĉeni imunitet i 

time smanjiti otpornost organizma na patogene infekcije i prateće bolesti. Tretman 
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inzulinom i pravilna kontrola glikemije mogu smanjiti brojnost bakterija u lezijama ĉime 

se direktno utiĉe na tok bolesti (Yeh et al., 2014).  

Hiperglikemija povećava oksidativni stres koji dovodi do razvoja komplikacija 

kod dijabetiĉara. UtvrĊena je povezanost glikemijskog statusa sa oksidativnim stresom, 

ĉak i kod dobro kontrolisanog dijabetesa tipa 2. Poznato je da olovo indukuje širok 

spektar fizioloških i biohemijskih poremećaja, kao i poremećaje nervnog, 

hemopoetskog, kardiovaskularnog sistema, bubrega, jetre i reproduktivnog sistema kod 

ţivotinja i kod ljudi (Ayoubi et al., 2015). Toksiĉnost olova se ispoljava putem 

generisanja oksidativnog stresa, jonskog mehanizma i apoptoze, od kojih je oksidativni 

stres izraţeniji i znatno ozbiljniji. Intoksikacijom organizma olovom nastaje oksidativni 

stres istovremeno pod uticajem dva razliĉita mehanizma, s jedne strane dolazi do 

generacije ROS, kao što su hidroperoksilni radikali (HO2·), singlet kiseonik (1O2) i 

vodonik peroksid (H2O2) i do gubitka antioksidativnih rezervi s druge strane. Nastanak 

ROS rezultuje kritiĉnom oštećivanjem razliĉitih biomolekula kao što su DNK, enzimi, 

proteini i lipidi membrana, dok istovremeno olovo napada antioksidativni odbrambeni 

sistem (Flora et al., 2012).  

Izloţenost organizma olovu se najbolje ogleda u koncentraciji olova u krvi, 

ukoliko se izloţenost desila u skorije vrijeme ili u koncentraciji olova u kostima, gdje se 

akumulira oko 95% olova unesenog u organizam. Olovo u kostima predstavlja izvor 

endogene intoksikacije pojedinaca usljed starenja ili pri pojedinim oboljenjima, kada 

dolazi do imobilizacije olova iz koštanog tkiva i njegovog prelaska u cirkulaciju putem 

koje dobija pristup mekim tkivima. U oba sluĉaja, pri egzogenoj ili endogenoj 

intoksikaciji, najĉešće dolazi do razliĉitih oštećenja bubrega. Veoma znaĉajan faktor 

koji doprinosi olovnoj nefrotoksiĉnosti je dijabetes. Sa starošću jedinki povećava se 

prevalenca dijabetesa tipa 2, koji se javlja u oko 10% ljudske populacije (sa većim 

udjelom kod osoba starijih od 55 godina), koji je sam po sebi nezavisni predskazivaĉ 

ubrzanog pada renalne funkcije. Istraţivanja su pokazala da olovo u krvi i akumulirano 

olovo u kostima dovode do znaĉajnog povećanja kreatinina u serumu kod sredovjeĉnih i 

starijih ljudi sa dijabetesom ili hipertenzijom. Ovakva interakcija moţe nastati 

zdruţenim efektom patoloških promjena glomerula izazvanih dijabetesom i tubularnom 

atrofijom i intersticijalnim nefritisom/fibrozom uzrokovanih olovom (Tsaih et al., 2004). 

Prema Huang i saradnicima (2013) izloţenost olovu iz spoljašnje sredine moţe 

progresivno da ubrza nefropatiju kod pacijenata sa razvijenim dijabetesom tipa 2, bez 
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obzira na glikemijsku kontrolu i primjenjenu terapiju. Smatra se da dijabetiĉari trebaju 

izbjegavati svaki kontakt s ovim toksikantom i ukoliko u svom organizmu imaju 

koncentraciju olova veću od 80 µg neophodno je primijeniti helatnu terapiju.  

Pri izloţenosti dijabetiĉnih Wistar pacova niskim dozama olovo-acetata uoĉene 

su znaĉajne toksiĉne promjene u graĊi i funkciji testisa, nastale kao rezultat oksidativnog 

stresa, koji ima veliku ulogu u patogenezi dijabetesa (Apaydin, et al., 2015).  

 

4.1.8.1 Morfometrijske karakteristike i vrijeme žrtvovanja (24 i 72h) 

Primjenom nezavisnog T testa ne uoĉavaju se statistiĉki znaĉajne razlike 

(p>0.050) izmeĊu jedinki ţrtvovanih nakon 24 i 72 sata od izazivanja infekcije za 

parametar prirast tjelesne mase, indeks slezene i indeks srce (grafikoni 147-149), dok se 

za desni bubreg (grafikon 150) srednje vrijednosti praćenih grupa nalaze na granici 

statistiĉkog znaĉaja (p=0.053), pri ĉemu je veća vrijednost uoĉena kod jedinki 

ţrtvovanih kasnije. 

Vrijednosti indeksa lijevog bubrega su znaĉajno veće (p=0.024) kod jedinki oba 

pola grupe All-Pb-E-72 i iznosile su 0.66% ukupne tjelesne mase, dok je kod jedinki 

ţrtvovanih 24 ĉasa od poĉetka infekcije zabiljeţena prosjeĉna vrijednost ovog indeksa 

0.62% (grafikon151).  

Grafikon br. 147 Komparacija vrijednosti 

prirasta mase između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 148 Komparacija vrijednosti 

indeksa slezene između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

-18.00

-16.00

-14.00

-12.00

-10.00

All-Pb-E-24 

♂+♀ 

All-Pb-E-72 

♂+♀ 

-14.31 

-16.80 

prirast mase 

% 

0.10

0.15

0.20

0.25

0.30

All-Pb-E-24 

♂+♀ 

All-Pb-E-72 

♂+♀ 

0.28 
0.30 

indeks slezene 

% 



Rezultati rada i diskusija 

 

116 
 

Grafikon br. 149 Komparacija vrijednosti 

indeksa srca između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 150 Komparacija vrijednosti 

indeksa desnog  bubrega između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 151 Komparacija vrijednosti 

indeksa lijevog bubrega između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 152 Komparacija vrijednosti 

indeksa desnog testisa između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 153 Komparacija vrijednosti 

indeska mase lijevog testisa između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 154 Komparacija vrijednosti 

indeksa jetre između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

Veće vrijednosti organosomatskog indeksa jetre (4.36%) su takoĊe zapaţene kod 

jedinki ţrtvovanih 72 sata od inokulacije bakterijske suspenzije u odnosu na jedinke 
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ţrtvovane 48 ĉasova ranije (4.06%), pri ĉemu je statistiĉki znaĉaj iznosio p=0.001 

(grafikon 154). 

Kod muţjaka grupe All-Pb-E-72 prosjeĉne vrijednosti indeksa testisa su iznosile 

0.92% za lijevi i 0.89% za desni testis ĉime se signifikantno razlikuju (p=0.010 L i 

p=0.011 D) od muţjaka grupe All-Pb-E-72, ĉije su vrijednosti iznosile 0.76% za lijevi i 

0.73% za desni testis (grafikoni 152 i 153). 

4.1.8.2. Morfometrijske karakteristike i pol 

Grafikon br.155 Komparacija vrijednosti 

prirasta mase između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 156 Komparacija vrijednosti 

indeksa slezene između mužjaka i ženki 

Komparacijom jedinki razliĉitog pola uoĉavaju se statistiĉki znaĉajne razlike 

samo za organosomatski indeks slezene (p=0.007). Kod ţenskih jedinki konstatovane su 

znatno veće vrijednosti ovog parametra (0.31%) u odnosu na muţjake (0.26%). 

Posmatranjem ostalih morfometrijskih parametara ne zapaţaju se znaĉajne razlike 

izmeĊu jedinki razliĉitog pola (p>0.050). 

Grafikon br. 157 Komparacija vrijednosti 

indeksa jetre između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 158 Komparacija vrijednosti 

indeksa srca između mužjaka i ženki 
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Grafikon br. 159 Komparacija vrijednosti 

indeksa lijevog bubrega između mužjaka i 

ženki 

Grafikon br. 160 Komparacija vrijednosti 

indeksa desnog bubrega između mužjaka i 

ženki 
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4.1.9. Komparacija morfometrijskih vrijednosti tretiranih i kontrolnih jedinki 

Dobijene vrijednosti praćenih morfometrijskih parametara jedinki podvrgnutih 

rezliĉitom tretmanu su uporeĊene sa onim dobijenim za jedinke kontrolnih grupa, K-0 i 

K-E, kao i poreĊenjem sinergistiĉkog efekta višestrukih tretmana u odnosu na dvojne i 

pojedinaĉne intoksikacije. Vrijednosti statistiĉke signifikantnosti su izloţene u tabeli 20.  

Tabela br. 20 Vrijednosti statističkog značaja u komparaciji rezultata morfometrijskih 

parametara  

 MORFOMETRIJSKI PARAMETRI5  
 organosomatski indeksi  Prirast 

tjelesne 
mase u 
% 

 

tretman 
bubreg 
desni 

bubreg 
lijevi 

testis 
desni 

testis 
lijevi jetra slezena srce 

pozitivna 
i 

negativna 
kontrola 

Tretiranih u odnosu na kontrolne jedinke 

K-E 0.823 0.677 0.836 0.000 0.162 0.001 0.000 0.099 K-0 

Pb-0 
0.000 0.000 0.962 0.000 0.001 0.157 0.000 0.000 K-0 
0.000 0.000 0.874 0.806 0.035 0.041 0.716 0.000 K-E 

Pb-E 
0.000 0.000 0.042 0.013 0.001 0.000 0.000 0.000 K-0 
0.000 0.000 0.066 0.118 0.040 0.456 0.403 0.000 K-E 

All-0 
0.000 0.000 0.073 0.005 0.000 0.001 0.000 0.000 K-0 
0.000 0.000 0.112 0.211 0.018 1.000 0.001 0.000 K-E 

All-E 
0.000 0.000 0.102 0.009 0.120 0.112 0.000 0.000 K-0 
0.000 0.000 0.151 0.156 0.874 0.061 0.000 0.000 K-E 

All-Pb-0 
0.000 0.000 0.657 0.000 0.000 0.915 0.000 0.000 K-0 
0.000 0.000 0.515 0.250 0.000 0.000 0.000 0.000 K-E 

All-Pb-E 
0.000 0.000 0.060 0.013 0.000 0.831 0.000 0.000 K-0 
0.000 0.000 0.092 0.115 0.000 0.000 0.000 0.000 K-E 

Sinergistički efekat višestrukih tretmana u odnosu na dvojne i pojedinačne 
intoksikacije 

All-Pb-0 
0.000 0.000 0.623 0.164 0.000 0.128 0.000 0.000 Pb-0 
0.000 0.000 0.027 0.018 0.000 0.000 0.000 0.000 All-0 

All-Pb-E 

0.000 0.000 0.066 0.182 0.000 0.104 0.000 0.000 Pb-0 
0.000 0.000 0.874 0.988 0.000 0.000 0.000 0.000 Pb-E 
0.000 0.000 0.924 0.740 0.000 0.000 0.060 0.000 All-0 
0.000 0.000 0.799 0.874 0.000 0.072 0.276 0.000 All-E 
0.003 0.003 0.021 0.007 0.042 0.915 0.005 0.369 All-Pb-0 

 
Kao što je i oĉekivano, došlo je do znaĉajnih promjena u većini posmatranih 

parametara usljed dejstva razliĉitih tretmana, posebno pri sinergistiĉkom dejstvu oba 

toksikanta udruţenom sa dejstvom infekcije, u odnosu na jedinke kontrolnih grupa. 

Najmanje statistiĉki znaĉajnih odstupanja se uoĉava za vrijednosti organosomatskog 

                                                 
5 Statistiĉki znaĉajne razike su oznaĉene roza bojom, dok plava polja oznaĉavaju vrijednosti 

iznad statistiĉke signifikantnosti.  
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indeksa desnog testisa, zatim lijevog testisa i udjela slezene u ukupnoj tjelesnoj masi 

intoksikovanih jedinki. 

 
Grafikon br. 161 Srednje vrijednosti indeksa desnog bubrega kontrolnih i jedinki podvrgnutih 

različitom tretmanu  

 
Grafikon br. 162 Srednje vrijednosti indeksa lijevog bubrega kontrolnih i jedinki podvrgnutih 

različitom tretmanu 

Udio bubrega, desnog i lijevog, u ukupnoj tjelesnoj masi tretiranih jedinki se 

znaĉajno povećao, u odnosu na jedinke kontrolnih grupa, što pod uticajem intoksikacije 
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olovo-acetatom, usljed nagomilavanja ovog metala u njima, što pod uticajem gubitka 

tjelesne mase usljed toksiĉnosti aloksana (grafikoni 161 i 162).  

Najveću vrijednost ovih organosomatskih indeksa su ostvarile jedinke grupa All-

Pb-E i All-Pb-0 podvrgnute aloksanskom dijabetesu i intoksikaciji olovo-acetatom, a 

potom inficirane ešerihijom.  

Njihova odstupanja su veoma znaĉajna u odnosu na netretirane jedinke, kao i na 

jedinke podvrgnute dvostrukom, odnosno pojedinaĉnom tretmanu. Sama bakterijska 

infekcija kod jedinki kontrolne grupe K-E nije dovela do promjena u udjelu ovih organa 

u ukupnoj tjelesnoj masi (grafikoni 161 i 162, tabela 20).  

Kod organosomatskih indeksa testisa ne uoĉavaju se isti obrasci za desni i lijevi 

testis. Prosjeĉan udio desnog testisa u ukupnoj tjelesnoj masi je najmanji kod jedinki 

grupe All-Pb-0, a najveći kod jedinki grupe Pb-E, tako da se statistiĉki znaĉajne 

promjene uoĉavaju samo poreĊenjem jedinki grupe Pb-E sa jedinkama negativne 

kontrole K-0. Srednja vrijednost udjela lijevog testisa je najveća u masi jedinki 

negativne kontrole i znaĉajno odstupa od vrijednosti svih ostalih grupa, dok se ne 

uoĉavaju bitne razlike tretiranih jedinki u odnosu na inficirane jedinke pozitivne 

kontrole (K-E). 

 
Grafikon br. 163 Srednje vrijednosti indeksa desnog testisa kontrolnih i jedinki podvrgnutih 

različitom tretmanu 
TakoĊe, poreĊenjem prosjeĉnih vrijednosti organosomatskih indeksa desnog i 

lijevog testisa izmeĊu jedinki podvrgnutih dvojnom i trojnom tretmanu sa onim 
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izloţenim pojedinaĉnim tretmanima, znaĉajna odstupanja se uoĉavaju izmeĊu grupa All-

Pb-0 i All-0, kao i All-Pb-E u poreĊenju sa All-Pb-0 (grafikoni 163 i 164). 

  
Grafikon br. 164 Srednje vrijednosti indeksa lijevog testisa kontrolnih i jedinki podvrgnutih 

različitom tretmanu 

Prosjeĉne vrijednosti indeksa jetre  su kod svih testnih grupa, inficiranih i 

neinficiranih ešerihijom, uvećane u odnosu na prosjek negativne i pozitivne kontrole (K-

0 i K-E), mada u sluĉaju grupe All-E razlika nije statistiĉki znaĉajna (p>0.050).  

  
Grafikon br. 165 Srednje vrijednosti indeksa jetre  kontrolnih i jedinki podvrgnutih različitom 

tretmanu 
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All-Pb-0, d grupe All-Pb-E 

0.00

0.20

0.40

0.60

0.80

1.00

1.20

K-0 K-E Pb-0 Pb-E All-0 All-E All-Pb-0 All-Pb-E

1.01b 

0.73a 0.74a 
0.84a 0.81ac 0.83a 

0.65ad 

0.84a 

Indeks testisa L 
% 

0.00

0.50

1.00

1.50

2.00

2.50

3.00

3.50

4.00

4.50

K-0 K-E Pb-0 Pb-E All-0 All-E All-Pb-0 All-Pb-E

3.00 
3.18 

3.44abcd 3.43abd 3.47abcd 
3.20d 

3.96abd 
4.21ab 

Indeks jetre 
% 



Rezultati rada i diskusija 

 

123 
 

Infekcija jedinki kontrolne grupe nije dovela do znaĉajnih odstupanja u 

vrijednostima ovog parametra u odnosu na neinficirane jedinke. Dvojna intoksikacija 

olovo-acetatom i aloksanom, kao i dodatna infekcija ešerihijom su izazvali veća 

odstupanja u udjelu mase jetre u ukupnoj tjelesnoj masi. Pojavile su se znaĉajne razlike 

izmeĊu jedinki grupe All-Pb-0 u poreĊenju sa All-0 i Pb-0, kao i analizom vrijednosti 

dobijenih za jedinke grupe All-Pb-E u odnosu na All-0, Pb-0, All-E, Pb-E i All-Pb-0 

(grafikon 165 , tabela 20). 

Jedinke negativne kontrolne grupe (K-0) su zabiljeţile iznenaĊujuće visoke 

vrijednosti indeksa slezene, jednake onim kod jedinki grupa All-Pb-0 i All-Pb-E, a 

pribliţne onim kod jedinki grupe Pb-0, tako da se statistiĉki signifikantne razlike javljaju 

izmeĊu njih i pozitivne kontrole (K-E). S druge strane, jedinke grupa Pb-E i All-O, kao i 

sama pozitivna kontrolna, su zabiljeţile niţe vrijednosti ovog parametra, koje znaĉajno 

odstupaju od onih konstatovanih za jedinke negativne kontrole (grafikon 166).  

  
Grafikon br. 166 Srednje vrijednosti indeksa slezene kontrolnih i jedinki podvrgnutih 

različitom tretmanu 
Srednje vrijednosti indeksa slezene jedinki grupe All-Pb-0 su znaĉajno povećane 

u odnosu na jedinke grupe All-0, kao i kod jedinki grupe All-Pb-E u odnosu na jedinke 

grupa Pb-E i All-0.  

Znaĉajno najniţe vrijednosti indeksa srca su zapaţene kod neinficiranih jedinki 

kontrolne grupe u odnosu na pozitivnu kontrolu i razliĉite grupe tretiranih jedinki 

(grafikon 167). Ovaj parametar je ostvario najveće vrijednosti kod jedinki pojenih 
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olovo-acetatom i tretiranih aloksanom (All-Pb-0), posebno u odnosu na jedinke 

pozitivne i negativne kontrole, kao i jedinke grupa All-0, Pb-0 i All-Pb-E. Nešto niţe 

vrijednosti su uoĉene kod jedinki grupe All-Pb-E (u odnosu na All-Pb-0) i dalje 

znaĉajno više od onih uoĉenih kod grupa Pb-0 i Pb-E. 

  
Grafikon br. 167 Srednje vrijednosti indeksa srca kontrolnih i jedinki podvrgnutih različitom 

tretmanu 
Jedinke kontrolnih grupa, kao i jedinke intoksikovane samo olovo-acetatom, sa 

infekcijom i bez, su ostvarile pozitivan prirast mase (grafikon 168), signifikantno 

slabiji kod tretiranih jedinki u odnosu na netretirane.  

  
Grafikon br. 168 Srednje vrijednosti prirasta mase kontrolnih i jedinki podvrgnutih različitom 

tretmanu 
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Sve jedinke intoksikovane aloksanom u cilju izazivanja stabilne hiperglikemije 

su pretrpile znaĉajan gubitak tjelesne mase, najveći kod jedinki podvrgnutih 

sinergistiĉkom dejstvu aloksana, olovo-acetata i bakterijske infekcije, iz grupe All-Pb-E 

(tabela 20).  

Znaĉajan gubitak tjelesne mase su ostvarile i jedinke podvrgnute dvojnoj 

intoksikaciji u odnosu na pojedinaĉne tretmane i jedinke kontrolnih grupa.   
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4.2 Eritrocitni profil 

Po anesteziranju jedinki prikupljena je krv kardijalnom punkcijom, u sterilnim 

uslovima, iglom promjera 1,2 mm i špricom zapremine 2 ml. Krv je odlagana u 

vakutenere sa antikoagulansom K3EDTA. OdreĊeni su sljedeći parametri crvene loze: 

broj eritrocita /l krvi, hematokrit, koncentracija hemoglobina, MCV, MCH i MCHC. 

4.2.1. Kontrolne jedinke (K-0) 

Dobijene vrijednosti parametara crvene loze dvadeset jedinki kontrolne grupe su 

predstavljene u tabeli 21.  

Tabela br. 21 Parametri crvene loze kontrolne grupe jedinki (K-0) 

 

 
E 

(x1012/l) 
Hb 
(g/l) 

Hct 
(l/l) 

MCV 
(fl ) 

MCH 
(pg) 

MCHC 
(g/l E) 

K
-0

-2
4 

♂
 1 7.68 137.04 0.333 43.40 17.84 411.11 

2 6.67 107.41 0.222 33.32 16.10 483.33 
3 7.68 151.85 0.381 49.60 19.77 398.61 
4 7.90 133.33 0.346 43.82 16.88 385.19 
5 7.60 148.15 0.364 47.60 19.39 407.41 

K
-0

-2
4 

♀
 1 7.32 129.63 0.304 41.58 17.71 425.93 

2 7.76 129.63 0.333 42.96 16.70 388.89 
3 8.84 140.74 0.333 37.71 15.92 422.22 
4 8.05 118.52 0.259 32.21 14.72 457.14 
5 8.14 111.11 0.263 32.33 13.65 422.22 

K
-0

-7
2 

 ♂
 1 7.41 118.52 0.320 43.19 15.99 370.37 

2 7.04 122.22 0.333 47.35 17.36 366.67 
3 7.60 144.44 0.263 34.63 19.01 548.89 
4 7.90 122.22 0.333 42.19 15.47 366.67 
5 7.82 125.93 0.380 48.59 16.10 331.38 

K
-0

-7
2 

♀
 1 7.49 129.63 0.370 49.45 17.31 350.00 

2 7.64 129.63 0.353 46.20 16.97 367.28 
3 7.59 155.56 0.333 43.92 20.49 466.67 
4 7.91 133.33 0.361 45.60 16.86 369.70 
5 8.22 140.74 0.375 45.62 17.12 375.31 

K
-0

 

AVG 7.71 131.48 0.328 42.56 17.07 405.75 
MIN 7.04 111.11 0.259 32.21 13.65 331.38 
MAX 8.84 155.56 0.381 49.60 20.49 548.89 

STDEV 0.45 12.97 0.045 5.63 1.68 51.94 

COV 5.8 9.9 13.6 13.2 9.8 12.8 

Broj eritrocita se kretao od 7.04x1012 do 8.84x1012, sa prosjeĉnom vrijednosti 

od 7.71x1012 po litri krvi, što je u opsegu referentnih vrijednosti navedenih kod Sharp i 

Villano (2013), Thrall et al. (2012), Brkić et al. (2011), Davidović et al. (2007, 2010), 
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Charles River Laboratories (1998) i Hiellyer i Quesenberry (1997). Antai et al. (2009), 

Prichet i Corning (2004) i Moore (2000) navode niţe vrijednosti broja eritrocita u 

perifernoj krvi Wistar pacova, dok je raspon vrijednosti ovog parametra naveden kod 

Lewicka et al. (2012), Kampfmann et al. (2012) i Oyeyemi et al. (2009) znatno viši od 

dobijenih podataka za jedinke kontrolne grupe.  

Koncentracija hemoglobina izmjerena u uzorcima krvi kontrolnih jedinki je 

imala vrijednosti od 111.11 do 155.56 i srednju vrijednost 131.48 g/l krvi. Literaturni 

podaci o normalnim vrijednostima koncentracije hemoglobin u krvi Wistar pacova 

variraju od autora do autora. Dobijene vrijednosti su u skladu sa onim navedenim kod 

Sharp i Villano (2013), Brkić et al. (2011), Davidović et al. (2007, 2010), Gikins i 

Clifford (2008), Charles River Laboratories (1998) i Hiellyer i Quesenberry (1997). 

Prosjeĉna koncentracija hemoglobina u krvi netretiranih jedinki Lewicka i saradnika 

(2012) je bila niţa od srednje vrijednosti dobijene za kontrolne jedinke tokom ovog 

eksperimenta, dok su Kampfmann et al. (2012), Thrall et al. (2012), Antai et al. (2009) i 

Moore (2000) naveli više vrijednosti.  

Hematokrit se kretao od 25.9% (0.259 l/l ) do 38.1% (0.381 l/l), sa prosjeĉnom 

vrijednosti za kontrolnu grupu 32.8% (0.328 l/l), što je u saglasnosti sa podacima 

navedenim kod Oyeyemi et al. (2009), dok su ostali autori (Sharp i Villano, 2013; Thrall 

et al., 2012; Kampfmann et al., 2012; Lewicka et al., 2012; Brkić et al., 2011; 

Davidović et al., 2010, 2007; Antai et al., 2009; Gikins i Clifford, 2008; Prichet i 

Corning, 2004; Charles River Laboratories, 1998, Hiellyer i Quesenberry, 1997 i 

Research Animal Recources, www.ahc.umn.edu/rar/refvalues.html) naveli više 

vrijednosti ovog parametra.  

Najniţa vrijednosti hematološkog indeksa MCV je iznosila 32.21 fl, a najviša 

49.60 fl, sa prosjeĉnom vrijednosti ukupnog uzorka 42.56 fl, što je niţe od literaturnih 

podataka (Sharp i Villano, 2013; Thrall et al., 2012; Kampfmann et al., 2012; Lewicka 

et al., 2012; Antai et al., 2009; Charles River Laboratories, 1998; Hiellyer i 

Quesenberry, 1997 i Research Animal Recources, 

www.ahc.umn.edu/rar/refvalues.html).  

Srednja vrijednost MCH je iznosila 17.07 pg, dobijena na osnovu intervala od 

13.65-20.49 pg. Dobijene vrijednosti se nalaze u okviru referentnih, navedenih kod 

Thrall et al. (2012), Hiellyer i Quesenberry (1997) i  Kampfmann et al. (2012). Više 
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vrijednosti su navedene kod Sharp i Villano (2013), Antai et al. (2009) i Charles River 

Laboratories (1998), a niţe kod Lewicka et al. (2012). 

Grafikon br. 169 Broj eritrocita po litri krvi 

kontrolnih jedinki 

Grafikon br. 170 Koncentracija hemoglobina 

u litri krvi kontrolnih jedinki 

Grafikon br. 171 Hematokrit kontrolnih 

jedinki 

Grafikon br. 172 MCV kontrolnih jedinki 

Grafikon br. 173 MCH kontrolnih jedinki Grafikon br. 174 MCHC kontrolnih jedinki 

MCHC se kretao od 331.38-548.89 g/l, sa prosjekom od 405.75 g/l eritrocita, što 

je malo više od navedenih literaturnih podataka (Sharp i Villano, 2013; Thrall et al., 

2012; Kampfmann et al., 2012; Lewicka et al., 2012; Brkić et al., 2011; Antai et al., 
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2009; Charles River Laboratories, 1998, Hiellyer i Quesenberry, 1997 i Research 

Animal Recources, www.ahc.umn.edu/rar/refvalues.html). 

PoreĊenjem dobijenih vrijednosti praćenih parametara crvene loze se ne 

uoĉavaju statistiĉki signifikantne razlike izmeĊu jedinki kontrolne grupe (p˃0.050). 

  

4.2.1.1 Eritrogram i vrijeme žrtvovanja (24 i 72h) 

Grafikon br. 175 Komparacija vrijednosti 

broja eritrocita po litri krvi između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 176 Komparacija vrijednosti 

koncentracija hemoglobina u litri krvi 

između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 177 Komparacija vrijednosti  

hematokrita između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 178 Komparacija vrijednosti  

MCV između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 

72 sata 

Primjenom nezavisnog T testa nisu uoĉene statistiĉki znaĉajne razlike praćenih 

hematoloških parametara izmeĊu jedinki ţrtvovanih nakon 24 i 72 sata od 

intraperitonealnog ubrizgavanja fiziološkog rastvora (grafikoni 175-180). 
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Grafikon br. 179 Komparacija vrijednosti 

MCH između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 

72 sata 

Grafikon br. 180 Komparacija vrijednosti  

MCHC između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 

72 sata 

 4.2.1.2. Eritrogram i pol 

Grafikon br. 181 Komparacija vrijednosti  

broja eritrocita po litri krvi između mužjaka i 

ženki 

Grafikon br. 182 Komparacija vrijednosti  

koncentracija hemoglobina u litri krvi 

između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 183 Komparacija vrijednosti  

hematokrita između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 184 Komparacija vrijednosti  

MCV između mužjaka i ženki 
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Komparacijom dobijenih podataka nisu uoĉene statistiĉki znaĉajne razlike 

praćenih hematoloških parametara izmeĊu muţjaka i ţenki (grafikoni 181-186). 

Grafikon br. 185 Komparacija vrijednosti 

MCH između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 186 Komparacija vrijednosti  

MCHC između mužjaka i ženki 
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4.2.2. Kontrolne jedinke inficirane ešerihijom (K-E) 

Dvadeset i ĉetiri i sedamdeset i dva ĉasa od izazivanja infekcije aplikacijom 

bakterijske suspenzije, svim jedinkama grupe K-E uzeta je krv kardijalnom punkcijom. 

Dobijene vrijednosti eritrograma su navedene u tabeli 22. 

Tabela br.22 Parametri crvene loze kontrolnih jedinki inficiranih ešerihijom (K-E) 
 

 
E 

(x1012/l) 
Hb 
(g/l) 

Hct 
(l/l) 

MCV 
(fl ) 

MCH 
(pg) 

MCHC 
(g/l E) 

K
-E

-2
4 

♂
 1 4.83 103.70 0.238 49.30 21.47 435.56 

2 5.90 111.11 0.214 36.32 18.83 518.52 
3 5.46 92.59 0.190 34.89 16.96 486.11 
4 6.27 92.59 0.227 36.25 14.77 407.41 
5 6.32 114.81 0.240 37.98 18.17 478.40 

K
-E

-2
4 

♀
 1 6.50 107.41 0.300 46.15 16.52 358.02 

2 6.80 103.70 0.222 32.68 15.25 466.67 
3 5.88 96.30 0.231 39.25 16.38 417.28 
4 4.78 111.11 0.269 56.32 23.24 412.70 
5 5.72 85.19 0.222 38.85 14.89 383.33 

K
-E

-7
2 

♂
 1 6.18 77.78 0.333 53.94 12.59 233.33 

2 6.15 92.59 0.283 45.95 15.06 327.64 
3 6.01 85.19 0.250 41.60 14.17 340.74 
4 5.96 111.11 0.288 48.40 18.64 385.19 
5 6.51 88.89 0.250 38.40 13.65 355.56 

K
-E

-7
2 

♀
 1 4.74 81.48 0.150 31.65 17.19 543.21 

2 5.50 77.78 0.182 33.06 14.14 427.78 
3 4.63 111.11 0.250 54.00 24.00 444.44 
4 4.93 88.89 0.280 56.80 18.03 317.46 
5 4.91 88.89 0.158 32.16 18.10 562.96 

K
-E

 

AVG 5.70 96.11 0.239 42.20 17.10 415.11 
MIN 4.63 77.78 0.150 31.65 12.59 233.33 
MAX 6.80 114.81 0.333 56.80 24.00 562.96 

STDEV 0.68 12.16 0.047 8.49 3.09 81.64 

COV 12.0 12.7 19.5 20.1 18.1 19.7 

Broj eritrocita u litri krvi inficiranih jedinki se kretao od 4.63 do 6.80 x1012, sa 

prosjeĉnom vrijednošću od 5.70 x1012/l. Dobijene vrijednosti su niţe od referentnih 

vrijednosti navedenih kod Sharp i Villano (2013), Thrall et al. (2012), Lewicka et al. 

(2012), Kampfmann et al. (2012), Brkić et al. (2011), Davidović et al. (2010, 2007), 

Oyeyemi et al. (2009), Prichet i Corning (2004), Moore (2000), Charles River 

Laboratories (1998) i Hiellyer i Quesenberry (1997), dok su više od vrijednosti 

navedenih za kontrolnu grupu kod Antai et al. (2009). 
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Analizom koncentracije hemoglobina u krvi inficiranih jedinki dobijen je 

raspon od 77.78 do 114.81 g/l, sa srednjom vrijednošću od 96.11 g/l krvi. Navedene 

vrijednosti su niţe od literaturnih (Sharp i Villano, 2013, Lewicka et al. 2012, 

Kampfmann et al. 2012, Thrall et al., 2012, Antai et al., 2009, Moore, 2000, Brkić et al., 

2011, Davidović et al., 2007, 2010, Gikins i Clifford, 2008, Charles River Laboratories, 

1998 i Hiellyer i Quesenberry, 1997) i nastale kao posljedica bakterijske infekcije.  

Dobijene vrijednosti hematokrita jedinki grupe K-E su se kretale od 0.150-

0.333 l/l, odnosno 15.0-33.3%, prosjeĉno 0.239 l/l krvi (23.90%). U odnosu na 

literaturne referentne vrijednosti zdravih jedinki (Sharp i Villano, 2013; Thrall et al., 

2012; Kampfmann et al., 2012; Lewicka et al., 2012; Brkić et al., 2011; Davidović et 

al., 2010, 2007; Oyeyemi et al., 2009, Antai et al., 2009; Gikins i Clifford, 2008; Prichet 

i Corning, 2004; Charles River Laboratories, 1998, Hiellyer i Quesenberry, 1997 i 

Research Animal Recources, www.ahc.umn.edu/rar/refvalues.html), dobijene vrijednosti 

hematokrita su znatno niţe.  

Hematološki indeksi MCV, MCH i MCHC su imali prosjeĉne vrijednosti sliĉne 

onima dobijenim kod kontrolnih jedinki, sa odstupanjima u minimalnim i maksimalnim 

vrijednostima.  

MCV se kretao od 31.65-56.80 fl (X̅=42.20fl), MCH 12.59-24.00 pg 

(X̅=17.10 pg) i MCHC 233.33-562.96 g/l eritrocita (X̅=415.11 g/l), pri ĉemu su 

vrijednosti MCV malo niţe, MCH u skladu sa literaturnim, i MCHC nešto više od 

navedenih literaturnih vrijednosti (Sharp i Villano, 2013; Thrall et al., 2012; 

Kampfmann et al., 2012; Lewicka et al., 2012; Brkić et al., 2011; Davidović et al., 

2010, 2007; Oyeyemi et al., 2009; Antai et al., 2009; Gikins i Clifford, 2008; Prichet i 

Corning, 2004; Charles River Laboratories, 1998; Hiellyer i Quesenberry, 1997 i 

Research Animal Recources, www.ahc.umn.edu/rar/refvalues.html).  

Ogundare i Onifade (2009) navode znatno niţe vrijednosti koncentracije 

hemoglobina, hematokrita i broja eritrocita kod jedinki inficiranih Escherichia coli p.o., 

što ukazuje na hemolitiĉni efekat infekcije. 

Ogundare i Onifade navode vrijednosti hematokrita prije (39.0 - 41.0%) i nakon 

per oralno izazvane infekcije (25 - 29%), sa znaĉajnim padom istih usljed anemije. 

Breuille et al. (1999) biljeţe pad vrijednosti hematokrita šest dana od i.p. inokulacije 

bakterijske suspenzije E. coli CFU 8.3x108, sa 42.1 ± 2.5 na 37.3 ± 3.6%. 
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Grafikon br. 187 Broj eritrocita po litri krvi 

jedinki inficiranih E. coli 

Grafikon br. 188 Koncentracija hemoglobina 

u litri krvi jedinki inficiranih E. coli 

Grafikon br. 189 Hematokrit kontrolnih 

jedinki inficiranih E. coli 

Grafikon br. 190 MCV kontrolnih jedinki 

inficiranih E. coli 

Grafikon br.191 MCH kontrolnih jedinki 

inficiranih E. coli 

Grafikon br. 192 MCHC kontrolnih jedinki 

inficiranih E. coli 

Komparacijom dobijenih podataka statistiĉki znaĉajna razlika izmeĊu grupa se 

uoĉava za tri parametra – broj eritrocita, hematocrit i MCHC. Najniţe vrijednosti broja 

eritrocita su zabiljeţene za jedinke grupe K-E 72 ♀, 4.94x1012/ litri krvi, znaĉajno niţe u 

odnosu na jedinke grupe K-E 24 ♂ (p=0.029), K-E 24 ♀ (p=0.010) i K-E 72 ♂ (p= 

0.002). Što se tiĉe hematokrita najveće vrijednosti su konstatovane za jednike grupe K-E 
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72 ♂, znaĉajno veće od jedinki grupe K-E 24 ♂ (p=0.030) i K-E 72 ♀ (p=0.007). 

Najniţe vrijednosti MCHC su imale jedinke grupe K-E 72 ♂, znaĉajno povišene u 

odnosu na vrijednosti grupe K-E 24 ♂ (p=0,004) i K-E 72 ♀ (p=0.006).  

4.2.2.1 Eritrogram i vrijeme žrtvovanja (24 i 72h) 

Grafikon br. 193 Komparacija vrijednosti 

broja eritrocita između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 194 Komparacija vrijednosti konc. 

hemoglobina između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 195 Komparacija vrijednosti  

hematokrita između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 196 Komparacija vrijednosti  

MCV između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 

72 sata 

PoreĊenjem parametara crvene loze izmeĊu jedinki ţtvovanih 24 i 72 sata od 

aplikacije bakterijske suspenzije, statistiĉki znaĉajna razika se uoĉava samo za 

vrijednosti koncentracije hemoglobina. Jedinke ţrtvovane kasnije su pokazale zatno niţe 

(p=0.031) vrijednosti ovog parametra, usljed infekcijom uzrokovane anemije (grafikon 

194). TakoĊe, vrijednosti broja ertirocita su niţe kod jedinki ţrtvovanih 72 sata od 

aplikacije bakterijske suspenzije, usljed duţe izloţenosti hemolitiĉkom efektu infekcije, 

ali bez statistiĉkog znaĉaja.  
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Grafikon br. 197 Komparacija vrijednosti 

MCH između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 

72 sata 

Grafikon br. 198 Komparacija vrijednosti  

MCHC između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 

72 sata 

4.2.2.2. Eritrogram i pol 

Analizom eritrograma jedinki razliĉitog pola grupa K-E ne uoĉavaju se znaĉajne 

razlike za pojedine parametre (grafikoni 199-204). 

Grafikon br. 199 Komparacija vrijednosti 

broja eritrocita između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 200 Komparacija vrijednosti 

konc. hemoglobina između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 201 Komparacija vrijednosti 

hematokrita između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 202 Komparacija vrijednosti 

MCV između mužjaka i ženki 
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Broj eritrocita, koncentracija hemoglobina i hematokrit su imali niţe vrijednosti 

kod ţenki u odnosu na muţjake, ali bez statistiĉkog znaĉaja. 

Grafikon br. 203 Komparacija vrijednosti 

MCH između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 204 Komparacija vrijednosti  

MCHC između mužjaka i ženki 
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4.2.3. Tretman olovo-acetatom (Pb-0) 

Dobijene vrijednosti eritrograma ukupnog uzorka su predstavljene u tabeli 23. 

Vrijednosti broja eritrocita u litri krvi su se kretale od 3.42-7.93x1012, sa prosjeĉnom 

vrijednošću od 5.96x1012/l krvi, što je niţe od većine navedenih referentnih vrijednosti 

(Sharp i Villano, 2013; Thrall et al., 2012; Lewicka et al., 2012; Kampfmann et al., 

2012; Brkić et al., 2011; Davidović et al., 2010, 2007; Oyeyemi et al., 2009; Prichet i 

Corning, 2004; Moore, 2000; Charles River Laboratories, 1999; Hiellyer i Quesenberry, 

1997), kao i od vrijednosti zabiljeţenih kod jedinki kontrolne grupe (7.04 - 8.84x1012/l, 

prosjeĉno 7.71 x1012/l). 

Tabela br. 23 Parametri crvene loze jedinki pojenih olovo-acetatom (Pb-0) 

    

E 
(x1012/l) 

Hb 
(g/l) 

Hct 
(l/l) 

MCV 
(fl ) 

MCH 
(pg) 

MCHC 
(g/l E) 

P
b-

0-
24

 ♂
 1 4.14 103.70 0.333 80.52 25.05 311.11 

2 2.41 85.19 0.286 118.55 35.35 298.15 
3 3.24 100.00 0.333 102.88 30.86 300.00 
4 7.00 96.30 0.310 44.34 13.70 310.29 
5 7.20 92.59 0.308 42.74 12.86 300.93 

P
b-

0-
24

 ♀
 1 3.42 96.30 0.291 85.09 28.16 330.92 

2 6.45 103.70 0.318 49.33 16.08 325.93 
3 7.93 111.11 0.227 28.66 14.01 488.89 
4 7.66 85.19 0.308 40.17 11.12 276.85 
5 7.66 114.81 0.286 37.30 14.99 401.85 

P
b-

0-
72

 ♂
 1 6.85 77.78 0.211 30.73 11.35 369.44 

2 5.69 100.00 0.375 65.91 17.57 266.67 
3 7.21 88.89 0.333 46.23 12.33 266.67 
4 7.82 92.59 0.250 31.97 11.84 370.37 
5 6.20 107.41 0.296 47.79 17.32 362.50 

P
b-

0-
72

 ♀
 1 5.49 92.59 0.263 47.93 16.87 351.85 

2 6.44 88.89 0.313 48.53 13.80 284.44 
3 5.88 107.41 0.296 50.39 18.27 362.50 
4 4.78 92.59 0.267 55.79 19.37 347.22 
5 5.72 103.70 0.167 29.14 18.13 622.22 

P
b-

0 

AVG 5.96 97.04 0.289 54.20 17.95 347.44 
MIN 3.42 77.78 0.167 28.66 11.12 266.67 
MAX 7.93 114.81 0.375 118.55 35.35 622.22 

STDEV 1.62 9.58 0.048 24.65 6.79 83.43 

COV 27.3 9.9 16.6 45.5 37.8 24.0 

Vrijednosti koncentracije hemoglobina su se kretale u rasponu od 77.78 - 

114.81, prosjeĉno 97.04 g/l krvi, što je znatno niţe i od referentnih (Sharp i Villano, 

2013, Lewicka et al. 2012, Kampfmann et al. 2012, Thrall et al., 2012, Antai et al., 
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2009, Moore, 2000, Brkić et al., 2011, Davidović et al., 2007, 2010, Gikins i Clifford, 

2008, Charles River Laboratories, 1998 i Hiellyer i Quesenberry, 1997) i od vrijednosti 

zabiljeţenih kod jedinki kontrolne grupe (111.11 - 155.56,  ̅  131.48g/l), dok 

odgovaraju vrijednostima dobijenim za inficirane jedinke (77.78 - 114.81,  ̅  96.11g/l). 

Hematokrit se kretao od 0.167-0.375 l/l, sa srednjom vrijednošću 0.289 l/l krvi, 

što je niţe od referentnih vrijednosti (Sharp i Villano, 2013; Thrall et al., 2012; 

Kampfmann et al., 2012; Lewicka et al., 2012; Brkić et al., 2011; Davidović et al., 

2010, 2007; Antai et al., 2009; Oyeyemi et al., 2009; Gikins i Clifford, 2008; Prichet i 

Corning, 2004; Charles River Laboratories, 1998, Hiellyer i Quesenberry, 1997 i 

Research Animal Recources, www.ahc.umn.edu/rar/refvalues.html), kao i vrijednosti 

dobijenih za jedinke kontrolne grupe. 

MCV je imao vrijednost 54.20 fl, u rasponu 28.66 - 118.55 fl, pri ĉemu su 

prosjeĉne vrijednosti grupe u skladu sa većinom literaturnih navoda (Sharp i Villano, 

2013, Kampfmann et al. 2012, Thrall et al., 2012, Moore, 2000, Gikins i Clifford, 2008 i 

Charles River Laboratories, 1998) dok su Hiellyer i Quesenberry (1997) i Antai et al. 

(2009) naveli više vrijednosti ovog parametra, a Lewicka i saradnici (2012) niţe.  

Srednja vrijednost MCH je iznosila 17.95 pg (od 11.12 - 35.35 pg), kako je 

navedeno i kod Thrall et al. (2012), Kampfmann et al. (2012) i Hiellyer i Quesenberry 

(1997), dok Sharp i Villano (2013) i Antai et al. (2009) navode više, a Lewicka et al. 

(2012) niţe vrijednosti.  

MCHC ukupnog uzorka ima širi raspon (266.67 - 622.22 g/lE) od navedenih 

referentnih vrijednosti, mada su srednje vrijednosti pribliţne prosjeĉnim literaturnim 

podacima (Sharp i Villano, 2013, Kampfmann et al. 2012, Thrall et al., 2012, Lewicka i 

saradnici, 2012; Antai et al., 2009; Gikins i Clifford, 2008; Charles River Laboratories, 

1998; Hiellyer i Quesenberry, 1997).  

Krv uzeta kardijalnom punkcijom nakon šestonedeljnog tretmana pacova olovo-

acetatom u koncentraciji od 100 ppm imala je niţe vrijednosti broja eritrocita, 

koncentracije hemoglobina, hematokrita i MCHC, dok su vrijednosti MCV i MCH bile 

uvećane u odnosu na iste zabiljeţene kod netretiranih jedinki (Nwokocha et al., 2011). 

Alabbassi i saradnici (2008) su istakli, pored ostalih toksiĉnih efekata olova na 

organizam pacova, smanjenje udjela uobliĉenih krvnih elemenata i sniţenu 

koncentraciju hemoglobina. 
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Pri osmonedeljnoj intoksikaciji Wistar pacova olovo-acetatom u dozi od 200 

mg/kg dnevno, p.o., uoĉeno je znaĉajno smanjenje broja eritocita, kao i koncentracije 

hemoglobina u krvi uzetoj kardijalnom punkcijom (Mannem, 2014). Sliĉne zakljuĉke su 

izveli i drugi autori. Tako su Ibrahim i saradnici (2012) konstatovali smanjenje 

koncentracije hemoglobina, kao i manji broj eritrocita u krvi jedinki intoksikovanih 

olovo-acetatom, Noori Mugahi i saradnici (2003) smanjenje sljedećih parametara: E, 

Hb, Hct, MCH i MCV, dok su Okediran i saradnici (2010) zabiljeţili znaĉajniji pad 

parametara crvene loze (E, Hb, MCV i MCHC) s povećanjem doze toksikanta.  

Subletalne doze olovo-acetata, i.p., znaĉajno utiĉu na parametre standardne 

hematološke analize, izazivajući smanjenje broja eritrocita, kao i koncentracije 

hemoglobina i niţe vrijednosti hematokrita u krvi ţenki Wistar pacova (Nikolić et al., 

2011). 

I Suradkar i saradnici (2009) su uoĉili toksiĉan efekat olova u dozi već od 100 i 

1000 ppm, praćen smanjenjem svih parametara crvene loze (E, Hb, Hct, MCV, MCH, 

MCHC) što ukazuju na razvoj mikrocistiĉne hipohromne anemije usljed toksiĉnosti 

olovo-acetata. Promjene su oĉitije pri većim dozama i duţem izlaganju ovom teškom 

metalu. Olovo inhibira sitezu hema, skraćuje ţivotni vijek eritrocita (Klassen, 2001), pri 

ĉemu usljed povećane destrukcije eritrocita dolazi do sniţavanja navedenih 

hematoloških vrijednosti (Helmy et al., 2000). 

Grafikon br. 205 Broj eritrocita po litri krvi 

jedinki intoksikovanih olovo-acetatom 

Grafikon br. 206 Koncentracija hemoglobina 

u litri krvi jedinki intoksikovanih olovo-

acetatom 

Statistiĉkom analizom dobijenih hematoloških parametara signifikantna 

odstupanja se uoĉavaju samo za vrijednosti MCV jedinki tretiranih olovo-acetatom 

(grafikon 208), pri ĉemu su više vrijednosti ovog parametra konstatovane kod jedinki 
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grupe Pb-0-24 ♂ u odnosu na jedinke grupe Pb-0-24 ♀ (p=0.049), Pb-0-72 ♂ (p=0.030) 

i Pb-0-72 ♀ (p=0.039). 

Grafikon br. 207 Hematokrit kontrolnih 

jedinki intoksikovanih olovo-acetatom 

Grafikon br. 208 MCV kontrolnih jedinki 

intoksikovanih olovo-acetatom 

Grafikon br. 209 MCH kontrolnih jedinki 

intoksikovanih olovo-acetatom 

Grafikon br. 210 MCHC kontrolnih jedinki 

intoksikovanih olovo-acetatom 

4.2.3.1 Eritrogram i vrijeme žrtvovanja (24 i 72h) 

Grafikon br. 211 Komparacija vrijednosti 

broja eritrocita između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 212 Komparacija vrijednosti konc. 

hemoglobina između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 
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Komparacijom praćenih hematoloških parametara izmeĊu jedinki ţrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata od intraperitonealnog ubrizgavanja fiziološkog rastvora nezavisnim T 

testom nisu uoĉena statistiĉki znaĉajna odstupanja (p>0.050). 

Grafikon br. 213 Komparacija vrijednosti 

hematokrita između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 214 Komparacija vrijednosti  

MCV između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 72 

sata 

Grafikon br. 215 Komparacija vrijednosti MCH 

između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 216 Komparacija vrijednosti 

MCHC između jedinki žrtvovanih nakon 24 

i 72 sata 

 

4.2.3.2. Eritrogram i pol 

PoreĊenjem dobijenih vrijednosti pripadnika muškog pola sa onim 

konstatovanim kod jediki ţenskog pola (grafikoni 217-222), statistiĉki znaĉajna razlika 

se ne uoĉava ni za jedan posmatrani parametar crvene loze (p>0.050).  
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Grafikon br. 217 Komparacija vrijednosti 

broja eritrocita između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 218 Komparacija vrijednosti 

konc. hemoglobina između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 219 Komparacija vrijednosti 

hematokrita između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 220 Komparacija vrijednosti 

MCV između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 221 Komparacija vrijednosti 

MCH između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 222 Komparacija vrijednosti 

MCHC između mužjaka i ženki 

  

4.50

5.00

5.50

6.00

6.50

Pb-0 ♂ Pb-0 ♀ 

5.78 

6.14 

E   

x1012/l 

0.30

50.30

100.30

Pb-0 ♂ Pb-0 ♀ 

94.45 99.63 

Hb 

g/l 

0.240

0.260

0.280

0.300

0.320

Pb-0 ♂ Pb-0 ♀ 

0.304 

0.274 

Htc 

l/l 

2.00

22.00

42.00

62.00

Pb-0 ♂ Pb-0 ♀ 

61.17 

47.23 

MCV 

fl 

0.10

5.10

10.10

15.10

20.10

Pb-0 ♂ Pb-0 ♀ 

18.82 
17.08 

MCH 

pg 

0.27

100.27

200.27

300.27

400.27

Pb-0 ♂ Pb-0 ♀ 

315.61 

379.27 

MCHC 

g/l E 



Rezultati rada i diskusija 

 

144 
 

4.2.4. Infekcija ešerihijom jedinki tretiranih olovo-acetatom (Pb-E) 

Eritrogram jedinki, pojenih rastvorom olovo-acetata u koncentraciji od 1500 

ppm (putem vode ad libitum) tokom ĉetrnaest dana, a potom inficiranih ešerihijom (0,2 

ml rastvora bakterijske suspenzije CFU 3x107/ml Escherichia coli), podijeljenih u grupe 

Pb-E-24 ♂, Pb-E-24 ♀, Pb-E-72 ♂ i Pb-E-72 ♀ je predstavljen u tabeli 24. 

Tabela br. 24 Parametri crvene loze inficiranih jedinki pojenih olovo-acetatom (Pb-E) 

 

 
E 

(x1012/l) 
Hb 
(g/l) 

Hct 
(l/l) 

MCV 
(fl ) 

MCH 
(pg) 

MCHC 
(g/l E) 

P
b-

E
-2

4 
♂

 1 4.61 70.37 0.357 77.47 15.26 197.04 
2 5.04 74.07 0.227 45.09 14.70 325.93 
3 3.42 77.78 0.294 86.00 22.74 264.44 
4 4.61 111.11 0.321 69.72 24.10 345.68 
5 5.39 92.59 0.313 57.98 17.18 296.30 

P
b-

E
-2

4 
♀

 1 4.46 92.59 0.208 46.71 20.76 444.44 
2 5.24 107.41 0.316 60.27 20.50 340.12 
3 4.19 114.81 0.273 65.09 27.40 420.99 
4 5.12 55.56 0.250 48.83 10.85 222.22 
5 4.65 44.44 0.263 56.59 9.56 168.89 

P
b-

E
-7

2 
♂

 1 4.73 70.37 0.313 66.07 14.88 225.19 
2 4.80 100.00 0.267 55.56 20.83 375.00 
3 3.18 103.70 0.316 99.31 32.61 328.40 
4 4.02 77.78 0.333 82.92 19.35 233.33 
5 4.82 114.81 0.348 72.16 23.82 330.09 

P
b-

E
-7

2 
♀

 1 4.05 92.59 0.211 51.98 22.86 439.81 
2 4.50 85.19 0.250 55.56 18.93 340.74 
3 3.29 111.11 0.273 82.90 33.77 407.41 
4 4.86 111.11 0.333 68.59 22.86 333.33 
5 4.46 81.48 0.333 74.74 18.27 244.44 

P
b-

E
 

AVG 4.47 89.44 0.290 66.18 20.56 314.19 
MIN 3.18 44.44 0.21 45.09 9.56 168.89 
MAX 5.39 114.81 0.357 99.31 33.77 444.44 

STDEV 0.62 20.33 0.045 14.60 6.22 81.20 

COV 13.9 22.7 15.6 22.1 30.3 25.8 

Vrijednosti broja eritrocita u litri krvi su se kretale od 3.18-5.39x1012, sa 

prosjeĉnom vrijednošću od 4.47x1012/l krvi, što je niţe od većine literaturno 

evidentiranih vrijednosti ovog hematološkog parametra (Sharp i Villano, 2013; Thrall et 

al., 2012; Lewicka et al., 2012; Kampfmann et al., 2012; Brkić et al., 2011; Davidović 

et al., 2010, 2007; Oyeyemi et al., 2009; Prichet i Corning, 2004; Moore, 2000; Charles 

River Laboratories, 1999; Hiellyer i Quesenberry, 1997), dok je u saglasnosti sa 

podacima publikovanim od strane Antai i saradnika (2009). TakoĊe, dobijene vrijednosti 
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su niţe od onih zabiljeţenih kod jedinki kontrolne grupe (7.04-8.84x1012/l, prosjeĉno 

7.71 x1012/l). 

Vrijednosti koncentracije hemoglobina jedinki pojednih olovo-acetatom i 

inficiranih ešerihijom su se kretale u rasponu od 44.44 do 114.81, prosjeĉno 98.96g/l, 

niţe od uobiĉajenih vrijednosti netretiranih jedinki navedenih od strane razliĉitih autora 

(Sharp i Villano, 2013, Lewicka et al. 2012, Kampfmann et al. 2012, Thrall et al., 2012, 

Antai et al., 2009, Moore, 2000, Brkić et al., 2011, Davidović et al., 2007, 2010, Gikins 

i Clifford, 2008, Charles River Laboratories, 1998 i Hiellyer i Quesenberry, 1997), kao i 

od vrijednosti zabiljeţenih kod jedinki kontrolne grupe (111.11 - 155.56,  ̅  131.48g/l). 

Odnos uobliĉenih krvnih elemenata i krvne plazme jedinki inficiranih 

ešerihijom i intoksikovanih olovo-acetatom je imao smanjene vrijednosti (u rasponu od 

0.208 do 0.357, prosjeĉno 0.290 l/l krvi) u odnosu na jedinke kontrolne grupe (0.259-

0.381, prosjeĉno 0.328), kao i vrijednosti navedene u literaturi (Sharp i Villano, 2013; 

Thrall et al., 2012; Kampfmann et al., 2012; Lewicka et al., 2012; Brkić et al., 2011; 

Davidović et al., 2010, 2007; Antai et al., 2009; Oyeyemi et al., 2009; Gikins i Clifford, 

2008; Prichet i Corning, 2004; Charles River Laboratories, 1998, Hiellyer i 

Quesenberry, 1997 i Research Animal Recources, 

www.ahc.umn.edu/rar/refvalues.html). 

Grafikon br. 223 Broj eritrocita po litri krvi 

jedinki intoksikovanih olovo-acetatom i 

inficiranih ešerihijom 

Grafikon br. 224 Koncentracija hemoglobina 

u litri krvi jedinki intoksikovanih olovo-

acetatom i inficiranih ešerihijom 

Hematološki indeksi MCV, MCH i MCHC su takoĊe pokazali odstupanje u 

vrijednostima u odnosu na jedinke kontrolne grupe i navedene literaturne podatke. Tako 

se MCV kreće u rasponu od 45.09-99.31, prosjeĉno 66.18 fl, većem od vrijednosti 

konstatovanih za kontrolne jedinke (32.21 - 49.60 fl,  ̅   42.56). Niţe vrijednosti ovog 

parametra su naveli i Sharp i Villano, 2013, Lewicka et al., 2012, Kampfmann et al. 
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2012, Thrall et al., 2012, Moore, 2000, Charles River Laboratories, 1998 i Hiellyer i 

Quesenberry (1997) a Antai et al. (2009) i Gikins i Clifford, 2008 su dobili vrijednosti 

sliĉne onim kod tretiranih jedinki. 

 

Višestrukom komparacijom dobijenih vrijednosti nisu uoĉena statistiĉki znaĉajna 

odstupanja (p>0.050) izmeĊu jedinki razliĉitih grupa tretiranih olovo-acetatom u 

koncentraciji od 1500 ppm putem vode ad libitum i inficiranih ešerihijom (0,2 ml 

rastvora bakterijske suspenzije CFU 3x107/ml Escherichia coli) (grafikoni 223-228). 

Grafikon br. 225 Hematokrit jedinki 

intoksikovanih olovo-acetatom i inficiranih 

ešerihijom 

Grafikon br. 226 MCV jedinki intoksikovanih 

olovo-acetatom i inficiranih ešerihijom 

Grafikon br. 227 MCH jedinki 

intoksikovanih olovo-acetatom i inficiranih 

ešerihijom 

Grafikon br. 228 MCHC jedinki 

intoksikovanih olovo-acetatom i inficiranih 

ešerihijom 

4.2.4.1 Eritrogram i vrijeme žrtvovanja (24 i 72h) 

PoreĊenjem praćenih hematoloških parametara izmeĊu jedinki ţrtvovanih nakon 

24 i 72 sata (grafikoni 229-234) od intraperitonealnog ubrizgavanja bakterijske 

suspenzije nisu uoĉena statistiĉki znaĉajna odstupanja (p>0.050). 
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Grafikon br. 229 Komparacija vrijednosti 

broja eritrocita između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 230 Komparacija vrijednosti konc. 

hemoglobina između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 231 Komparacija vrijednosti  

hematokrita između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 232 Komparacija vrijednosti  

MCV između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 

72 sata 

Grafikon br. 233 Komparacija vrijednosti 

MCH između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 

72 sata 

Grafikon br. 234 Komparacija vrijednosti  

MCHC između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 

72 sata 
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4.2.4.2. Eritrogram i pol 

Grafikon br. 235 Komparacija vrijednosti 

broja eritrocita između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 236 Komparacija vrijednosti 

konc. hemoglobina između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 237 Komparacija vrijednosti 

hematokrita između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 238 Komparacija vrijednosti 

MCV između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 239 Komparacija vrijednosti 

MCH između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 240 Komparacija vrijednosti  

MCHC između mužjaka i ženki 

Primjenom nezavisnog T testa na uzorke razliĉitog pola tretirane olovo-acetatom 

i inficirane ešerihijom koli (grafikoni 235-240) ne uoĉavaju se statistiĉki signifikantne 

razlike (p>0.050) praćenih parametara eritrograma.   
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4.2.5. Tretman aloksanom (All-0) 

Jedinke su tretrirane aloksanom u cilju postizanja stabilne hiperglikemije (>11 

mmol glukoze po litri krvi), koja je odrţavana do okonĉanja eksperimenta (grafikon 

241).  

 
Grafikon br. 241 Koncentracija glukoze u krvi pacova tretiranih aloksanom 

Jedinkama je 24, odnosno 72 ĉasa nakon i.p. administracije 0.2 ml fiziološkog 

rastvora uzeta krv kardijalnom punkcijom. Vrijednosti eritrograma su predstavljene u 

tabeli 25.  

Dobijene vrijednosti broja eritrocita u litri krvi pacova tretiranih aloksanom su 

se kretale od 4.44 - 7.06, prosjeĉno 5.98x1012, što je u saglasnosti sa podacima 

navedenim kod Sharp i Villano (2013), Prichet i Corning (2004), Charles River 

Laboratories (1998) i Hiellyer i Quesenberry (1997). U odnosu na vrijednosti broja 

eritrocita zabiljeţene kod Thrall et al. (2012), Lewicka et al. (2012), Kampfmann et al. 

(2012), Brkić et al. (2011), Davidović et al. (2010, 2007), Moore (2000) i Oyeyemi et 

al. (2009), kao i kod jedinki kontrolne grupe, manji broj eritrocita je izbrojan kod jedinki 

tretiranih aloksanom, dok Antai et al. (2009) navode još niţe vrijednosti kao uobiĉajene 

za zdrave jedinke (4.44 ± 0.15x1012/l krvi).  

Koncentracija hemoglobina u krvi je bila sniţena kod jedinki tretiranih 

aloksanom, u odnosu na jedinke kontrolne grupe (111.11 - 155.56,  ̅  131.48g/l) i 

kretala se od 44.44 - 151.58g/l, prosjeĉno 102.96g/l, što je niţe i od navedenih 

literaturnih podataka (Sharp i Villano, 2013, Lewicka et al. 2012, Kampfmann et al. 

2012, Thrall et al., 2012, Antai et al., 2009, Moore, 2000, Brkić et al., 2011, Davidović 
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et al., 2007, 2010, Gikins i Clifford, 2008, Charles River Laboratories, 1998 i Hiellyer i 

Quesenberry, 1997). 

Tabela br. 25 Parametri crvene loze jedinki tretiranih aloksanom (All-0) 

 
 

E 
(x1012/l) 

Hb 
(g/l) 

Hct 
(l/l) 

MCV 
(fl ) 

MCH 
(pg) 

MCHC 
(g/l E) 

A
ll-

0-
24

 ♂
 1 6.25 62.96 0.200 32.00 10.07 314.81 

2 6.47 118.52 0.208 32.20 18.32 568.89 
3 6.23 111.11 0.261 41.87 17.83 425.93 
4 6.24 92.59 0.185 29.68 14.84 500.00 
5 6.01 77.78 0.167 27.73 12.94 466.67 

A
ll-

0-
24

 ♀
 1 6.24 133.33 0.291 46.63 21.37 458.19 

2 5.77 114.81 0.250 43.33 19.90 459.26 
3 5.58 62.96 0.296 53.10 11.28 212.50 
4 5.40 151.85 0.259 48.01 28.12 585.71 
5 5.85 114.81 0.182 31.08 19.63 631.48 

A
ll-

0-
72

 ♂
 1 4.77 118.52 0.259 54.35 24.85 457.14 

2 5.71 100.00 0.313 54.73 17.51 320.00 
3 6.54 125.93 0.370 56.63 19.25 340.00 
4 5.23 100.00 0.348 66.51 19.12 287.50 
5 6.28 44.44 0.421 67.05 7.08 105.56 

A
ll-

0-
72

 ♀
 1 6.23 103.70 0.321 51.59 16.65 322.63 

2 6.19 107.41 0.211 34.01 17.35 510.18 
3 7.06 133.33 0.364 51.51 18.89 366.67 
4 5.64 92.59 0.320 56.74 16.42 289.35 
5 5.92 92.59 0.214 36.20 15.64 432.10 

A
ll-

0 

AVG 5.98 102.96 0.272 45.75 17.35 402.73 
MIN 4.77 44.44 0.167 27.73 7.08 105.56 
MAX 7.06 151.85 0.421 67.05 28.12 631.48 

STDEV 0.51 26.37 0.072 12.20 4.79 130.99 

COV 8.55 25.61 26.319 26.66 27.60 32.53 

 

Hematokrit dijabetiĉnih jedinki se kretao od 0.167 - 0.421 l/l krvi, sa srednjom 

vrijednosti od 0.272 l/l krvi, niţe od svih navedenih opsega datog parametra kod 

razliĉitih autora (Sharp i Villano, 2013; Thrall et al., 2012; Kampfmann et al., 2012; 

Lewicka et al., 2012; Brkić et al., 2011; Davidović et al., 2010, 2007; Antai et al., 2009; 

Oyeyemi et al., 2009; Gikins i Clifford, 2008; Prichet i Corning, 2004; Charles River 

Laboratories, 1998, Hiellyer i Quesenberry, 1997 i Research Animal Recources, 

www.ahc.umn.edu/rar/refvalues.html), kao i vrijednosti dobijenih za jedinke kontrolne 

grupe (0.259 - 0.381,  ̅  0.328). 
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Hematološki indeksi MCV i MCH su neznatno viši, a MCHC malo niţi od onih 

zabiljeţenih kod jedinki kontrolne grupe. 

MCV je pokazao vrijednosti od 27.73 - 67.05, prosjeĉno 45.75 fl , što je u skladu 

sa podacima publikovanim od strane Lewicka et al. (2012) i niţe od vrijednosti 

navedenih kod ostalih istraţivaĉa (Sharp i Villano, 2013, Kampfmann et al. 2012, Thrall 

et al., 2012, Moore, 2000, Antai et al., 2009, Gikins i Clifford, 2008, Charles River 

Laboratories, 1998 i Hiellyer i Quesenberry, 1997). 

Vrijednosti hematološkog parametra MCH su imale raspon od 7.08 - 28.12, sa 

prosjekom od 17.35 pg, što se moţe dovesti u saglasnost sa publikovanim vrijednostima 

za zdrave jedinke (Sharp i Villano, 2013, Kampfmann et al. 2012, Thrall et al., 2012, 

Moore, 2000, Antai et al., 2009, Gikins i Clifford, 2008, Charles River Laboratories, 

1998 i Hiellyer i Quesenberry, 1997). Antai i saradnici (2009) su zabiljeţili znatno više 

vrijednosti ovog parametra (31.8±1.28 pg). 

Hematološki indeks MCHC se kretao od minimalno 105.56 do maksimalno 

631.48 g/l eritrocita, dok je srednja vrijednost iznosila 402.73 g/l eritrocita. Ovakva 

prosjeĉna vrijednost je neznatno niţa od one dobijene za jedinke kontrolne grupe, viša 

od vrijednosti zabiljeţenih kod Sharp i Villano (2013), Thrall et al. (2012), Lewicka et 

al. (2012), Kampfmann et al. (2012), Brkić et al. (2011), Gikins i Clifford (2008), 

Charles River Laboratories (1998), Hiellyer i Quesenberry (1997) i Research Animal 

Recources, www.ahc.umn.edu/rar/refvalues.html i niţa od istih publikovanih od strane 

Antai i saradnici (2009).  

Helal i saradnici (2005) su uoĉili da ĉetiri nedelje nakon podkoţne aplikacije 

aloksana u dozi od 120 mg/kg tjelesne mase i postizanja stabilne hiperglikemije dolazi 

do znaĉajnih promjena u vrijednostima pojedinih hematoloških parametara. Što se tiĉe 

eritrograma, zabiljeţili su izuzetno znaĉajno (p<0.010) smanjenje broja eritrocita po litri 

krvi, koncentracije hemoglobina i hematokrita kod dijabetiĉnih jedinki. Kao rezultat 

toksiĉnosti aloksana, pacovi su razvili anemiju, koja je vjerovatno nastala usljed 

destrukcije eritrocita i smanjenja produkcije istih od strane koštane srţi. Mnoge studije 

su pokazale da anemiju izaziva povećan nivo lipidne peroksidacije membrana eritrocita. 

Azeez i saradnici (2010) su takoĊe konstatovali mikrocistiĉnu hipohromnu 

anemiju kod pacova sa dijabetesom indukovanim aloksanom u dozi od 100 mg/kg 

tjelesne mase, i.p., uzrokovanu znaĉajnim padom Hct, E, Hb i MCV vrijednosti. 

Smatraju da ovakva kliniĉka slika nastaje usljed dvojakog dejstva aloksana na ubrzano 
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dijeljenje hemopoetskih ćelija i supresiju hemopoeze, kao rezultat nedostatka inzulina 

nastalog destrukcijom β-ćelija Langerhansovih ostrvaca pankreasa pod dejstvom 

aloksana.  

Tri nedelje po izazivanju aloksanskog dijabetesa (150 mg/kg tjelesne mase, i.p.) 

u krvi Wistar pacova je uoĉeno, izmeĊu ostalog, znaĉajno smanjenje vrijedosti broja 

eritrocita, odnosa uobliĉenih krvnih elemenata i krvne plazme, kao i poremećaji srĉanog 

ritma, nastali usljed autonomnih disfunkcija srĉanog i centralnog parasimpatiĉkog 

sistema povezanih sa dijabetesom (Mansi, 2006). 

Signifikantno smanjenje broja eritrocita, koncentracije hemoglobina i vrijednosti 

hematokrita kod pacova sa aloksanskim dijabetesom (160 mg/kg tj.mase, i.p.), 

Muhammad i saradnici (2012) objašnjavaju nastalim oštećenjima eritrocita usljed 

povećane koncentracije ROS izazvane toksiĉnim dejstvom aloksana, kako navode i 

drugi autori. Hiperglikemija rezultuje povećanjem koncentracije glikoziliranog 

hemoglobina, što dovodi do smanjenja ukupne koncentracije hemoglobina u krvi pacova 

intoksikovanih aloksanom. Redukcija u koliĉini hemoglobina moţe biti praćena 

smanjenjem broja eritrocita i vrijednosti hematokrita, što ukazuje na anemiju. 

Sve dobijene vrijednosti eritrograma pacova razliĉitih grupa tretiranih aloksanom 

su uporeĊene i grafiĉki predstavljene (grafikoni 242-248).  

Grafikon br. 242 Broj eritrocita po litri krvi 

jedinki tretiranih aloksanom 

Grafikon br. 243 Koncentracija hemoglobina 

u litri krvi jedinki tretiranih aloksanom 

Vrijednosti praćenih parametara crvene loze: broj eritrocita po litri krvi, 

koncentracije hemoglobina u litri krvi, kao i hematoloških indeksa MCH i MCHC ne 

pokazuju statistiĉki znaĉajne razlike (p>0.050) izmeĊu jedinki razliĉitih grupa (All-0-24 

♂ i ♀, All-0-72 ♂ i ♀) tretiranih aloksanom.  

S druge strane, odnos uobliĉenih krvnih elemenata i krvne plazme je imao 

najveće vrijednosti kod jedinki All-0-72 ♂ u odnosu na jedinke grupa All-0-24 ♀ 
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(p=0.023) i All-0-24 ♂ (p=0.001), zatim kod jedinki grupe All-0-72 ♀ u odnosu na 

jedinke grupe All-0-24 ♂ (p=0.030). 

Grafikon br. 245 Hematokrit jedinki 

tretiranih aloksanom 

Grafikon br. 246 MCV jedinki tretiranih 

aloksanom 

Grafikon br. 247 MCH jedinki tretiranih 

aloksanom 

Grafikon br. 248 MCHC jedinki tretiranih 

aloksanom 

Najniţe zabiljeţene vrijednosti MCV su kod jedinki grupe All-0-24 ♂, 

signifikantno niţe od jedinki grupa All-0-72 ♂ (p=0.000), All-0-72 ♀ (p=0.016) i All-0-

24 ♀ (p=0.030). 

 

4.2.5.1 Eritrogram i vrijeme žrtvovanja (24 i 72h) 

Posmatrajući dobijene vrijednosti jedinki ţrtvovanih 24 ĉasa od aplikacije 

fiziološkog rastvora i.p. u odnosu na jedinke ţrtvovane 48 ĉasova kasnije (grafikoni 

249-254), statistiĉki znaĉajne razlike (p<0.050) se uoĉavaju za vrijednosti hematokrita, 

MCV i MCHC, pri ĉemu je uoĉeno povećanje Hct (p=0.005) i MCV (p=0.005) i 

smanjenje MCHC (p=0.038) kod jedinki ţrtvovanih kasnije. 

Ostale praćene vrijednosti crvene loze jedinki tretiranih aloksanom nisu pokazale 

statistiĉki znaĉajna odstupanja u odnosu na vrijeme ţrtvovanja (p>0.050).  

0.150

0.200

0.250

0.300

0.350

All-0-24 

♂ 

All-0-24 

♀ 

All-0-72 

♂ 

All-0-72 

♀ 

0.204 

0.256 

0.342 

0.286 

Hct 
l/l 

1.50

21.50

41.50

61.50

All-0-24 

♂ 

All-0-24 

♀ 

All-0-72 

♂ 

All-0-72 

♀ 

32.70 

44.43 

59.85 

46.01 

MCV 

fl 

0.10

5.10

10.10

15.10

20.10

All-0-24 

♂ 

All-0-24 

♀ 

All-0-72 

♂ 

All-0-72 

♀ 

14.80 

20.06 
17.56 16.99 

MCH 
pg 

0.00

100.00

200.00

300.00

400.00

500.00

All-0-24 

♂ 

All-0-24 

♀ 

All-0-72 

♂ 

All-0-72 

♀ 

455.26 469.43 

302.04 

384.19 

MCHC 
g/l E 



Rezultati rada i diskusija 

 

154 
 

Grafikon br. 249 Komparacija vrijednosti 

broja eritrocita između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 250 Komparacija vrijednosti konc. 

hemoglobina između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 251 Komparacija vrijednosti 

hematokrita između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 252 Komparacija vrijednosti  

MCV između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 72 

sata 

Grafikon br. 253 Komparacija vrijednosti 

MCH između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 

72 sata 

Grafikon br. 254 Komparacija vrijednosti  

MCHC između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 

72 sata 
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4.2.5.2. Eritrogram i pol 

UporeĊivanjem vrijednosti nezavisnim T testom za jedinke razliĉitog pola 

tretirane aloksanom, statistiĉki znaĉajna razlika (p>0.050) nije uoĉena ni za jedan 

praćeni parametar (grafikoni 255-260).  

Grafikon br. 255 Komparacija vrijednosti 

broja eritrocita između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 256 Komparacija vrijednosti 

konc. hemoglobina između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 257 Komparacija vrijednosti 

hematokrita između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 258 Komparacija vrijednosti 

MCV između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 259 Komparacija vrijednosti 

MCH između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 260 Komparacija vrijednosti  

MCHC između mužjaka i ženki 
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4.2.6. Infekcija ešerihijom jedinki tretiranih aloksanom (All-E) 

Ĉetrnaest dana po postizanju stabilne hiperglikemije, jedinke sa aloksanskim 

dijebetesom (grafikon 261) su inficirane intraperitonealnom administracijom bakterijske 

suspenzije Escherichia coli i ţrtvovane 24, odnosno 72 ĉasa kasnije. Dobijene 

vrijednosti eritrograma su predstavljene u tabeli 26.  

  
Grafikon br. 261 Koncentracija glukoze u krvi pacova tretiranih aloksanom i inficiranih 

ešerihijom 

Ukupan broj eritrocita pacova sa izraţenom hiperglikemijom i bakterijskom 

infekcijom, se kretao od 3.94 do 6.03x1012/l krvi, odnosno prosjeĉne vrijednosti 

4.95x1012/l krvi, i bio smanjen u odnosu na kontrolnu grupu jedinki (7.04-8.84x1012/l, 

prosjeĉno 7.71 x1012/l), kao i većinu literaturnih podataka (Sharp i Villano, 2013; Thrall 

et al., 2012; Lewicka et al., 2012; Kampfmann et al., 2012; Brkić et al., 2011; 

Davidović et al., 2010, 2007; Oyeyemi et al., 2009; Prichet i Corning, 2004; Moore, 

2000; Charles River Laboratories, 1999; Hiellyer i Quesenberry, 1997).  

Koncentracija hemoglobina je takoĊe imala sniţene vrijednosti kod tretiranih 

(51.85 - 122.22g/l,  ̅  104.44g/l) u odnosu na kontrolne jedinke (111.11 - 155.56,  ̅  131.48g/l) i referentne vrijednosti za zdrave, netretirane jedinke (Sharp i Villano, 

2013, Lewicka et al. 2012, Kampfmann et al. 2012, Thrall et al., 2012, Antai et al., 

2009, Moore, 2000, Brkić et al., 2011, Davidović et al., 2007, 2010, Gikins i Clifford, 

2008, Charles River Laboratories, 1998 i Hiellyer i Quesenberry, 1997).  

Hematokrit je kod tretiranih jedinki takoĊe bio sniţen i kretao se u rasponu od 

0.160 - 0.379 l/l krvi, prosjeĉno 0.286 l/l krvi , što je dosta niţe od vrijednosti 

0.0

5.0

10.0

15.0

20.0

25.0

30.0

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11

All-E-24  ♂ 

All-E-24 ♀ 

All-E-72  ♂ 

All-E-72  ♀ 

mmol/l Koncentracija glukoze 



Rezultati rada i diskusija 

 

157 
 

uobiĉajenih za zdrave jedinke (Sharp i Villano, 2013; Thrall et al., 2012; Kampfmann et 

al., 2012; Lewicka et al., 2012; Brkić et al., 2011; Davidović et al., 2010, 2007; Antai et 

al., 2009; Oyeyemi et al., 2009; Gikins i Clifford, 2008; Prichet i Corning, 2004; 

Charles River Laboratories, 1998, Hiellyer i Quesenberry, 1997 i Research Animal 

Recources, www.ahc.umn.edu/rar/refvalues.html), kao i za jedinke kontrolne grupe 

obuhvaćene ovim eksperimentom (0.259-0.381, prosjeĉno 0.328). 
Tabela br. 26 Parametri crvene loze inficiranih jedinki tretiranih aloksanom (All-E) 

 

 
E 

(x1012/l) 
Hb 
(g/l) 

Hct 
(l/l) 

MCV 
(fl ) 

MCH 
(pg) 

MCHC 
(g/l E) 

A
ll-

E
-2

4 
♂

 1 4.11 118.52 0.259 63.08 25.23 400.00 
2 5.23 114.81 0.286 54.63 21.95 401.85 
3 5.32 118.52 0.333 62.66 22.28 355.56 
4 4.67 107.41 0.379 81.22 20.62 253.87 
5 5.97 111.11 0.286 47.86 18.61 388.89 

A
ll-

E
-2

4 
♀

 1 6.03 103.70 0.291 48.26 17.20 356.37 
2 5.29 111.11 0.357 67.51 24.50 362.96 
3 5.60 114.81 0.250 44.64 20.50 459.26 
4 4.12 107.41 0.304 73.87 27.87 377.25 
5 3.94 122.22 0.313 79.31 31.02 391.11 

A
ll-

E
-7

2 
♂

 1 5.63 103.70 0.250 44.40 18.42 414.81 
2 5.10 85.19 0.278 54.47 16.70 306.67 
3 5.30 92.59 0.333 62.89 17.47 277.78 
4 4.37 111.11 0.318 72.81 25.43 349.21 
5 4.10 103.70 0.227 55.43 25.29 456.30 

A
ll-

E
-7

2 
♀

 1 5.53 51.85 0.160 28.93 9.38 324.07 
2 5.29 103.70 0.267 50.41 19.60 388.89 
3 5.30 88.89 0.314 59.30 16.77 282.83 
4 4.12 107.41 0.286 69.35 26.07 375.93 
5 3.94 111.11 0.238 60.43 28.20 466.67 

A
ll-

E
 

AVG 4.95 104.44 0.286 59.07 21.66 369.51 

MIN 3.94 51.85 0.160 28.93 9.38 253.87 

MAX 6.03 122.22 0.379 81.22 31.02 466.67 

STDEV 0.70 15.65 0.049 13.05 5.13 59.17 

COV 14.22 14.98 17.251 22.09 23.70 16.01 

Hematološki indeksi MCV i MCH su imali više vrijednosti od onih dobijenih za 

jedinke kontrolne grupe, dok je u odnosu na iste MCHC imao niţe vrijednosti. Sva tri 

parametra su priliĉno u saglasnosti sa literaturnim navodima (Sharp i Villano, 2013; 

Thrall et al., 2012, Hiellyer i Quesenberry, 1997) bez većih odstupanja.  

Višestrukom komparacijom srednjih vrijednosti pojedinih grupa pacova 

tretiranih aloksanom i inficiranih ešerihijom, statistiĉki znaĉajna odstupanja se uoĉavaju 
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samo za vrijednosti koncentracije hemoglobina u krvi, dok drugi parametri ne pokazuju 

signifikantne razlike (p>0.050). Najniţe vrijednosti koncentracije hemoglobina su 

izmjerene kod ţenki grupe All-E-72 u odnosu na ţenke (p=0.043) i muţjake (p=0.026) 

grupe All-E-24. 

Grafikon br. 262 Broj eritrocita po litri krvi 

jedinki tretiranih aloksanom i inficiranih 

ešerihijom 

Grafikon br. 263 Koncentracija hemoglobina 

u litri krvi jedinki tretiranih aloksanom i 

inficiranih ešerihijom 

Grafikon br. 264 Hematokrit jedinki 

tretiranih aloksanom i inficiranih ešerihijom 

Grafikon br. 265 MCV jedinki tretiranih 

aloksanom i inficiranih ešerihijom 

Grafikon br. 266 MCH jedinki tretiranih 

aloksanom i inficiranih ešerihijom 

Grafikon br. 267 MCHC jedinki tretiranih 

aloksanom i inficiranih ešerihijom 
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Ajiboye i Ojo (2014) su u hematološkom statusu hiperglikemiĉnih jedinki 

(intoksikovanih aloksanom u dozi od 150 mg/kg tjelesne mase) uoĉili brojne 

abnormalnosti, prvenstveno znaĉajno sniţenje broja eritrocita, koncentracije 

hemoglobina, sniţene vrijednosti hematokrita i hematoloških indeksa MCV, MCH i 

MCHC. Autori navode razvoj anemije usljed destrukcije zrelih eritrocita, zbog reakcije 

glukoze sa hemoglobinom i nastanka glikoziliranog hemoglobina. 

Onwuli i saradnici (2014) su uoĉili znaĉajno smanjenje koncentracije 

hemoglobina u krvi pacova sa dijabetesom indukovanim injekcijom aloksana (80mg/kg) 

u odnosu na nedijabetogene jedinke.  

Dallatu i saradnici (2010) su nakon mjesec dana u krvi pacova tretiranih 

aloksanom u dozi 150mg/kg konstatovali izuzetno znaĉajno (p<0.010) smanjenje 

koncentracije hemoglobina i vrijednosti hematokrita u odnosu na jedinke kontrolne 

grupe. Za smanjen broj eritrocita, smanjene MCV i MCH vrijednosti i povećane MCHC 

vrijednosti nisu konstatovali statistiĉki signifikantna odstupanja u odnosu na praćene 

parametre jedinki kontrolne grupe.  

Pri ĉetveronedeljnom aloksanski indukovanom dijabetesu (100mg/kg, i.p.) u krvi 

Wistar pacova, Saba i saradnici (2010) su uoĉili izuzetno znaĉajno smanjenje 

koncentracije hemoglobina, broja eritrocita, vrijednosti hematokrita, kao i hematoloških 

indeksa MCV, MCH i MCHC.  

Nakon eksperimentalnog perioda od 21 dan kod pacova tretiranih sa 40mg/kg 

aloksana, i.p., Nude et al. (2012) su zapazili znaĉajno smanjenje broja eritrocita, kao i 

koncentracije hemoglobina u odnosu na netretirane jedinke. 

4.2.6.1 Eritrogram i vrijeme žrtvovanja (24 i 72h) 

Primjenom nezavisnog T testa na vrijednosti dobijene za jedinke ţrtvovane 24 u 

odnosu na one ţrtvovane 72 ĉasa od aplikacije bakterijske suspenzije, statistiĉki 

znaĉajna razlika konstatovana je samo za koncentraciju hemoglobina u krvi tretiranih 

jedinki. Pri tome, znatno niţe vrijednosti tog parametra (p=0.016) su uoĉene kod jedinki 

duţe izloţenih infekciji.  

Za ostale parametre konstatovane razlike nisu u opsegu statistiĉke 

signifikantnosti (p>0.050). 
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Grafikon br. 268 Komparacija vrijednosti 

broja eritrocita između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 269 Komparacija vrijednosti konc. 

hemoglobina između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 270 Komparacija vrijednosti 

hematokrita između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 271 Komparacija vrijednosti  

MCV između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 

72 sata 

Grafikon br. 272 Komparacija vrijednosti 

MCH između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 

72 sata 

Grafikon br. 273 Komparacija vrijednosti  

MCHC između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 

72 sata 
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4.2.6.2. Eritrogram i pol 

Dobijene vrijednosti parametara crvene loze jedinki tretiranih aloksanom i 

inficiranih ešerihijom ne pokazuju statistiĉki zanaĉajne razlike u odnosu na pol 

(p>0.050). 

Grafikon br. 274 Komparacija vrijednosti 

broja eritrocita između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 275 Komparacija vrijednosti 

konc. hemoglobina između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 276 Komparacija vrijednosti 

hematokrita između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 277 Komparacija vrijednosti 

MCV između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 278 Komparacija vrijednosti 

MCH između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 279 Komparacija vrijednosti  

MCHC između mužjaka i ženki 
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 4.2.7. Tretman aloksanom i olovo-acetatom (All-Pb-0) 

Jedinke podvrgnute dvojnom tretmanu - intoksikaciji olovo-acetatom i 

aloksanom su ĉetrnaest dana nakon dostizanja stabilne hiperglikemije (grafikon 280) 

dodatno podvrgnute stresu. Ubrizgano im je 0.2 ml fiziološkog rastvora 

intraperitonealno i 24, odnosno 72 ĉasa kasnije su ţrtvovane. Krv je prikupljena 

kardijalnom punkcijom i parametri crvene loze su izloţeni u tabeli 27.   

 
Grafikon br.280 Koncentracija glukoze u krvi pacova tretiranih aloksanom 

Broj eritrocita u krvi pacova prodvrgnutih sinergistiĉkom dejstvu aloksana i 

olovo-acetata se kretao od 4.10 - 5.77x1012/l krvi, sa prosjeĉnom vrijednošću cijele 

grupe od 4.83x1012/l krvi. Navedene vrijednosti su smanjene u odnosu na vrijednosti za 

zdrave jedinke izloţene u literaturi (Sharp i Villano, 2013; Thrall et al., 2012; Lewicka 

et al., 2012; Kampfmann et al., 2012; Brkić et al., 2011; Davidović et al., 2010, 2007; 

Oyeyemi et al., 2009; Prichet i Corning, 2004; Moore, 2000; Charles River 

Laboratories, 1999; Hiellyer i Quesenberry, 1997). Samo Antai i saradnici (2009) 

navode niţe vrijednosti broja eritrocita (4.44 ± 0.15x1012/l) kao uobiĉajene za 

netretirane jedinke. Vrijednosti broja eritocita jedinki kontolne grupe (7.04 - 8.84x1012/l, 

prosjeĉno 7.71 x1012/l) su bile više nego kod jedinki tretiranih aloksanom i olovo-

acetatom. 

Dobijeni podaci za koncentraciju hemoglobina su se kretali u rasponu od 66.67 

do 103.70 g/l krvi, sa srednjom vrijednošću od 95.00 g/l krvi, što je niţe i od citiranih 

podataka drugih autora (Sharp i Villano, 2013, Lewicka et al. 2012, Kampfmann et al. 

2012, Thrall et al., 2012, Antai et al., 2009, Moore, 2000, Brkić et al., 2011, Davidović 
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et al., 2007, 2010, Gikins i Clifford, 2008, Charles River Laboratories, 1998 i Hiellyer i 

Quesenberry, 1997) i od vrijednosti uoĉenih kod jedinki kontrolne grupe (od 111.11 do 

155.56,  ̅  131.48g/l). 

Tabela br. 27 Parametri crvene loze jedinki tretiranih aloksanom i olovo-acetatom (All-Pb-0) 

 

 
E 

(x1012/l) 
Hb 
(g/l) 

Hct 
(l/l) 

MCV 
(fl ) 

MCH 
(pg) 

MCHC 
(g/l E) 

A
ll-

P
b-

0-
24

 ♂
 

1 4.56 103.70 0.250 54.82 22.74 414.81 
2 5.33 96.30 0.276 51.76 18.07 349.07 
3 5.67 100.00 0.286 50.39 17.64 350.00 
4 4.87 92.59 0.257 52.80 19.01 360.08 
5 5.77 103.70 0.286 49.52 17.97 362.96 

A
ll-

P
b-

0-
24

 ♀
 

1 5.13 100.00 0.222 43.32 19.49 450.00 
2 5.29 92.59 0.263 49.75 17.50 351.85 
3 4.80 96.30 0.238 49.60 20.06 404.44 
4 4.52 100.00 0.280 61.95 22.94 370.37 
5 4.34 103.70 0.263 60.64 24.75 408.15 

A
ll-

P
b-

0-
72

 ♂
 

1 4.93 92.59 0.240 48.68 18.78 385.80 
2 4.82 85.19 0.263 54.60 17.67 323.70 
3 4.87 92.59 0.250 51.33 19.01 370.37 
4 4.37 100.00 0.240 54.92 22.88 416.67 
5 4.10 103.70 0.227 55.43 25.29 456.30 

A
ll-

P
b-

0-
72

 ♀
 

1 4.43 66.67 0.167 37.62 15.05 400.00 
2 4.79 92.59 0.214 44.74 19.33 432.10 
3 5.10 88.89 0.250 49.02 17.43 355.56 
4 4.52 96.30 0.240 53.10 21.30 401.23 
5 4.34 92.59 0.227 52.37 21.33 407.41 

A
ll-

P
b-

0 

AVG 4.83 95.00 0.247 51.32 19.91 388.54 
MIN 4.10 66.67 0.167 37.62 15.05 323.70 
MAX 5.77 103.70 0.286 61.95 25.29 456.30 

STDEV 0.45 8.52 0.028 5.51 2.70 36.16 

COV 9.36 8.97 11.381 10.73 13.57 9.31 

Odnos uobliĉenih elemenata i krvne plazme je takoĊe imao niţe vrijednosti od 

uobiĉajenih za netretirane jedinke (Sharp i Villano, 2013; Thrall et al., 2012; 

Kampfmann et al., 2012; Lewicka et al., 2012; Brkić et al., 2011; Davidović et al., 

2010, 2007; Antai et al., 2009; Oyeyemi et al., 2009; Gikins i Clifford, 2008; Prichet i 

Corning, 2004; Charles River Laboratories, 1998, Hiellyer i Quesenberry, 1997 i 

Research Animal Recources, www.ahc.umn.edu/rar/refvalues.html), kao i od jedinki 

kontrolne grupe (0.259 - 0.381, prosjeĉno 0.328) i kretao se od 0.167 - 0.286, prosjeĉno 

0.247 l/l krvi. 
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Hematološki indeks MCV je imao vrijednosti od 37.62 - 61.95 fl, prosjeĉno 

51.32fl, što je niţe od vrijednosti navedenih kod Antai et al. (2009) i više od podataka 

publikovanih od strane Lewicka et al. (2012) za zdrave, netretirane jedinke i onih 

konstatovanih kod kontrolnih jedinki (32.21 - 49.60 fl, sa prosjeĉnom vrijednosti 

ukupnog uzorka 42.56 fl), dok je u saglasnosti sa ostalim navedenim podacima razliĉitih 

autora (Sharp i Villano, 2013; Thrall et al., 2012; Kampfmann et al., 2012; Charles 

River Laboratories, 1998; Hiellyer i Quesenberry, 1997 i Research Animal Recources, 

www.ahc.umn.edu/rar/refvalues.html). 

Minimalne vrijednosti MCH su iznosile 15.05 pg, a maksimalne 25.29 pg, dok 

je prosjek uzorka iznosio 19.91 pg. Ove vrijednosti ne odstupaju mnogo od referentnih 

vrijednosti, pribliţne su onim navedenim kod Sharp i Villano (2013), Thrall et al. 

(2012), Charles River Laboratories (1998), Hiellyer i Quesenberry (1997), niţe od 

publikovanih kod Antai et al. (2009) i više od onih istaknutih od strane Lewicka et al. 

(2012), Kampfmann et al. (2012), kao i vrijednosti dobijenih za jedinke kontrolne grupe 

(prosjeĉno 17.07 pg, od 13.65 - 20.49 pg). 

Hematološki indeks MCHC je imao prosjeĉnu vrijednost 388.54g/l eritrocita, 

dobijenu na osnovu opsega od 323.70-456.30 g hemoglobina na litru eritrocita, što je u 

saglasnosti sa Sharp i Villano (2013), kao i Antai et al. (2009) i iznad ostalih referentnih 

vrijednosti (Thrall et al., 2012; Kampfmann et al., 2012; Lewicka et al., 2012; Brkić et 

al., 2011; Charles River Laboratories, 1998; Hiellyer i Quesenberry, 1997 i Research 

Animal Recources, www.ahc.umn.edu/rar/refvalues.html), a niţe od vrijednosti uoĉenih 

kod kontrolnih jedinki (331.38 - 548.89 g/l, prosjeĉno 405.75 g/l eritrocita). 

Pri osmonedeljnoj intoksikaciji pacova olovo-acetatom koncentracije 100 mg/kg 

tjelesne mase, p.o., Abd El-Ghany et al. (2009) su uoĉili znaĉajno smanjenje ukupnog 

broja eritrocita, koncentracije hemoglobina u krvi i odnosa uobliĉenih elemenata i krvne 

plazme.  

Mhammad et al. (2015) su primjetili kod pacova sa aloksanski indukovanim 

dijabetesom (150 mg/kg tjelesne mase, s.c.) signifikantne promjene hematoloških 

vrijednosti u odnosu na jedinke kontrolne grupe. Konstatovali su sniţen broj eritrocita, 

smanjenu koncentraciju hemoglobina u krvi, kao i sniţenu vrijednost hematokrita, dok 

su hematološki indeksi, MCV, MCH i MCHC imali nešto veće vrijednosti u odnosu na 

netretirane jedinke.  
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Smanjen ukupan broj eritrocita, sniţenu koncentraciju hemoglobina, pad 

vrijednosti hematokrita i hematoloških indeksa MCV, MCH i MCHC u krvi Wistar 

pacova sa aloksanom (80 mg/kg, i.v.) izazvanom hiperglikemijom konstatovali su i 

Chigozie i Chidinma (2012). 

Sliĉne promjene u broju eritrocita i koncentraciji hemoglobina (smanjene 

vrijednosti) su pretrpili i miševi sa aloksanskim dijabetesom (120 mg/kg, i.p.), kako su 

zabiljeţili Sengupta et al. (2012), dok su smanjenje broja eritrocita i koncentracije 

hemoglobina u krvi pacova sa indukovanim dijabetesom (aloksan u dozi 40 mg/kg) 

publikovali i Mude et al. (2012).  

Akah i saradnici (2009) su takoĊe uoĉili promjene u hematološkim vrijednostima 

dijabetiĉnih pacova (administracija aloksana u dozi od 70 mg/kg, i.v.). MeĊutim, oni su 

konstatovali povećanje vrijednosti hematokrita kao i koncentracije hemoglobina u krvi i 

vrijednosti MCHC pacova, dvadeset i osam dana od potvrde stabilne hiperglikemije.  

Pri intoksikaciji pacova olovo-acetatom tokom 30 dana u razliĉitim dozama (1/4, 

1/8 i 1/16 olovo-acetat LD50, odnosno 61.94, 30.97 i 15.49 mg/kg tjelesne mase dnevno, 

p.o.) dolazi do znaĉajnog smanjenja ukupnog broja eritrocita u krvi, sniţavanja 

koncentracije hemoglobina i vrijednosti hematokrita u odnosu na zdrave, netretirane 

jedinke (El-Nahal, 2010).  

Abdou i Hassan (2014) su uoĉili da administracija olovo-acetata ţenkama 

rezultuje signifikantnim padom vrijednosti koncentracije hemoglobina, hematokrita, kao 

i broja eritrocita. Olovo moţe izazvati oštećenja membrane eritrocita, što dovodi do 

hemolize i smanjenje nivoa ţeljeza u krvi, što dalje dovodi do smanjene koncentracije 

hemoglobina u krvi intoksikovanih pacova. Ove hematološke promjene mogu nastati i 

zbog uticaja olova na aktivnost dehidrogenaze delta-aminolevulinske kiseline, koja 

djeluje kao kljuĉni enzim u sintezi hema, što dovodi do smanjene produkcije Hb i kraćeg 

ţivotnog vijeka eritrocita.  

Pri intoksikaciji pacova olovo-acetatom u dozama 60 i 30 mg/kg tjelesne mase 

tokom dvanaest nedelja, Karamala et al. (2011) su konstatovali takoĊe znaĉajno 

smanjenje broja eritrocita, koncentracije hemoglobina i vrijednosti hematokrita, usljed 

skraćenog ţivotnog vijeka eritrocita i povećane fragilnosti njihove membrane, kao i 

inhibitornog efekta olova na enzime odgovorne za sintezu hema.  

Akinloye i saradnici (2010) su vršili istraţivanja koncentracije teških metala (Pb, 

Cd i As), kao i Se, poznatog antioksidanta, u krvi ljudi u zapadnoj Nigeriji, radi 
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utvrĊivanja postojanja veze izmeĊu eventualnog razvoja dijabetesa i zagaĊenja ţivotne 

sredine teškim metalima. Utvrdili su da je u krvi dijabetiĉara, u odnosu na 

nedijabetiĉare, signifikantno veća koncentracija olova i kadmijuma, praćena 

nedostatkom selena, što upućuje na zakljuĉak da ovi toksiĉni metali predstavljaju jedan 

od faktora patogeneze dijabetesa kod ljudi.  

 

UporeĊivanjem dobijenih vrijednosti jedinki tretiranih olovo-acetatom i 

aloksanom statistiĉki znaĉajna razlika (p<0.050) se uoĉava za broj eritrocita, 

koncentraciju hemoglobina i vrijednosti hematokrita, dok su srednje vrijednosti ostalih 

parametara bile ujednaĉene izmeĊu razliĉitih grupa (grafikoni 281-286). 

Grafikon br. 281 Broj eritrocita po litri krvi 

jedinki tretiranih aloksanom i olovo-acetatom 

Grafikon br. 282 Koncentracija hemoglobina 

u litri krvi jedinki tretiranih aloksanom i 

olovo-acetatom 

Grafikon br. 283 Hematokrit jedinki 

tretiranih aloksanom i olovo-acetatom 

Grafikon br. 284 MCV jedinki tretiranih 

aloksanom i olovo-acetatom 

Ukupan broj eritrocita u krvi jedinki grupa All-Pb-0-72 ♂ i All-Pb-0-72 ♀ je bio 

sniţen u odnosu na jedinke izloţene dejstvu aloksana i olovo-acetata 48 ĉasova kraće, 

pri ĉemu se signifikantnost uoĉava u odnosu na muţjake grupe All-Pb-0-24 (All-Pb-0-

24 ♂ : All-Pb-0-72 ♂, p=0.027 i All-Pb-0-72 ♀ : All-Pb-0-24 ♂, p=0.031). 
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Najniţa vrijednost koncentracije hemoglobina je konstatovana kod ţenki grupe 

All- Pb-0-72, znaĉajno veća u odnosu na muţjake (p=0.026) i ţenke (p=0.036) grupe 

All- Pb-0-24. Isti trend je uoĉen i za vrijednosti hematokrita, znaĉajno sniţene kod 

jedinki grupe All-Pb-0-72 ♀ u odnosu na jedinke grupe All-Pb-0-24 ♂ (p=0.002) i All-

Pb-0-24 ♀ (p=0.032). 

Grafikon br. 285 MCH jedinki tretiranih 

aloksanom i olovo-acetatom 

Grafikon br. 286 MCHC jedinki tretiranih 

aloksanom i olovo-acetatom 

 4.2.7.1 Eritrogram i vrijeme žrtvovanja (24 i 72h) 

UporeĊivanjem dobijenih vrijednosti praćenih hematoloških parametara crvene 

loze pacova tretiranih aloksanom i olovo-acetatom, u odnosu na vrijeme ţrtvovanja 

nakon 24 i 72 sata po i.p. aplikaciji 0,2 ml sterilnog fiziološkog rastvora, statistiĉka 

signifikantost se uoĉava za broj crvenih ćelija, koncentraciju hemoglobina i udio 

uobliĉenih krvnih elemenata u plazmi (grafikoni 287-289).  

Grafikon br. 287 Komparacija vrijednosti 

broja eritrocita između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 288 Komparacija vrijednosti konc. 

hemoglobina između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Navedeni parametri su bili znaĉajno smanjeni kod jedinki ţrtvovanih 48 ĉasova 

kasnije (za E p=0.044, za Hb p=0.037 i za Hct p=0.011). < 
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Nezavisni T test nije ukazao na statistiĉki bitna odstupanja (p>0.050) vrijednosti 

ostalih paratetara dobijenih kardijalnom punkcijom jedinki ţrtvovanih u razliĉito 

vrijeme od injekcije fiziološkog rastvora (grafikoni 290-292).  

Grafikon br. 289 Komparacija vrijednosti 

hematokrita između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 290 Komparacija vrijednosti  

MCV između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 72 

sata 

Grafikon br. 291 Komparacija vrijednosti 

MCH između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 

72 sata 

Grafikon br. 292 Komparacija vrijednosti  

MCHC između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 

72 sata 

 

4.2.7.2. Eritrogram i pol 

Primjenom istog testa na podatke dobijene za jedinke razliĉitog pola 

intoksikovane olovo-acetatom i aloksanom ne uoĉavaju se statistiĉki znaĉajne razlike 

(p>0.050) praćenih hematoloških parametara: broj eritrocita u litri krvi, koncentracija 

hemoglobina u litri krvi, odnos uobliĉenih elemenata i krvne plazme u l/l, srednjoj 

vrijednosti zapremine eritrocita, srednjoj vrijednosti koliĉine hemoglobina u eritrocitu i 

srednjoj vrijednosti hemoglobina u litri eritrocita (grafikoni 293-298). 
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Grafikon br. 293 Komparacija vrijednosti 

broja eritrocita između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 294 Komparacija vrijednosti 

konc. hemoglobina između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 295 Komparacija vrijednosti 

hematokrita između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 296 Komparacija vrijednosti 

MCV između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 297 Komparacija vrijednosti 

MCH između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 298 Komparacija vrijednosti  

MCHC između mužjaka i ženki 
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4.2.8. Infekcija ešerihijom jedinki tretiranih aloksanom i olovo-acetatom (All-Pb-E) 

Ĉetrnaest dana po postizanju stabilne hiperglikemije (grafikon 299), uz 

svakodnevnu intoksikaciju olovo-acetatom u koncentraciji od 1500 ppm putem vode ad 

libitum, jedinke sa aloksanskim dijebetesom su inficirane intraperitonealnom 

administracijom bakterijske suspenzije Escherichia coli i ţrtvovane 24, odnosno 72 ĉasa 

kasnije. Dobijene vrijednosti eritrograma su predstavljene u tabeli 28. 

 
Grafikon br. 299 Koncentracija glukoze u krvi pacova tretiranih aloksanom i olovo-acetatom i 

inficiranih ešerihijom 

Vrijednosti broja eritrocita pacova intoksikovanih aloksanom i olovo-acetatom 

i inficiranih ešerihijom su se kretale od 3.69 - 5.18, prosjeĉno 4.61x1012/ krvi, što je niţe 

od vrijednosti dobijenih za jedinke kontrolne grupe i većine uobiĉajenih vrijednosti za 

Wistar pacove (Sharp i Villano, 2013; Thrall et al., 2012; Lewicka et al., 2012; 

Kampfmann et al., 2012; Brkić et al., 2011; Davidović et al., 2010, 2007; Oyeyemi et 

al., 2009; Prichet i Corning, 2004; Moore, 2000; Charles River Laboratories, 1999; 

Hiellyer i Quesenberry, 1997) i više od vrijednosti navedenih kod Antai i saradnika 

(2009). 

Najniţa izmjerena vrijednost koncentracije hemoglobina kod jedinki ove grupe 

je iznosila 59.26, a najviša 111.11 g/l. Srednja vrijednost ovog parametra je 87.04 g/l 

krvi, niţe nego kod netretiranih jedinki kontrolnih grupa razliĉitih eksperimenata (Sharp 

i Villano, 2013, Lewicka et al. 2012, Kampfmann et al. 2012, Thrall et al., 2012, Antai 

et al., 2009, Moore, 2000, Brkić et al., 2011, Davidović et al., 2007, 2010, Gikins i 
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Clifford, 2008, Charles River Laboratories, 1998 i Hiellyer i Quesenberry, 1997), kao i 

od vrijednosti uoĉenih kod jedinki kontrolne grupe ovog eksperimenta.  

Tabela br.28 Parametri crvene loze inficiranih jedinki tretiranih aloksanom i olovo-acetatom  

(All-Pb-E) 

 

 
E 

(x1012/l) 
Hb 
(g/l) 

Hct 
(l/l) 

MCV 
(fl ) 

MCH 
(pg) 

MCHC 
(g/l E) 

A
ll-

P
b-

E
-2

4 
♂

 1 4.48 103.70 0.222 49.60 23.15 466.67 
2 4.80 100.00 0.200 41.67 20.83 500.00 
3 5.18 77.78 0.222 42.90 15.02 350.00 
4 4.78 111.11 0.273 57.06 23.24 407.41 
5 5.14 77.78 0.300 58.37 15.13 259.26 

A
ll-

P
b-

E
-2

4 
♀

 1 5.07 92.59 0.286 56.35 18.26 324.07 
2 5.01 92.59 0.310 61.95 18.48 298.35 
3 4.78 96.30 0.267 55.79 20.15 361.11 
4 4.67 77.78 0.211 45.08 16.65 369.44 
5 4.52 81.48 0.222 49.16 18.03 366.67 

A
ll-

P
b-

E
-7

2 
♂

 1 4.73 74.07 0.238 50.34 15.66 311.11 
2 4.72 96.30 0.160 33.90 20.40 601.85 
3 4.29 88.89 0.273 63.57 20.72 325.93 
4 4.43 100.00 0.306 68.97 22.57 327.27 
5 4.65 100.00 0.238 51.20 21.51 420.00 

A
ll-

P
b-

E
-7

2 
♀

 1 4.57 81.48 0.174 38.06 17.83 468.52 
2 4.57 77.78 0.200 43.76 17.02 388.89 

3 3.80 74.07 0.267 70.18 19.49 277.78 
4 4.32 59.26 0.231 53.42 13.72 256.79 
5 3.69 77.78 0.238 64.52 21.08 326.67 

A
ll-

P
b-

E
 

AVG 4.61 87.04 0.242 52.79 18.95 370.39 
MIN 3.69 59.26 0.160 33.90 13.72 256.79 
MAX 5.18 111.11 0.310 70.18 23.24 601.85 

STDEV 0.39 12.97 0.043 10.11 2.82 87.18 

COV 8.41 14.90 17.589 19.15 14.87 23.54 

Hematokrit je imao vrijednosti u rasponu od 0.160 - 0.310 l/l, prosjeĉno 0.242 

l/l, niţe od konstatovanih kod netretiranih jedinki grupa K-0 i K-E, kao i referentnih 

literaturnih podataka (Sharp i Villano, 2013; Thrall et al., 2012; Kampfmann et al., 

2012; Lewicka et al., 2012; Brkić et al., 2011; Davidović et al., 2010, 2007; Antai et al., 

2009; Oyeyemi et al., 2009; Gikins i Clifford, 2008; Prichet i Corning, 2004; Charles 

River Laboratories, 1998, Hiellyer i Quesenberry, 1997 i Research Animal Recources, 

www.ahc.umn.edu/rar/refvalues.html). 
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Hematološki indeks MCV se kretao od 33.90 - 70.18 fl, sa srednjom vrijednošću 

od 52.79 fl. Većina autora navodi sliĉne vrijednosti ovog parametra (Sharp i Villano, 

2013; Kampfmann et al., 2012; Thrall et al., 2012; Gikins i Clifford, 2008; Charles 

River Laboratories, 1998;), mada su navede i niţe vrijednosti kod Hiellyer i 

Quesenberry (1997) i Antai et al. (2009) i više kod Lewicka et al. (2012). Jedinke 

kontrolne grupe obuhvaćene ovim eksperimenom su pokazale niţe vrijednosti MCV.  

MCH, 13.72-23.24, prosjeĉno 18.95 pg se nalazi u saglasnosti sa mnogim 

literaturnim podacima navedenim kod Sharp i Villano (2013), Thrall et al. (2012), 

Charles River Laboratories (1998), Hiellyer i Quesenberry (1997). Dobijene vrijednosti 

niţe su od publikovanih kod Antai et al. (2009) i više od onih istaknutih od strane 

Lewicka et al. (2012), Kampfmann et al. (2012), kao i vrijednosti dobijenih za jedinke 

kontrolne grupe. 

Minimalnu vrijednost MCHC je imala ţenka grupe All-Pb-E-72, 256.79 g/l E, a 

navišu muţjak iste grupe, 601.85 g/l E. Prosjeĉna vrijednost MCHC ukupnog uzorka je 

iznosila 370.39 g/l eritrocita, što je više od vrijednosti navedenih kod većine autora 

(Thrall et al., 2012; Kampfmann et al., 2012; Lewicka et al., 2012; Brkić et al., 2011; 

Charles River Laboratories, 1998; Hiellyer i Quesenberry, 1997 i Research Animal 

Recources, www.ahc.umn.edu/rar/refvalues.html), pribliţno vrijednostima 

publikovanim od strane Sharp i Villano (2013) i Gikins i Clifford (2008) i niţe od 

izloţenih kod Antai et al. (2009) i jedinki oba pola kontrolne grupe K-0.  

Ekanem i saradnici (2015) su uoĉili da pri niţim dozama intoksikacije olovo-

acetatom (25 mg/kg tjelesne mase dnevno, tokom 28 dana) dolazi do znaĉajnog 

smanjenja vrijednosti hematokrita i znaĉajnog povećanja istog parametra pri većem 

dnevnom unosu olovo-acetata (50 mg/kg tjelesne mase). Zabiljeţili su i minimalno 

smanjenje koncentracije hemoglobina obe grupe intoksikovanih jedinki. 

Ghosh i saradnici (2014) su uoĉili da pri intraperitonealnoj administraciji olovo-

acetata u dozi od 15 mg/kg tjelesne mase tokom sedam dana dolazi do znaĉajnih 

promjena u hematološkom statusu Wistar pacova. Znaĉajno su smanjene vrijednosti 

ukupnog broja eritrocita, koncentracije hemoglobina i hematološkog indeksa MCH. 

Olovo moţe izazvati anemiju s jedne strane oštećujući eritrocite i na taj naĉin 

smanjujući njihovu sposobnost prenosa kiseonika organima i tkivima kojima je 

potreban. TakoĊe, najveća koliĉina olova dospjelog u organizam se deponuje u koštanoj 
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srţi, gdje moţe interferirati sa prizvodnjom krvnih ćelija, remeteći put sinteze hema i na 

taj naĉin izazvati anemiju.  

Aba i Asuzu (2015) su pri intraperitonealnoj administraciji aloksana pacovima u 

dozi 160 mg/kg tjelesne mase uoĉili kod dijabetiĉnih jedinki znaĉajno smanjenje 

ukupnog broja eritrocita, vrijednosti hematokrita i koncentracije hemoglobina, kao i 

hematoloških indeksa MCV i MCH, nakon 28, 56 i 84 dana trajanja eksperimenta. 

Anemija je uobiĉajena patofiziološka pojava vezana za dijabetes. Smatra se da 

dijabetiĉna anemija nastaje usljed povećanja neenzimatske glikozilacije proteina 

membrane eritrocita usljed hiperglikemije. Proteini i hiperglikemija pri diabetes mellitus 

uzrokuju povećanu proizvodnju lipidne peroksidaze koja dovodi do hemolize eritrocita. 

Donekle sliĉne rezultate su zabiljeţili i Udenze i saradnici (2014) pri izazivanju 

hiperglikemije pacovima intraperitonealnom aplikacijom aloksana u dozi 150 mg/kg 

t.m. i 21-dnevnog perioda posmatranja. Jedinke sa aloksanskim dijabetesom su imale 

sniţene vrijednosti broja eritrocita, koncentracije hemoglobina i hematokrita, dok su 

hematološki indeksi MCV, MCH i MCHC bili znaĉajno povećani u odnosu na jedinke 

kontrolne grupe.  

Grafikon br. 300 Broj eritrocita po litri krvi 

inficiranih jedinki tretiranih aloksanom i 

olovo-acetatom 

Grafikon br. 301 Koncentracija hemoglobina 

u litri krvi inficiranih jedinki tretiranih 

aloksanom i olovo-acetatom 

PoreĊenjem dobijenih vrijednosti eritrograma pacova tretiranih aloksanom i 

olovo-acetatom, a potom inficiranih ešerihijom, statistiĉki znaĉajno odstupanje uoĉeno 

je za vrijednosti broja eritrocita i koncentraciju hemoglobina, dok se ostale srednje 

vrijednosti posmatranih grupa nalaze u granicama statistiĉke sliĉnosti (p>0.050).  

Signifikantno niţi broj eritrocita je izbrojan kod ţenki grupe All-Pb-E-72 u 

odnosu na muţjake (p=0.002) i ţenke (p=0.004) grupe All-Pb-E-24. Vrijednosti 

koncentracije hemoglobina su takoĊe dostigle svoj minimum kod jedinki iste grupe (All-
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Pb-E-72 ♀), znaĉajno niţi od muţjaka grupa All-Pb-E-24 (p=0.012) i All-Pb-E-72 

(p=0.023). 

Grafikon br. 302 Hematokrit inficiranih 

jedinki tretiranih aloksanom i olovo-acetatom 

Grafikon br. 303 MCV inficiranih jedinki 

tretiranih aloksanom i olovo-acetatom 

Grafikon br. 304 MCH inficiranih jedinki 

tretiranih aloksanom i olovo-acetatom 

Grafikon br. 305 MCHC inficiranih jedinki 

tretiranih aloksanom i olovo-acetatom 

4.2.8.1 Eritrogram i vrijeme žrtvovanja (24 i 72h) 

Grafikon br. 306 Komparacija vrijednosti 

broja eritrocita između jedinki žrtvovanih 

nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 307 Komparacija vrijednosti konc. 

hemoglobina između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 
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Primjenom nezavisnog T testa na vrijednosti crvene loze inficiranih jedinki 

tretiranih olovo-acetatom i aloksanom u odnosu na vrijeme ţrtvovanja, statistiĉki 

znaĉajna razlika se uoĉava samo za ukupan broj eritocita u krvi posmatranih pacova, pri 

ĉemu su signifikantno niţe vrijednosti uoĉene kod jedinki ţrtvovanih kasnije, 72 sata po 

iniciranju infekcije, u odnosu na one ţrtvovane 48 sati ranije (p=0.004). 

Grafikon br. 308 Komparacija vrijednosti 

hematokrita između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 309 Komparacija vrijednosti  

MCV između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 

72 sata 

Grafikon br. 310 Komparacija vrijednosti 

MCH između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 

72 sata 

Grafikon br. 311 Komparacija vrijednosti 

MCHC između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 

72 sata 

 

4.2.8.2. Eritrogram i pol 
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(p=0.037).  
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Grafikon br. 312 Komparacija vrijednosti 

broja eritrocita između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 313 Komparacija vrijednosti 

konc. hemoglobina između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 314 Komparacija vrijednosti 

hematokrita između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 315 Komparacija vrijednosti 

MCV između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 316 Komparacija vrijednosti 

MCH između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 317 Komparacija vrijednosti  

MCHC između mužjaka i ženki 
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4.2.9. Komparacija vrijednosti eritrograma tretiranih i kontrolnih jedinki  

Rezultati komparacije dobijenih podataka parametara crvene loze tretiranih 

jedinki u odnosu na jedinke kontrolne grupe (negativna K-0 i pozitivna K-E kontrola), 

kao i poreĊenje dejstva višestrukog tretmana na vrijednosti eritrocitnog profila u odnosu 

na dvojni i pojedinaĉni tretman su predstavljeni u tabeli 29, gdje su razliĉitim bojama 

oznaĉene statistiĉki znaĉajne i nesignifikantne razlike izmeĊu posmatranih grupa.  
Tabela br. 29 Vrijednosti statističkog značaja u komparaciji rezultata crvene loze tretiranih i 

kontrolnih jedinki 

 ERITROGRAM6  

tretman E Hb Hct MCV MCH MCHC 

negativna 
i 

pozitivna 
kontrola 

Tretiranih u odnosu na kontrolne jedinke 

K-E 0.000 0.000 0.000 0.930 0.981 0.716 K-0 

Pb-0 
0.000 0.000 0.011 0.006 0.536 0.025 K-0 
0.294 0.854 0.001 0.004 0.552 0.009 K-0 

Pb-E 
0.000 0.000 0.014 0.000 0.017 0.000 K-E 
0.000 0.174 0.001 0.000 0.018 0.000 K-0 

All-0 
0.000 0.000 0.000 0.444 0.842 0.907 K-E 
0.257 0.174 0.032 0.393 0.861 0.631 K-0 

All-E 
0.000 0.000 0.007 0.000 0.001 0.167 K-E 
0.003 0.099 0.002 0.000 0.002 0.081 K-0 

All-Pb-0 
0.000 0.000 0.000 0.036 0.048 0.504 K-E 
0.001 0.883 0.597 0.029 0.051 0.303 K-0 

All-Pb-E 
0.000 0.000 0.000 0.015 0.190 0.171 K-E 
0.000 0.073 0.842 0.012 0.198 0.084 K-0 

Sinergistički efekat višestrukih tretmana u odnosu na dvojne i pojedinačne 
intoksikacije 

All-Pb-0 
0.000 0.740 0.007 0.488 0.172 0.112 Pb-0 

0.000 0.133 0.104 0.181 0.075 0.582 All-0 

All-Pb-E 

0.000 0.048 0.003 0.735 0.488 0.373 Pb-0 

0.578 0.659 0.002 0.002 0.271 0.029 Pb-E 

0.000 0.002 0.051 0.091 0.266 0.210 All-0 

0.174 0.001 0.004 0.132 0.056 0.989 All-E 

0.381 0.099 0.741 0.723 0.499 0.481 All-Pb-0 

Najviše statistiĉki znaĉajnih odsupanja pokazuju broj eritrocita (x1012/l), 

vrijednosti hematokrita (l/l) i hematološki indeks MCV (fl), dok su kod vrijednosti 

                                                 
6 Statistiĉki znaĉajne razike su oznaĉene roza bojom, dok plava polja oznaĉavaju vrijednosti 

iznad statistiĉke signifikantnosti. 
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koncentracije hemoglobina (g/l) i indeksa MCH (pg) i MCHC (g/l E) manje prisutna 

signifikantna odstupanja. 

U odnosu na neinficirane jedinke kontrolne grupe (K-0; negativna kontrola), sve 

jedinke podvrgnute tretmanu ili infekciji ili sinergistiĉkom efektu više tretmana 

pokazale su znaĉajno niţi broj eritrocita po litri krvi (grafikon 318). TakoĊe, 

meĊusobnim poreĊenjem vrijednosti dobijenih za jedinke izloţene sinergistiĉkom efektu 

olovo-acetata i aloksana sa jedinkama izloţenim pojedinaĉnim intoksikantima, uoĉava 

se statistiĉki znaĉajno smanjenje ukupnog broja eritrocita u grupama All-Pb-0 i All-Pb-E 

u poreĊenju sa jedinkama grupa Pb-0 i All-0 (tabela 29). 

 

Grafikon br. 318 Srednje vrijednosti ukupnog broja eritrocita kontrolnih i jedinki 

podvrgnutih različitom tretmanu  

Koncentracija hemoglobina (grafikon 319) je bila znaĉajno sniţena kod svih 

tretiranih jedinki u odnosu na jedinke kontrolne grupe (K-0), dok se razlike dobijene za 

intoksikovane jedinke u odnosu na pozitivnu kontrolu udaljavaju od statistiĉkog znaĉaja 

(p>0.050). S druge strane, sinergistiĉko dejstvo bakterijske infekcije i intoskikacije 

olovo-acetatom i aloksanom kod jedinki grupe All-Pb-E je izazvalo znaĉajne promjene 

ovog parametra u odnosu na jedinke tretirane olovom (Pb-0), aloksanom (All-0), kao i 

inficirane jedinke tretirane aloksanom (All-E). Sam dvojni tretman, bez bakterijske 

infekcije, nije izazvao statistiĉki signifikantna odstupanja koncentracije hemoglobina 

kod jedinki grupe All-Pb-0 u odnosu na jedinke grupa Pb-0 i All-0 (tabela 29). 
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Grafikon br.320 Srednje vrijednosti koncentracije hemoglobina kontrolnih i jedinki 

podvrgnutih različitom tretmanu 

Najviša vrijednost hematokrita je zabiljeţena kod neinficiranih jedinki 

kontrolne grupe, što je niţe od referentnih vrijednosti navedenih od strane većine autora, 

ali znaĉajno više od jedinki podvrgnutih tretmanu (grafikon 321). 

 

Grafikon br. 321 Srednje vrijednosti hematokrita kontrolnih i jedinki podvrgnutih različitom 

tretmanu 

Samo kod jedinki grupa All-Pb-0 i All-Pb-E dvojni tretman aloksanom i olovo-

acetatom nije izazvao statistiĉki znaĉajno smanjenje vrijednosti ovog parametra u 
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odnosu na jedinke pozitivne kontrole. U odnosu na jedinke tretirane pojedinaĉnim 

tretmanima, jedinke grupe All-Pb-0 znaĉajno odsupaju u komparaciji sa jedinkama 

grupe Pb-0. Znaĉajne razlike se uoĉavaju i pri uporeĊivanju vrijednosti hematokrita 

inficiranih jedinki dvojne intoksikacije (All-Pb-E) u odnosu na jedinke grupa Pb-0, Pb-E 

i All-E (tabela 29). 

Hematološki indeks MCV je imao najniţe vrijednosti kod jedinki kontrolnih 

grupa. Znaĉajno povećanje ovog indeksa je uoĉeno kod svih tretiranih jedinki, osim iz 

grupe All-0 u odnosu na jedinke negativne i pozitivne kontrole.  

 

Grafikon br. 322 Srednje vrijednosti MCV kontrolnih i jedinki podvrgnutih različitom 

tretmanu 

Sinergistiĉko dejstvo intoksikacije olovo-acetatom i aloksanom nije dovelo do 

znaĉajnih promjena ovog hematološkog indeksa u odnosu na jedinke tretirane iskljuĉivo 

aloksanom ili iskljuĉivo olovo-acetatom, dok je pri bakterijskoj infekciji jedinki dvojnog 

tretmana nastalo znaĉajno smanjenje vrijednosti MCV u odnosu na jedinke grupe Pb-E.  

Signifikantna povećanja indeksa MCH u odnosu na jedinke kontrolnih grupa su 

uoĉena samo kod jedinki grupa Pb-E, All-E i All- Pb-0 (grafikon 323).  

TakoĊe, ni analiza dobijenih vrijednosti ovog indeksa crvene loze jedinki 

dvojnog tretmana, kao ni inficiranih jedinki dvojnog tretmana u odnosu na jedinke grupa 

sa pojedinaĉnim intoksikacijama, nisu pokazali znaĉajna odstupanja (tabela 29). 
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Grafikon br. 323 Srednje vrijednosti MCH kontrolnih i jedinki podvrgnutih različitom 

tretmanu 

Još manje znaĉajnih razlika se moţe konstatovati pri komparaciji vrijednosti 

MCHC izmeĊu tretiranih i kontrolnih jedinki (grafikon 324). Signifikantost se uoĉava 

samo pri smanjenju ovog parametra kod jedinki grupa Pb-0 i Pb-E u odnosu na 

negativnu i pozitivnu kontrolu, kao i Pb-0 u odnosu na povećane vrijednosti ovog 

parametra kod jedinki grupe All-Pb-E.  

 

Grafikon br. 324 Srednje vrijednosti MCHC kontrolnih i jedinki podvrgnutih različitom 

tretmanu  
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4.3. Leukocitni profil 
Po okonĉanju eksperimenta uzeta je krv kardijalnom punkcijom, nakon ĉega je 

pristupljeno ţrtvovanju kontrolnih i tretiranih jedinki. Uzorci su analizirani standardnim 

metodama u cilju odreĊivanja ukupnog broja leukocita i diferencijalne krvne slike svih 

jedinki obuhvaćenih eksperimentom.  

4.3.1. Kontrolne jedinke (K-0) 

Vrijednosti leukograma dvadeset zdravih jedinki kontrolne grupe, ţrtvovanih 24, 

odnosno 72 ĉasa od intraperitonealne aplikacije 0.2 ml sterilnog fiziološkog rastvora, su 

predstavljene u tabeli 30.  

Tabela br. 30 Parametri bijele loze kontrolne grupe jedinki (K-0) 

  

Broj 
leukocita 

x109/l krvi 

PROPORCIJE POJEDINIH FORMI LEUKOCITA 

Neutrofili Eozinofili Bazofili Limfociti Monociti 

K
-0

-2
4 

♂
 1 5.70 0.350 0.030 0.010 0.610 0.000 

2 6.20 0.190 0.010 0.000 0.790 0.010 
3 5.70 0.250 0.010 0.010 0.700 0.030 
4 5.70 0.320 0.010 0.010 0.650 0.010 
5 6.10 0.260 0.040 0.000 0.680 0.020 

K
-0

-2
4 

♀
 1 6.10 0.170 0.030 0.010 0.780 0.010 

2 6.00 0.120 0.010 0.010 0.850 0.010 
3 5.60 0.210 0.040 0.000 0.740 0.010 
4 5.80 0.210 0.040 0.010 0.730 0.020 
5 5.40 0.190 0.030 0.010 0.760 0.010 

K
-0

-7
2 

♂
 1 5.10 0.100 0.030 0.000 0.860 0.010 

2 6.00 0.030 0.040 0.010 0.910 0.010 
3 5.60 0.100 0.040 0.000 0.830 0.030 
4 5.60 0.290 0.040 0.010 0.660 0.000 
5 6.10 0.200 0.030 0.010 0.750 0.010 

K
-0

-7
2 

♀
 1 5.80 0.110 0.010 0.010 0.870 0.000 

2 6.20 0.110 0.020 0.010 0.840 0.020 
3 5.30 0.240 0.010 0.000 0.740 0.010 
4 6.00 0.230 0.030 0.010 0.720 0.010 
5 5.40 0.070 0.040 0.010 0.860 0.020 

K
-0

 

AVG 5.77 0.188 0.027 0.007 0.767 0.013 

MIN 5.10 0.030 0.010 0.000 0.610 0.000 

MAX 6.20 0.350 0.040 0.010 0.910 0.030 

STDEV 0.32 0.086 0.013 0.005 0.083 0.009 

COV 5.48 45.810 46.694 67.166 10.893 68.056 

Vrijednosti ukupnog broja leukocita su se kretale od 5.10 - 6.20, prosjeĉno 

5.77x109/ litri krvi, što je u saglasnosti sa referentnim vrijednostima navedenim kod 
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Sharp i Villano (2013), Liberati et al. (2004), Prichet i Corning (2004) i Charles River 

Laboratories (1998). MeĊutim, u literaturi se pojavljuju raznovrsne vrijednosti ukupnog 

broja leukocita u krvi zdravih netretiranih pacova. Kampfmann i saradnici (2012) su 

zabiljeţili srednju vrijednost broja leukocita u krvi netretiranih jedinki nabavljenih od 

jednog odgajivaĉa od 3.6 ± 0.1x109/l krvi, dok su vrijednosti dobijene za jedinke 

nabavljene od drugog uzgajivaĉa bile znatno više i iznosile 10.4 ± 0.1x109/l krvi. 

Najviše prosjeĉne vrijednosti broja leukocita kod netretiranih jedinki su naveli Oyeyemi 

et al. (2009), dok se ostale referentne vrijednosti (prilog, tabela 42) nalaze u opsegu 

navedenom od strane Sharp i Villano (3 - 17x109/l krvi).  

U diferencijalnoj krvnoj slici pacova od ukupnog broja leukocita najveći udio 

pripada limfocitima, zatim neutrofilima, dok se ostale leukocitne forme sreću u znatno 

manjem omjeru.  

 
Slika br. 12 Diferencijalna krvna slika mužjaka K-0-24 (Manojlović, 2015) 

Proporcija neutrofila jedinki kontrolne grupe je iznosila od 0.030 - 0.350, 

prosjeĉno 0.188, što je u saglasnosti sa većinom literaturnih navoda (Lindstrom et al., 

2015; Sharp i Villano, 2013; Thrall et al., 2012; Moore, 2000; Charles River 

Laboratories, 1998; Jain, 1993 i Rusov, 1984). Davidović (2013), Uduak et al. (2013), 

Lewicka et al. (2012), Oyeyemi et al. (2009), Antai et al. (2009), Charles River 

Laboratories (2008) i Prichet i Corning (2004) navode znatno veću proporciju ove 

leukocitne forme u krvi zdravih jedinki (od 23.20±1.28% navedenih kod Antai i 

saradnika do 61.4 ± 6.78% publikovanih od strane Oyeyemi i saradnika).  

Vrijednosti udjela eozinofila jedinki kontrolne grupe su se kretale od 0.010 - 

0.040, prosjeĉno 0.027. Mnogi autori ih nisu zabiljeţili u diferencijalnoj krvnoj slici 
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netretiranih jedinki, a raspon vrijednosti naveden od strane drugih se kreće od 0 - 6% 

(Lindstrom et al., 2015; Sharp i villano, 2013; Uduak et al., 2013, Lewicka et al., 2012; 

Kampfmann et al., 2012; Thrall et al., 2012; Antai et al., 2009; Moriyama et al., 2008; 

Charles River Laboratories, 2008 i 1998; Rusov, 1984), što je u skladu sa vrijednostima 

kontrolne grupe pacova obuhvaćenih ovim eksperimentom.  

Proporcija bazofila u krvnom razmazu netretiranih jedinki je izuzetno niska, od 

nezabiljeţenih do 0.010, sa prosjeĉnom vrijednošću prosjeĉno 0.007 i neevidentirana od 

strane većine autora. Lindstrom i saradnici (2015), Sharp i Villano (2013), Thrall i 

saradnici (2012), Antai i saradnici (2009), Moriyama i saradnici (2008), Charles River 

Laboratories (2008 i 1998), kao i Rusov (1984) navode podatke za bazofile od rijetko 

prisutni (Rusov) do 2% (Charles River Laboratories).  

Udio limfocita u diferencijalnoj krvnoj slici jedinki kontrolne grupe je iznosio 

od 0.610 - 0.910, sa srednjom vrijednošću od 0.767, odnosno 76.7%. Dobijene 

vrijednosti su u saglasnosti sa publikovanim referentnim vrijednostima za Wistar pacove 

mnogih autora (Lindstrom et al., 2015; Sharp i Villano, 2013; Kampfmann et al., 2012; 

Prichet i Corning, 2004; Charles River Laboratories, 1998 i Rusov, 1984). Moriyama i 

saradnici (2008), kao i Liberati i saradnici (2004) navode veći udio limfocita u ukupnom 

broju leukocita, dok Davidović (2013), Uduak i saradnici (2013), Lewicka i saradnici 

(2012), Thrall et al. (2012), Oyeyemi et al. (2009), Antai et al. (2009), Charles River 

Laboratories (2008) i Jain (1993) navode manju proporciju limfocita u ukupnom broju 

leukocita.  

Monociti su slabo zastupljeni u diferencijalnoj krvi pacova. Uobiĉajeno uĉešće 

se po Sharp i Villano (2013) kreće do 4%. Ostali autori navode sliĉne, ali i znatno veće 

vrijednosti proporcije ovih leukocitarnih formi u krvnom razmazu, od maksimalnih 

0.65% za muţjake, odnosno 1.81% za ţenke (Lindstrom et al., 2015) do 8.40 ± 0.93% 

(Antai et al., 2009). Kontrolne jedinke podvrgnute i.p. administraciji 0.2 ml sterilnog 

fiziološkog rastvora su ostvarile proporciju monocita do maksimalnih 0.030, prosjeĉno 

0.013. 

Komparacija dobijenih vrijednosti leukograma pokazuje statistiĉki znaĉajna 

odstupanja samo za proporciju neutrofila i eozinofila u diferencijalnoj krvnoj slici 

kontrolnih pacova.  
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Grafikon br. 325 Broj leukocita po litri krvi 

kontrolnih jedinki 

Grafikon br. 326 Srednje vrijednosti 

proporcija neutrofila kontrolnih jedinki 

Najveći udio neutrofilnih granulocita su imali muţjaci kontrolne grupe, 

ţrtvovani 24 ĉasa po i.p. ubrizgavanju fiziološkog rastvora (K-0-24 ♂) u odnosu na 

muţjake (p=0.013) i ţenke (p=0.019) ţrtvovane 48 ĉasova kasnije (grafikon 326). 

Grafikon br. 327 Srednje vrijednosti 

proporcija eozinofila kontrolnih jedinki 

Grafikon br. 328 Srednje vrijednosti 

proporcija bazofila kontrolnih jedinki 

Grafikon br. 329 Srednje vrijednosti 

proporcija limfocita kontrolnih jedinki 

Grafikon br. 330 Srednje vrijednosti 

proporcija monocita kontrolnih jedinki 

Udio eozinofila (grafikon 327) je znaĉajno povećan kod muţjaka iz grupe K-0-

72 u odnosu na muţjake grupe K-0-24 (p=0.047), dok izmeĊu ostalih jedinki nema 
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statistiĉki znaĉajnih razlika, kako za ovaj, tako ni za ostale parametre bijele loze 

(p>0.050). 

4.3.1.1 Leukogram i vrijeme žrtvovanja (24 i 72h) 

PoreĊenjem dobijenih vrijednosti leukograma u odnosu na vrijeme ţrtvovanja – 

24 i 72 sata po i.p. administraciji sterilnog fiziološkog rastvora statistiĉka signifikantnost 

se uoĉava za proporciju neutrofila i limfocita u diferencijalnoj krvnoj slici pacova 

kontrolne grupe.  

Grafikon br. 331 Komparacija vrijednosti 

broja leukocita po litri krvi između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 332 Komparacija proporcije 

neutrofila između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 333 Komparacija proporcije 

eozinofila između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 334 Komparacija proporcije 

bazofila između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 

72 sata 

Proporcija neutrofila je znaĉajno smanjena (p=0.036), a limfocita uvećana 

(p=0.041) kod jedinki ţrtvovanih 72 sata po administraciji fiziološkog rastvora u odnosu 

na one ţrtvovane 48 ĉasova ranije. 
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Grafikon br. 335 Komparacija proporcije 

limfocita između jedinki žrtvovanih nakon 24 

i 72 sata 

Grafikon br. 336 Komparacija proporcije 

monocita između jedinki žrtvovanih nakon 24 

i 72 sata 

 

4.3.1.2. Leukogram i pol 

Grafikon br. 337 Komparacija vrijednosti 

broja leukocita po litri krvi između mužjaka i 

ženki 

Grafikon br. 338 Komparacija proporcije 

neutrofila između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 339 Komparacija proporcije 

eozinofila između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 340 Komparacija proporcije 

bazofila između mužjaka i ženki 
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PoreĊenjem dobijenih vrijednosti hematoloških parametara bijele loze izmeĊu 

jedinki muškog i ţenskog pola, uoĉavaju se neznatne razlike sa većim vrijednostim 

zabiljeţenim kod muţjaka za gotovo sve parametre, osim proporcije limfocita u krvnom 

razmazu kontrolnih jedinki. MeĊutim, uoĉene razlike praćenih parametara izmeĊu 

jedinki razliĉitog pola se ne nalaze u opsegu statistiĉke znaĉajnosti (p>0.050). 

Grafikon br. 341 Komparacija proporcije 

limfocita između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 342 Komparacija proporcije 

monocita između mužjaka i ženki 
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4.3.2. Kontrolne jedinke inficirane ešerihijom (K-E) 

Vrijednosti dobijene diferenciranjem krvnih razmaza pomoću imerzionog 

objektiva i imerzionog ulja jedinki pozitivne kontrolne grupe K-E, inficiranih ešerihijom 

i.p. administracijom 3x107 CFU Escherichia coli/ ml su predstavljene u tabeli 31.  

Tabela br. 31 Parametri bijele loze kontrolnih jedinki inficiranih ešerihijom (K-E) 

  

Broj 
leukocita 

x109/l krvi 

PROPORCIJE POJEDINIH FORMI LEUKOCITA 

Neutrofili Eozinofili Bazofili Limfociti Monociti 

K
-E

-2
4 

♂
 1 6.20 0.210 0.000 0.010 0.780 0.000 

2 7.00 0.230 0.000 0.000 0.770 0.000 
3 7.00 0.180 0.000 0.000 0.820 0.000 
4 6.60 0.170 0.010 0.000 0.810 0.010 
5 6.80 0.250 0.000 0.000 0.740 0.010 

K
-E

-2
4 

♀
 1 6.40 0.170 0.000 0.000 0.830 0.000 

2 6.00 0.200 0.000 0.010 0.790 0.000 
3 7.60 0.160 0.000 0.010 0.830 0.000 
4 6.60 0.130 0.000 0.000 0.870 0.000 
5 7.20 0.120 0.000 0.000 0.880 0.000 

K
-E

-7
2 

♂
 1 7.20 0.200 0.010 0.000 0.790 0.000 

2 7.40 0.230 0.000 0.000 0.760 0.010 
3 6.60 0.150 0.010 0.000 0.840 0.000 
4 7.00 0.210 0.000 0.000 0.790 0.000 
5 7.60 0.170 0.000 0.000 0.830 0.000 

K
-E

-7
2 

♀
 1 7.80 0.240 0.010 0.000 0.750 0.000 

2 7.40 0.190 0.020 0.000 0.790 0.000 
3 7.00 0.140 0.000 0.000 0.860 0.000 
4 7.40 0.220 0.000 0.000 0.780 0.000 
5 7.00 0.130 0.000 0.020 0.840 0.010 

K
-E

 

AVG 6.99 0.185 0.003 0.003 0.808 0.002 

MIN 6.00 0.120 0.000 0.000 0.740 0.000 

MAX 7.80 0.250 0.020 0.020 0.880 0.010 

STDEV 0.48 0.039 0.006 0.006 0.040 0.004 

COV 6.91 21.154 190.414 220.048 4.919 205.196 

Ukupan broj leukocita u krvi kontrolnih jedinki inficiranih ešerihijom se uvećao 

u odnosu na neinficirane jedinke kontrolne grupe (K-0) i kretao se od 6.00 - 7.80x109/l 

krvi, sa prosjeĉnom vrijednošću od 6.99x109/l krvi , što je i dalje u skladu sa mnogim 

referentnim vrijednostima (Sharp i Villano, 2013; Davidović, 2013; Uduak et al., 2013; 

Liberati et al., 2004; Prichet i Corning, 2004; Stojić, 2004; Rusov, 1984; Charles Rivr 

Laboratories, 1998). Pojedini autori navode veće (Lindstrom et al., 2015; Lewicka et al., 

2012; Thrall et al., 2012; Oyeyemi et al., 2009; Moriyama et al., 2008; Charles River 
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Laboratories, 2008; Moore, 2000 i Jain, 1993), a drugi pak niţe vrijednosti (Antai et al., 

2009) ovog parametra, kao uobiĉajene za zdrave pacove Wistar soja.  

Proporcija neutrofila u krvi jedinki inficiranih ešerihijom se nije promijenila 

znaĉajno u odnosu na neinficirane jedinke kontrolne grupe i iznosila je 0.120 - 0.250, 

prosjeĉno 0.185. Kako je već navedeno, dobijene vrijednosti su u skladu sa mnogim 

litreraturnim navodima.  

Proporcija eozinofila je bila smanjena kod jedinki podvrgnutih infekciji u 

odnosu na jedinke kontrolne grupe, krećući se do maksimalnih 020, prosjeĉne 

vrijednosti grupe 0.003. Ove sniţene vrijednosti posmatranog parametra su u saglasnosti 

sa referentnim vrijednostima navedenim od Lindstrom et al. (2015), Sharp i Villano 

(2013), Charles River Laboratories (1998) i Rusov (1984). 

Bazofili su takoĊe bili slabo zastupljeni u diferencijalnoj krvnoj slici inficiranih 

jedinki grupe K-E i imali su istu proporciju kao i eozinofili (maksimalno 0.020,  ̅  0.003), što je u skladu sa literaturnim podacima (Lindstrom et al., 2015; Sharp i 

Villano, 2013; Thrall et al., 2012; Antai et al., 2009; Moriyama et al., 2008; Charles 

River Laboratories, 2008 i 1998 i Rusov, 1984.) 

Vrijednosti proporcije limfocita su se kretale u rasponu od 0.740 - 0.880, 

prosjeĉno 0.808, što predstavlja povećanje u odnosu na neinficirane jedinke kontrolne 

grupe. Uvećane vrijednosti proporcije limfocita inficiranih jedinki se i dalje nalaze u 

referentnim opsezima za ovaj parametar (Lindstrom et al., 2015; Sharp i Villano, 2013; 

Prichet i Corning, 2004; Moore, 2000; Charles River Laboratories, 1998 i Rusov, 1984). 

Pojedini autori su naveli manje vrijednosti udjela limfocita, kao uobiĉajene (Davidović, 

2013; Uduak et al., 2013; Lewicka et al., 2012; Thrall et al., 2012, Oyeyemi et al., 2009, 

Antai et al., 2009; Charles River Laboratoriees, 2008 i Jain, 1993), dok su drugi pak 

publikovali nešto veće vrijednosti ove proporcije (Moriyama et al., 2008 i Liberati et al., 

2004). 

Vrijednosti proporcije monocita su kod inficiranih jedinki takoĊe smanjene u 

odnosu na neinficirane. Konstatovana je proporcija do 0.010, prosjeĉno 0.002 monocita 

u krvi pacova inficiranih ešerihijom. Pojedini autori navode izuzetno slabu zastupljenost 

monocita u krvi zdravih pacova (Lindstrom et al., 2015; Sharp i Villano, 2013; Charles 

River Laboratories, 1998 i Rusov, 1984), dok su kod nekih navedene znatno veće 

vrijednosti (npr. Kampfmann et al., 2012; Antai et al., 2009; Moriyama et al., 2008 i 

Charles River Laboratories, 2008). 
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Pri intraperitonealnoj bakterijskoj inokulaciji (operativnim putem) uoĉava se 

direktna veza izmeĊu bakterijskog inokuluma i promjena u koncentraciji 

leukocita.Veliki broj vijabilnih bakterija u inokulumu rezultuje leukopenijom unutar 

prvih 12 ĉasova. Leukopenija u akutnoj fazi bakteremije se javlja, vjerovatno, usljed 

marginalizacije neutrofila u cirkulaciji. Nasuprot tome, kod ţivotinja sa manjom 

koncentracijom bakterija u inokulumu dolazi do laganog povećanja ukupnog broja 

leukocita, prvenstveno usljed dominantnosti neutrofila. Kod visokih doza bakterijske 

suspenzije, 12 ĉasova, 72 ĉasa i dalje nakon inokulacije, povećava se koncentracija 

neutrofila praćena povećanjem udjela limfocita, što ukazuje na inflamatorni odgovor 

organizma na infekciju (Wandall et al., 1997).  

Komolafe i saradnici (2013) su uoĉili da ukupan broj leukocita kod inficiranih 

pacova dostiţe svoj maksimum 72 ĉasa od inokulacije, proporcija limfocita se postepeno 

smanjuje, a neutrofila povećava, dok monociti izostaju 24 ĉasa po administraciji, a 

pribliţavaju se normalnim vrijednostima 48 ĉasova kasnije. Povećanje proporcije 

neutrofila 24 ĉasa po unosu bakterijske suspenzije u organizam eksperimentalne 

ţivotinje, ukazuje na stimulaciju imunog sistema na proliferaciju neutrofila usljed 

ozbiljnosti infekcije. Neutrofili su uglavnom odgovorni za fagocitozu patogenih 

mikroorganizama tokom prvih nekoliko sati od ulaska u inficirano tkivo. Kako digestija 

invazivnih mikroorganizama dovodi do smrti neutrofila, njihov broj postepeno opada u 

perifernoj cirkulaciji. Monociti, pored limfocita, imaju znaĉajnu ulogu u imunom 

odgovoru pacova na infekciju, pa se vjerovatno transformišu u makrofage na mjestu 

infekcije i fagocitiraju patogene organizme, usljed ĉega je njihova proporcija u 

cirkulaciji svedena na minimum.  

Ogundare i Onifade (2009) su uoĉili povećanje ukupnog broja leukocita u krvi 

pacova inficiranih ešerihijom, sa promjenjenom proporcijom pojedinih formi leukocita u 

korist neutrofila, što je potvrdilo uspostavljanje infekcije.  

Post Hoc LSD testom višestruke komparacije statistiĉki znaĉajna odstupanja se 

uoĉavaju samo za ukupan broj leukocita i udio neutrofila, dok su proporcije ostalih 

formi leukocita relativno ujednaĉeno zastupljene kod jedinki oba pola ţrtvovanih 24 i 72 

ĉasa od inokulacije bakterijske suspenzije (grafikoni 343-348).  

Najvišu vrijednost ukupnog broja leukocita (grafikon 343) imale su ţenke grupe 

K-E-72, znaĉajno povećanu u odnosu na muţjake grupe K-E-24 (p=0.047).  
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Ţenke K-E-24 su imale znaĉajno sniţenu proporciju neutrofila (grafikon 344) u 

odnosu na muţjake iste grupe (p=0.041). 

Grafikon br. 343 Broj leukocita po litri krvi 

kontrolnih jedinki inficiranih ešerihijom 

Grafikon br. 344 Srednje vrijednosti 

proporcija neutrofila kontrolnih jedinki 

inficiranih ešerihijom 

Grafikon br. 345 Srednje vrijednosti 

proporcija eozinofila kontrolnih jedinki 

inficiranih ešerihijom 

Grafikon br. 346 Srednje vrijednosti 

proporcija bazofila kontrolnih jedinki 

inficiranih ešerihijom 

Grafikon br. 347 Srednje vrijednosti 

proporcija limfocita kontrolnih jedinki 

inficiranih ešerihijom 

Grafikon br. 348 Srednje vrijednosti 

proporcija monocita kontrolnih jedinki 

inficiranih ešerihijom 
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4.3.2.1 Leukogram i vrijeme žrtvovanja (24 i 72h) 

Grafikon br. 349 Komparacija vrijednosti 

broja leukocita po litri krvi između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 350 Komparacija proporcije 

neutrofila između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 351 Komparacija proporcije 

eozinofila između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 352 Komparacija proporcije 

bazofila između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 

72 sata 

Grafikon br. 353 Komparacija proporcije 

limfocita između jedinki žrtvovanih nakon 24 

i 72 sata 

Grafikon br. 354 Komparacija proporcije 

monocita između jedinki žrtvovanih nakon 24 

i 72 sata 
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Statistiĉki signifikantno odstupanje se uoĉava za vrijednosti ukupnog broja 

leukocita (grafikon 349), znaĉajno povećanog kod jedinki ţrtvovanih 72 u odnosu na 

one ţrtvovane 24 ĉasa od izazivanja infekcije (p=0.016).  

Srednje vrijednosti proporcija pojedinih leukocitnih formi, dobijene 

diferenciranjem krvnih razmaza, predstavljene grafikonima 350-354, nisu statistiĉki 

bitno povećane/umanjene izmeĊu jedinki ţrtvovanih u razliĉito vrijeme od 

administracije bakterijske suspenzije (p>0.050). 

4.3.2.2. Leukogram i pol 

Parametri bijele loze jedinki inficiranih ešerihijom, komparirani u odnosu na 

polnu pripadnost (grafikoni 355-360), ne pokazuju signifikantna odstupanja (p>0.050). 

Grafikon br. 355 Komparacija vrijednosti 

broja leukocita po litri krvi između mužjaka i 

ženki 

Grafikon br. 356 Komparacija proporcije 

neutrofila između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 357 Komparacija proporcije 

eozinofila između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 358 Komparacija proporcije 

bazofila između mužjaka i ženki 
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Grafikon br. 359 Komparacija proporcije 

limfocita između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 360 Komparacija proporcije 

monocita između mužjaka i ženki 
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4.3.3. Tretman olovo-acetatom (Pb-0) 

Vrijednosti leukograma svih jedinki pojenih olovo-acetatom i podvrgnutih 

intraperitonealnom ubrizgavanju sterilnog fiziološkog rastvora su predstavljene u tabeli 

32.  

Tabela br. 32 Parametri bijele loze jedinki pojenih olovo-acetatom (Pb-0) 
  

Broj 
leukocita 

x109/l krvi 

PROPORCIJE POJEDINIH FORMI LEUKOCITA 

Neutrofili Eozinofili Bazofili Limfociti Monociti 

P
b-

0-
24

 ♂
 1 5.80 0.260 0.000 0.050 0.690 0.000 

2 5.80 0.050 0.000 0.050 0.900 0.000 
3 6.00 0.100 0.000 0.010 0.890 0.000 
4 5.00 0.110 0.000 0.010 0.880 0.000 
5 4.80 0.150 0.010 0.010 0.830 0.000 

P
b-

0-
24

 ♀
 1 5.00 0.100 0.000 0.030 0.860 0.010 

2 5.20 0.110 0.010 0.020 0.860 0.000 
3 5.40 0.090 0.010 0.010 0.880 0.010 
4 6.20 0.100 0.010 0.030 0.850 0.010 
5 5.00 0.130 0.030 0.010 0.820 0.010 

P
b-

0-
72

 ♂
 1 4.40 0.190 0.000 0.020 0.790 0.000 

2 6.00 0.200 0.020 0.010 0.770 0.000 
3 6.20 0.230 0.010 0.050 0.710 0.000 
4 4.80 0.170 0.000 0.010 0.820 0.000 
5 5.40 0.250 0.020 0.030 0.700 0.000 

P
b-

0-
72

 ♀
 1 5.20 0.160 0.010 0.010 0.820 0.000 

2 5.60 0.140 0.000 0.000 0.860 0.000 
3 6.00 0.100 0.010 0.030 0.850 0.010 
4 5.60 0.140 0.000 0.010 0.850 0.000 
5 5.20 0.110 0.010 0.010 0.870 0.000 

P
b-

0 

AVG 5.43 0.145 0.008 0.021 0.825 0.003 

MIN 4.40 0.050 0.000 0.000 0.690 0.000 

MAX 6.20 0.260 0.030 0.050 0.900 0.010 

STDEV 0.52 0.057 0.009 0.015 0.063 0.004 

COV 9.51 39.371 113.426 75.030 7.610 177.705 

Srednja vrijednost ukupnog broja leukocita jedinki intoksikovanih olovo-

acetatom je iznosila 5.43 x109/l, minimum 4.56 x109/l i maksimum 6.16x109/l krvi, što 

je malo niţe od vrijednosti uoĉenih kod jedinki kontrolne grupe, a u saglasnosti sa  

referentnim vrijednostima (Sharp i Villano, 2013; Liberati et al., 2004; Prichet i 

Corning, 2004 i Charles River Laboratories, 1998).  

Proporcije pojedinih formi leukocita su bile donekle izmjenjene u odnosu na 

vrijednosti utvrĊene kod jedinki kontrolne grupe. Udio neutrofila u diferencijalnoj 
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krvnoj slici intoksikovanih pacova je iznosio 0.145, u opsegu od 0.050 - 0.260, manji 

nego kod kontrolnih jedinki. Ovakva proporcija neutrofila odgovara vrijednostima 

zabiljeţenim kod netretiranih jedinki mnogih autora (Lindstrom et al., 2015; Sharp i 

Villano, 2013; Kampfmann et al., 2012; Moriyama et al., 2008; Moore, 2000; Charles 

River Laboratories, 1998 i Jain, 1984). 

Vrijednosti proporcije eozinofila (do 0.030,  ̅=0.008) i monocita (do 0.010,  ̅=0.003) su takoĊe smanjene kod jedinki pojenih olovom, a bazofila (sa maksimalnih 

0.050,  ̅=0.021) i limfocita (0.690 - 0.900,  ̅=0.825) povećane u odnosu na jedinke 

kontrolne grupe. U odnosu na dostupne literaturne navode referentnih vrijednosti 

zdravih, netretiranih Wistar pacova, proporcija bazofila je uvećana, dok se udjeli ostalih 

leukocitnih formi nalaze u normalnim granicama (Lindstrom et al., 2015; Sharp i 

Villano, 2013 itd.). 

Obidike i saradnici (2010) su p.o. tretirali pacove tokom ĉetrnaest dana olovo-

acetatom u dozi od 0.25, 0.50 i 1.00 mg/kg tjelesne mase radi utvrĊivanja leukocitnog 

odgovora na razliĉite doze ovog polutanta. Uoĉili su limfocistiĉnu leukocitozu kod 

jedinki podvrgnutih slaboj i visokoj dozi toksikanta, dok je ukupan broj leukocita jedinki 

sa srednjom dozom olovo-acetata ostao gotovo nepromijenjen u odnosu na kontrolnu 

grupu. Vrijednosti apsolutnog broja neutrofila jedinki sa srednjom dozom su bile 

znaĉajno smanjene u odnosu na jedinke podvrgnute niskoj, odnosno visokoj dozi, kao i 

netretirane, kontrolne jedinke. 

Pri akutnoj intoksikaciji olovo-acetatom (15 mg/kg tjelesne mase, i.p.) El Kader i 

saradnici (2012) su uoĉili smanjenje ukupnog broja leukocita. Dalja analiza broja 

leukocita i diferencijalne krvne slike intoksikovanih jedinki je pokazala leukopeniju i 

limfopeniju, nastale usljed toksiĉnog efekta olova na leukopoezu u limfnim organima.  

Povećana proporcija neutrofila i smanjen udio limfocita ukazuju na stimulaciju imunog 

odgovora i oksidativni stres kod intoksikovanih ţivotinja.  

Tridesetodnevno izlaganje ţenki Wistar pacova olovu putem vode (u 

koncentraciji 2g/l vode) dovodi do znaĉajnih promjena hematološkog statusa. Pored 

promjena nastalih u parametrima crvene loze, znaĉajno je smanjen ukupan broj 

leukocita u perifernoj cirkulaciji tretiranih jedinki, kao i proporcija limfocita (Simsek et 

al., 2008). 

Noori Mugahi i saradnici (2003), zatim Okediran i saradnici (2010) su zakljuĉili 

da se ukupan broj leukocita kod jedinki tretiranih olovo-acetatom znaĉajno povećava 



Rezultati rada i diskusija 

 

198 
 

(leukocitoza) uz izraţenu neutrofiliju i monocitozu. S druge strane Suradkar i saradnici 

(2009), kao i Ibrahim i saradnici (2012) su zabiljeţili leukopeniju i limfopeniju pri 

većim dozama olovo-acetata, smatrajući da je takvo stanje posljedica direktne toksiĉne 

aktivnosti olova na leukopoezu u limfoidnim organima. Brojna su mišljenja da imuni 

odgovor pacova na intoksikaciju olovo-acetatom zavisi od doze, starosti i pola jedinki. 

Grafikon br. 361 Broj leukocita po litri krvi 

kontrolnih jedinki intoksikovanih olovo-

acetatom 

Grafikon br. 362 Srednje vrijednosti 

proporcija neutrofila jedinki intoksikovanih 

olovo-acetatom 

Komparacijom dobijenih vrijednosti testom analize varijanse statistiĉki znaĉajne 

razlike u parametrima bijele loze jedinki pojenih olovo-acetatom se uoĉavaju za 

proporcije neutrofila, limfocita i monocita, dok se ukupan broj leukocita i udjeli 

eozinofila i bazofila ne razlikuju znaĉajno izmeĊu muţjaka i ţenki ţrtvovanih u 

razliĉitom postaplikativnom periodu. 

Grafikon br. 363 Srednje vrijednosti 

proporcija eozinofila jedinki intoksikovanih 

olovo-acetatom 

Grafikon br. 364 Srednje vrijednosti 

proporcija bazofila jedinki intoksikovanih 

olovo-acetatom 

Znaĉajno povećanje proporcije neutrofila je zabiljeţeno u diferencijalnoj krvnoj 

slici muţjaka grupe Pb-0-72 u odnosu na ţenke iste grupe (p=0.014), kao i muţjake 

(p=0.019) i ţenke (p=0.002) grupe Pb-0-24 (grafikon 362).  
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Grafikon br. 365 Srednje vrijednosti 

proporcija limfocita jedinki intoksikovanih 

olovo-acetatom 

Grafikon br. 366 Srednje vrijednosti 

proporcija monocita jedinki intoksikovanih 

olovo-acetatom 

Istovremeno, udio limfocita navedenih muţjaka (Pb-0-72) se znaĉajno smanjio u 

odnosu na ţenke iste grupe (p=0.014), kao i muţjake (p=0.029) i ţenke grupe Pb-0-24 

(p=0.011).  

Monociti su uoĉeni jedino kod jedinki Pb-0-24 ♀, što ih znaĉajno razdvaja od 

jedinki grupa Pb-0-24 ♂ i Pb0-72 ♂ (p=0.001), kao i Pb-0-72 ♀ (p=0.008). 

 

4.3.3.1 Leukogram i vrijeme žrtvovanja (24 i 72h) 

Nezavisnim T testom nisu uoĉene signifikantne razlike (p>0.050) izmeĊu jedinki 

ţrtvovanih 24 i 72 ĉasa od i.p. aplikacije fiziološkog rastvora (grafikoni 367-372).  

Grafikon br. 367 Komparacija vrijednosti 

broja leukocita po litri krvi između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 368 Komparacija proporcije 

neutrofila između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 
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Grafikon br. 369 Komparacija proporcije 

eozinofila između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 370 Komparacija proporcije 

bazofila između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 

72 sata 

Grafikon br. 371 Komparacija proporcije 

limfocita između jedinki žrtvovanih nakon 24 

i 72 sata 

Grafikon br. 372 Komparacija proporcije 

monocita između jedinki žrtvovanih nakon 24 

i 72 sata 

4.3.3.2. Leukogram i pol 

Grafikon br. 373 Komparacija vrijednosti 

broja leukocita po litri krvi između mužjaka i 

ženki 

Grafikon br. 374 Komparacija proporcije 

neutrofila između mužjaka i ženki 
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Proporcija neutrofila (grafikon 374) je znaĉajno smanjena kod ţenki u odnosu na 

muţjake (p=0.041), dok je udio monocita (grafikon 378) znaĉajno povećan samom 

ĉinjenicom da monociti nisu konstatovani pri diferenciranju krvnih razmaza muţjaka 

pojenih olovo-acetatom (p=0.015). 

Grafikon br. 375 Komparacija proporcije 

eozinofila između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 376 Komparacija proporcije 

bazofila između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 377 Komparacija proporcije 

limfocita između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 378 Komparacija proporcije 

monocita između mužjaka i ženki 
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4.3.4. Infekcija ešerihijom jedinki tretiranih olovo-acetatom (Pb-E) 

Diferenciranjem krvnih razmaza jedinki pojenih olovo-acetatom i inficiranih 

ešerihijom dobijeni su podaci predstavljeni u tabeli 33.  

Tabela.br. 33 Parametri bijele loze inficiranih jedinki pojenih olovo-acetatom (Pb-E) 
  

Broj 
leukocita 

x109/l krvi 

PROPORCIJE POJEDINIH FORMI LEUKOCITA 

Neutrofili Eozinofili Bazofili Limfociti Monociti 

P
b-

E
-2

4 
♂

 1 5.60 0.030 0.000 0.020 0.950 0.000 
2 6.20 0.330 0.000 0.020 0.650 0.000 
3 6.00 0.190 0.000 0.010 0.800 0.000 
4 6.20 0.260 0.000 0.020 0.720 0.000 
5 6.00 0.170 0.010 0.030 0.780 0.010 

P
b-

E
-2

4 
♀

 1 6.00 0.180 0.000 0.040 0.780 0.000 
2 5.80 0.090 0.010 0.030 0.870 0.000 
3 6.00 0.070 0.000 0.030 0.900 0.000 
4 6.40 0.160 0.010 0.040 0.790 0.000 
5 6.00 0.210 0.000 0.020 0.770 0.000 

P
b-

E
-7

2 
♂

 1 5.60 0.330 0.000 0.000 0.670 0.000 
2 5.80 0.270 0.010 0.040 0.680 0.000 
3 6.20 0.230 0.010 0.000 0.760 0.000 
4 6.20 0.320 0.000 0.000 0.680 0.000 
5 6.00 0.220 0.010 0.050 0.720 0.000 

P
b-

E
-7

2 
♀

 1 6.20 0.210 0.000 0.020 0.770 0.000 
2 6.60 0.230 0.000 0.010 0.750 0.010 
3 6.20 0.190 0.010 0.030 0.770 0.000 
4 5.60 0.220 0.000 0.010 0.770 0.000 
5 6.00 0.390 0.000 0.020 0.590 0.000 

P
b-

E
 

AVG 6.03 0.215 0.004 0.022 0.759 0.001 
MIN 5.60 0.030 0.000 0.000 0.590 0.000 
MAX 6.60 0.390 0.010 0.050 0.950 0.010 

STDEV 0.26 0.089 0.005 0.014 0.085 0.003 
COV 4.34 41.615 139.817 65.290 11.181 307.794 

Dobijene vrijednosti ukupnog broja leukocita ovih jedinki su bile uvećane u 

odnosu na jedinke kontrolne grupe i imale su raspon od 5.60 - 6.60x109/l krvi, prosjeĉno 

6.06x109/l krvi za cijelu grupu inficiranih jedinki pojenih olovo-acetatom. Uvećane 

vrijednosti se i dalje nalaze u opsegu referentnih vrijednosti navedenih kod Sharp i 

Villano (2013), Liberati et al. (2004), Prichet i Corning (2004) i Charles River 

Laboratories (1998). 
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Proporcija neutrofila je iznosila od 0.030 - 0.390, prosjeĉno 0.215, što je 

veoma sliĉno podacima dobijenim za jedinke kontrolne grupe, kao i onim kod mnogih 

autora (Lindstrom et al., 2015; Sharp i Villano, 2013; Thrall et al., 2012; Moore, 2000; 

Charles River Laboratories, 1998; Jain, 1993 i Rusov, 1984). 

Uoĉene su vrijednosti proporcije eozinofila intoksikovanih i inficiranih jedinki 

u rasponu do 0.010, prosjeĉno 0.004. Kod jedinki kontrolne grupe je konstatovan veći 

udio eozinofila u krvi. MeĊutim, vrijednosti ovog parametra kod kontrolnih, ali i 

tretiranih jedinki se i dalje nalaze u okviru referentnih vrijednosti (Lindstrom et al., 

2015; Sharp i Villano, 2013; Rusov, 1984). 

Zabiljeţeno je povećanje proporcije bazofila kod jedinki pojenih olovo-

acetatom i inficiranih ešerihijom u odnosu na jedinke kontrolne grupe. Srednja 

vrijednost ovog parametra tretiranih jedinki je iznosila 0.022, a maksimalna vrijedost 

0.050, što je iznad normalnih granica navedenih u literaturi (Lindstrom et al., 2015; 

Sharp i Villano, 2013; Thrall et al., 2012; Antai et al., 2009; Moriyama et al., 2008; 

Charles River Laboratories, 2008 i 1998; kao i Rusov, 1984).  

Najzastupljenija forma leukocita u krvi tretiranih pacova su bili limfociti, ĉija se 

proporcija kretala od 0.590 - 0.950, prosjeĉno 0.759, nešto više nego kod jedinki 

kontrolne grupe. Dobijene vrijednosti su u saglasnosti sa onim publikovanim od strane 

Charles River Laboratories (1998) i Rusov (1984), dok su iznad ostalih, ranije 

navedenih, lliteraturnih vrijednosti.  

Proporcija monocita je ostala smanjena u odnosu na referentne vrijednosti  i 

kod tretiranih jedinki, kao i kod kontrolnih. Zabiljeţene su dobijene vrijednosti ovog 

parametra u rasponu do 0.010, sa prosjekom grupe od 0.001.   

Othman i saradnici (2004) su uoĉili signifikantno smanjenje ukupnog broja 

leukocita, kao i proporcije limfocita, praćene povećanjem udjela neutrofila, u krvi 

pacova intoksikovanih i.m. olovo-acetatom tokom 7 dana u dnevnoj dozi od 10 mg/kg 

tjelesne mase.   

S druge strane, Diefy i saradnici (2014) su primjetili da se, pri intoksikaciji 

olovo-acetatom koncentracije 100 ppm putem vode ad libitum tokom 12 sedmica, 

vrijednosti leukograma mijenjaju u odnosu na kontrolnu grupu na dva naĉina. Ukupan 

broj leukocita se znaĉajno povećao u drugoj i ĉetvrttoj sedmici eksperimenta, dok je u 

desetoj i dvanaestoj zabiljeţio znaĉajan pad, u odnosu na vrijednosti kontrolne grupe. 

Limfociti, granulociti i monociti su pokazali iste promjene kao i leukociti, znaĉajno 
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smanjene vrijednosti po okonĉanju eksperimenta, s tim da je pad proporcije granulocita 

uoĉen i u prvom dijelu eksperimenta. Autori smatraju da je smanjenje ukupnog broja 

leukocita direktno povezano sa smanjenom leukopoezom u limfoidnim organima, ili 

povećanim liziranjem bijelih krvnih ćelija usljed prsustva olova u organizmu, dok je 

prvobitno povećanje prisustva leukocita u perifernoj cirkulaciji uslovljeno imunim 

odgovorom organizma, leukocitozom, na toksiĉni efekat olova na leukopoezu u 

limfoidnim organima.  

Pri izazivanju septiĉkog šoka laboratorijskim pacovima i.v. administracijom 

Escherichia coli (1x109 CFU/100g tjelesne mase) uoĉavaju se promjene leukograma već 

unutar prvih nekoliko sati. Tako se nakon 1.5 i 5 sati moţe konstatovati znaĉajno 

smanjenje ukupnog broja leukocita, povećanje proporcije neutrofila i smanjenje 

proporcije limfocita u odnosu na nulta vrijeme – vrijeme administracije bakterijske 

suspenzije. MeĊutim, u komparaciji sa vrijednostima kontrolne grupe autori 

(Dembovska et al., 2008) su uoĉili signifikantno smanjenje broja leukocita samo pri 

okonĉanju eksperimenta, 5 sati nakon izazivanja septiĉkog šoka, dok promjene u 

diferencijalnoj krvnoj slici nemaju statistiĉki znaĉaj.  

S druge strane, El-Boshy i saradnici (2013) su konstatovali leukocitozu i 

neutrofiliju pri oralnoj infekciji ešerihijom Wistar pacova (3x109 CFU/ml). Krv uzeta 

kardijalnom punkciju sedmicu dana po zaĉetku infekcije je imala znaĉajno veći broj 

leukocita, kao i povećanu proporciju neutrofila u odnosu na neinficirane jedinke. Tri 

sedmice po infekciji, leukogram inficiranih jedinki se vratio u normalne, fiziološke 

granice.  

Analiza ukupnog broja leukocita pokazuje da bakterijska infuzija (3-5x109 

CFU/ml) izaziva leukopeniju usljed smanjenog broja limfocita i monocita unutar prva tri 

sata od izazivanja bakteremije, potom znaĉajnu leukocitozu i granulocitozu dvadeset i 

jedan ĉas kasnije (Guarda et al., 2015). 

Višestrukom komparacijom dobijenih vrijednosti leukograma izmeĊu jedinki 

razliĉitih grupa tretiranih olovo-acetatom i inficiranih ešerihijom (Pb-E-24 ♂, Pb-E-24 

♀, Pb-E-72 ♂ i Pb-E-72 ♀) uoĉavaju se znaĉajne promjene samo za proporcije limfocita 

i neutrofila u diferencijalnim krvnim slikama ţrtvovanih jedinki. Ostali parametri bijele 

loze se nalaze izvan statistiĉke signifikantnosti (grafikoni 379-384).  
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Grafikon br. 379 Broj leukocita po litri krvi 

jedinki intoksikovanih olovo-acetatom i 

inficiranih ešerihijom 

Grafikon br. 380 Srednje vrijednosti 

proporcija neutrofila jedinki intoksikovanih 

olovo-acetatom i inficiranih ešerihijom 

Grafikon br. 381 Srednje vrijednosti 

proporcija eozinofila jedinki intoksikovanih 

olovo-acetatom i inficiranih ešerihijom 

Grafikon br. 382 Srednje vrijednosti 

proporcija bazofila jedinki intoksikovanih 

olovo-acetatom i inficiranih ešerihijom 

Grafikon br. 383 Srednje vrijednosti 

proporcija limfocita jedinki intoksikovanih 

olovo-acetatom i inficiranih ešerihijom 

Grafikon br. 384 Srednje vrijednosti 

proporcija monocita jedinki intoksikovanih 

olovo-acetatom i inficiranih ešerihijom 

Najmanja proporcija neutrofila (grafikon 380) je zabiljeţena kod ţenki 

ţrtvovanih 24 ĉasa od injekcije bakterijske suspenzije, znaĉajno niţa od vrijednosti 
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evidentiraanih za muţjake Pb-E-72 (p=0.018) malo iznad granice znaĉaja u odnosu na 

ţenke Pb-E-72 (p=0.051). Neutropenija zabiljeţena kod Pb-E-24 ♀ je bila praćena 

limfocitozom (grafikon 383), posebno u odnosu na jedinke grupe Pb-E-72 ♂ (p=0.025). 

4.3.4.1 Leukogram i vrijeme žrtvovanja (24 i 72h) 

PoreĊenjem vrijednosti leukograma izmeĊu jedinki ţrtvovanih u razliĉito 

postaplikativno vrijeme, statistiĉki znaĉajne razlike nisu uoĉene za ukupan broj 

leukocita, proporcije eozinofila, bazofila i monocita (grafikoni 385, 387, 388 i 390) dok 

se pri kasnijem ţrtvovanju kod inficiranih jedinki pojenih olovo-acetatom uoĉava 

neutrofilija praćena limfopenijom (grafikoni 386 i 389).  

Grafikon br. 385 Komparacija vrijednosti 

broja leukocita po litri krvi između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 386 Komparacija proporcije 

neutrofila između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 387 Komparacija proporcije 

eozinofila između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 388 Komparacija proporcije 

bazofila između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 

72 sata 

Znaĉajno veći broj neutrofila je zabiljeţen kod jedinki ţrtvovanih 72 ĉasa po 

izazivanju bakterijske infekcije (p=0.017), kao i signifikantno niţi broj limfocita 

(p=0.020) u odnosu na jedinke ţrtvovane 48 ĉasova ranije.  
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Grafikon br. 389 Komparacija proporcije 

limfocita između jedinki žrtvovanih nakon 24 

i 72 sata 

Grafikon br. 390 Komparacija proporcije 

monocita između jedinki žrtvovanih nakon 24 

i 72 sata 

4.3.4.2. Leukogram i pol 

Grafikon br. 391 Komparacija vrijednosti 

broja leukocita po litri krvi između mužjaka i 

ženki 

Grafikon br. 392 Komparacija proporcije 

neutrofila između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 393 Komparacija proporcije 

eozinofila između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 394 Komparacija proporcije 

bazofila između mužjaka i ženki 
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Analiza leukograma jedinki razliĉitog pola nije pokazala statistiĉki znaĉajne 

razlike nijednog posmatranog parametra (p>0.050). 

Grafikon br. 395 Komparacija proporcije 

limfocita između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 396 Komparacija proporcije 

monocita između mužjaka i ženki 
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4.3.5. Tretman aloksanom (All-0) 

Jedinke sa vještaĉki izazvanom hiperglikemijom su imale veći broj leukocita po 

litri krvi od kontrolnih jedinki (tabela 34), koji se kretao od 6.20 - 7.00x109/l, prosjeĉno 

6.54x109/l krvi. Dobijene vrijednosti ovog parametra se i dalje nalaze u opsegu 

referentnih vrijednosti (Sharp i Villano, 2013; Davidović, 2013; Uduak et al., 2013; 

Liberati et al., 2004; Prichet i Corning, 2004; Stojić, 2004; Rusov, 1984; Charles River 

Laboratories, 1998). 

Tabela br. 34 Parametri bijele loze jedinki tretiranih aloksanom (All-0) 

  

Broj 
leukocita 

x109/l krvi 

PROPORCIJE POJEDINIH FORMI LEUKOCITA 

Neutrofili Eozinofili Bazofili Limfociti Monociti 

A
ll-

0-
24

 ♂
 1 6.40 0.320 0.090 0.000 0.530 0.060 

2 6.20 0.100 0.000 0.000 0.890 0.010 
3 6.20 0.220 0.000 0.010 0.720 0.050 
4 6.60 0.060 0.000 0.000 0.940 0.000 
5 6.40 0.060 0.010 0.000 0.930 0.000 

A
ll-

0-
24

 ♀
 1 6.20 0.150 0.090 0.020 0.720 0.020 

2 6.20 0.190 0.020 0.000 0.740 0.050 
3 6.60 0.150 0.050 0.020 0.770 0.010 
4 6.80 0.210 0.030 0.000 0.760 0.000 
5 6.20 0.020 0.000 0.000 0.980 0.000 

A
ll-

0-
72

 ♂
 1 6.80 0.070 0.020 0.000 0.900 0.010 

2 6.20 0.250 0.010 0.040 0.680 0.020 
3 6.80 0.300 0.050 0.000 0.640 0.030 
4 7.00 0.170 0.010 0.000 0.820 0.000 
5 6.80 0.230 0.060 0.010 0.700 0.000 

A
ll-

0-
72

 ♀
 1 6.40 0.210 0.000 0.020 0.770 0.000 

2 6.60 0.230 0.000 0.010 0.750 0.010 
3 6.60 0.120 0.040 0.000 0.840 0.000 
4 7.00 0.160 0.040 0.010 0.770 0.020 
5 6.80 0.180 0.020 0.000 0.770 0.030 

A
ll-

0 

AVG 6.54 0.170 0.027 0.007 0.781 0.016 

MIN 6.20 0.020 0.000 0.000 0.530 0.000 

MAX 7.00 0.320 0.090 0.040 0.980 0.060 

STDEV 0.28 0.081 0.029 0.011 0.110 0.019 

COV 4.34 47.559 106.872 154.419 14.050 118.932 

Proporcija neutrofilnih granulocita u diferencijalnoj krvnoj slici jedinki 

tretiranih aloksanom je imala vrijednosti od 0.020 - 0.320, prrosjeĉno 0.170, sliĉno 

vrijednostima dobijenim za jedinke kontrolne grupe.  
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Vrijednosti proporcije eozinofila su takoĊe bile veoma sliĉne onima kod 

kontrolne grupe sa maksimumom od 0.090 i prosjeĉnom vrijednošću 0.027.  

Raspon proporcije bazofila je smanjen kod tretiranih jedinki u odnosu na 

netretirane, sa najvećim udjelom od 0.040, dok su ostvarili istu srednju vrijednost 

uzorka, 0.007. 

Udio limfocita u leukogramu tretiranih jedinki je iznosio od 0.530 - 0.980, 

prosjeĉno 0.781, neznatno više nego kod kontrolnih jedinki, kao i monocita, do 0.060, 

prosjeĉno 0.016.  

Pri indukciji dijabetesa aloksanom u dozi 70 mg/kg tjelesne mase, i.v., Akah i 

saradnici (2009) su primijetili u diferencijalnoj krvnoj slici pacova sa izraţenom 

hiperglikemijom povećanje proporcije neutrofila, monocita i bazofila, sniţen udio 

limfocita i eozinofila i povećan ukupan broj leukocita, u odnosu na kontrolne jedinke.  

Povećanje ukupnog broja leukocita je uoĉeno i kod dijabetiĉnih miševa. 

Sengupta i saradnici (2012) su izazvali dijabetes miševima intraperitonealnom 

injekcijom aloksana u dozi od 120 mg/kg tjelesne mase, radi utvrĊivanja 

antihiperglikemijskih efekata razliĉitih rastvora ekstrakata lišća Cajanus cajan i pritom 

kod jedinki dijabetiĉne kontrole konstatovali povećanje ukupnog broja leukocita, 

smanjenje broja eritrocita, smanjenje koncentracije hemoglobina i gubitak tjelesne mase.  

Trideset dana od s.c. injekcije 150 mg/kg aloksana pacovi dijabetiĉne kontrole su 

pokazali neznatno smanjenu vrijednost ukupnog broja leukocita, povećanje proporcije 

neutrofila i smanjenje proporcija limfocita, monocita i eozinofila u odnosu na jedinke 

kontrolne, netretirane grupe (Mhammad et al., 2015).  

Grafikon br. 397 Broj leukocita po litri krvi 

jedinki tretiranih aloksanom 

Grafikon br. 398 Srednje vrijednosti 

proporcija neutrofila jedinki tretiranih 

aloksanom 
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Višestrukom komparacijom dobijenih vrijednosti leukograma izmeĊu razliĉitih 

grupa sa indukovanim aloksanskim dijabetesom (grafikoni 397-401) nisu uoĉene 

statistiĉki znaĉajne razlike za pojedine parametre (p>0.050). 

Grafikon br. 398 Srednje vrijednosti 

proporcija eozinofila jedinki tretiranih 

aloksanom 

Grafikon br. 399 Srednje vrijednosti 

proporcija bazofila jedinki tretiranih 

aloksanom 

Grafikon br.400 Srednje vrijednosti 

proporcija limfocita jedinki tretiranih 

aloksanom 

Grafikon br. 401 Srednje vrijednosti 

proporcija monocita jedinki tretiranih 

aloksanom 

4.3.5.1 Leukogram i vrijeme žrtvovanja (24 i 72h) 

PoreĊenje većine dobijenih parametara (grafikoni 403-407) izmeĊu jedinki sa 

vještaĉki izazvanim dijabetesom, ţrtvovanih u razliĉitom postaplikativnom (od i.p. 

ubrizgavanja fiziološkog rastvora) periodu nije pokazalo statistiĉki znaĉajna odstupanja 

(p>0.050).  

Signifikantno povećanje ukupnog broja leukocita (grafikon 402) je uoĉeno kod 

jedinki ţrtvovanih 72 ĉasa od aplikacije fiziološkog rastvora, u odnosu na one ţrtvovane 

48 ĉasova ranije (p=0.007). 
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Grafikon br. 402 Komparacija vrijednosti 

broja leukocita po litri krvi između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 403 Komparacija proporcije 

neutrofila između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 404 Komparacija proporcije 

eozinofila između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 405 Komparacija proporcije 

bazofila između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 

72 sata 

Grafikon br. 406 Komparacija proporcije 

limfocita između jedinki žrtvovanih nakon 24 

i 72 sata 

Grafikon br. 407 Komparacija proporcije 

monocita između jedinki žrtvovanih nakon 24 

i 72 sata 
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4.3.5.2. Leukogram i pol 

Grafikon br. 408 Komparacija vrijednosti 

broja leukocita po litri krvi između mužjaka i 

ženki 

Grafikon br. 409 Komparacija proporcije 

neutrofila između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 410 Komparacija proporcije 

eozinofila između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 411 Komparacija proporcije 

bazofila između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 412 Komparacija proporcije 

limfocita između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 413 Komparacija proporcije 

monocita između mužjaka i ženki 

Pripadnost razliĉitim polovima nije doprinjela povećanju razlika praćenih 

parametara leukocitne formule pacova tretiranih aloksanom (p>0.050). Posmatrani 

parametri su predstavljeni grafikonima 408-413.   
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4.3.6. Infekcija ešerihijom jedinki tretiranih aloksanom (All-E) 

Vrijednosti leukograma svih jedinki intoksikovanih aloksanom i inficiranih 

ešerihijom su predstavljene u tabeli 35. 

Tabela br. 35 Parametri bijele loze inficiranih jedinki tretiranih aloksanom (All-E) 
  

Broj 
leukocita 

x109/l krvi 

PROPORCIJE POJEDINIH FORMI LEUKOCITA 

Neutrofili Eozinofili Bazofili Limfociti Monociti 

A
ll-

E
-2

4 
♂

 1 6.60 0.090 0.020 0.000 0.880 0.010 
2 7.00 0.390 0.040 0.010 0.540 0.020 
3 6.60 0.130 0.020 0.020 0.820 0.010 
4 6.80 0.280 0.020 0.020 0.670 0.010 
5 6.20 0.120 0.050 0.040 0.780 0.010 

A
ll-

E
-2

4 
♀

 1 7.20 0.160 0.060 0.000 0.160 0.030 
2 6.40 0.180 0.010 0.000 0.750 0.006 
3 6.60 0.110 0.010 0.000 0.860 0.020 
4 7.00 0.150 0.010 0.010 0.800 0.030 
5 5.40 0.110 0.000 0.000 0.870 0.020 

A
ll-

E
-7

2 
♂

 1 8.20 0.160 0.020 0.010 0.780 0.030 
2 7.60 0.140 0.020 0.000 0.780 0.060 
3 5.00 0.230 0.000 0.000 0.770 0.000 
4 7.20 0.300 0.020 0.010 0.580 0.090 
5 8.00 0.190 0.010 0.000 0.790 0.010 

A
ll-

E
-7

2 
♀

 1 7.20 0.440 0.000 0.000 0.510 0.050 
2 7.60 0.280 0.020 0.000 0.700 0.020 
3 7.20 0.210 0.030 0.000 0.740 0.020 
4 6.40 0.220 0.010 0.000 0.740 0.030 
5 7.40 0.040 0.000 0.000 0.930 0.003 

A
ll-

E
 

AVG 6.88 0.197 0.019 0.006 0.723 0.024 

MIN 5.00 0.040 0.000 0.000 0.160 0.000 

MAX 8.20 0.440 0.060 0.040 0.930 0.090 

STDEV 0.78 0.101 0.016 0.010 0.172 0.022 

COV 11.37 51.245 88.168 174.383 23.774 90.230 

Pod uticajem infekcije i intoksikacije aloksanom došlo je do povećanja ukupnog 

broja leukocita tretiranih jedinki u odnosu na kontrolnu grupu. Vrijednosti ovog 

parametra su imale raspon 5.00 - 8.20x109/l krvi, odnosno 6.88x109/l krvi prosjeĉno za 

grupu tretiranu aloksanom i inficiranu ešerihijom, što je i dalje u saglasnosti sa 

referentnim vrijednostima (Sharp i Villano, 2013; Davidović, 2013; Uduak et al., 2013; 

Liberati et al., 2004; Prichet i Corning, 2004; Stojić, 2004; Rusov, 1984; Charles River 

Laboratories, 1998). 
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Leukocitna formula inficiranih jedinki tretiranih aloksanom je pretrpila manje 

promjene u odnosu na jedinke kontrolne grupe. Tako je proporcija neutrofila u krvi 

tretiranih jedinki lagano uvećana u odnosu na kontrolne jedinke i imala je vrijednosti od 

0.040 - 0.440, prosjeĉno 0.197. Udio eozinofila je lagano smanjen (do 0.060, x̅=0.019), 

proporcija bazofila je gotovo identiĉna onoj kod jedinki kontrolne grupe (maksimalno 

0.040, x̅=0.006), limfocita umanjena (0.160 - 0.930, x̅=0.723), a monocita lagano 

uvećana u odnosu na kontrolnu grupu (do 0.090, x̅=0.024). Sve vrijednosti leukocitne 

formule hiperglikemiĉnih jedinki inficiranih ešerihijom su ostale u saglasnosti sa 

referentnim vrijednostima navedenim od strane većine autora (Lindstrom et al., 2015; 

Sharp i Villano, 2013; Thrall et al., 2012; Moore, 2000; Charles River Laboratories, 

1998; Jain, 1993 i Rusov, 1984). 

Indukcijom dijabetesa injekcijom aloksana u dozi 80 mg/kg tjelesne mase, i.v., 

Wistar pacovima Chigozie i Chidinma (2012) su pored ostalih promjena uoĉili 

povećanje ukupnog broja leukocita, smanjenje udjela neutrofila, praćeno povećanjem 

proporcije limfocita u cirkulaciji jedinki sa potvrĊenom hiperglikemijom. Povećanje 

ukupnog broja leukocita u perifernoj cirkulaciji je znaĉajan faktor rizika za razvoj 

oboljenja srĉane arterije, što predstavlja dodatnu komplikaciju u lijeĉenju dijabetiĉnih 

pacijenata.  

Helal i saradnici (2005) pretpostavljaju da je znaĉajno povećanje ukupnog broja 

leukocita kod jedinki sa aloksanom indukovanim dijabetesom (120 mg/kg, s.c.)  nastalo 

vjerovatno usljed povećane hemopoetske aktivnosti izazvane hemolizom eritrocita. 

Proporcija limfocita je smanjena, kao odgovor na stresne uslove nakon injekcije 

antigena (aloksana) ili usljed produkcije specifiĉnih i nespecifiĉnih antitjela protiv 

razliĉitih antigena, jer su limfociti odgovorni za postizanje mehanizma odbrane u 

organizmu. Autori takoĊe zauzimaju stav da je do povećanog udjela neutrofila u 

cirkulaciji došlo zbog njihove angaţovanosti u fagocitozi razliĉitih antigena.  

Izuzetno visoko povećanje ukupog broja leukocita je zabiljeţio Oladunmoye 

(2006) pri oralnom unosu standardnog inokuluma E. coli (NCIB 86, 1x107CFU/ml) kod 

albino pacova. Uoĉio je i povećane vrijednosti neutrofila i smanjene vrijednosti 

limfocita kod inficiranih jedinki, što povezuje sa uobiĉajeno većom proporcijom 

neutrofila tokom aktivne infekcije. 

PoreĊenjem dobijenih vrijednosti leukograma jedinki intoksikovanih aloksanom 

i inficiranih ešerihijom (grafikoni 414-419) signifikantna odstupanja sa uoĉavaju samo 
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za proporciju bazofila, dok se komparacije ostalih parametara nalaze izvan granica 

statistiĉkog znaĉaja (p>0.050).  

Grafikon br. 414 Broj leukocita po litri krvi 

jedinki tretiranih aloksanom i inficiranih 

ešerihijom 

Grafikon br. 415 Srednje vrijednosti 

proporcija neutrofila jedinki tretiranih 

aloksanom i inficiranih ešerihijom 

Grafikon br. 416 Srednje vrijednosti 

proporcija eozinofila jedinki tretiranih 

aloksanom i inficiranih ešerihijom 

Grafikon br. 417 Srednje vrijednosti 

proporcija bazofila jedinki tretiranih 

aloksanom i inficiranih ešerihijom 

Grafikon br. 418 Srednje vrijednosti 

proporcija limfocita jedinki tretiranih 

aloksanom i inficiranih ešerihijom 

Grafikon br. 419 Srednje vrijednosti 

proporcija monocita jedinki tretiranih 

aloksanom i inficiranih ešerihijom 
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U okviru posmatranog uzorka od dvadeset jedinki tretiranih aloksanom i 

inficiranih ešerihijom, proporcija bazofila je dostigla svoj maksimum kod jedinki grupe 

All-E-24 ♂ (grafikon 417). Znaĉajno niţe vrijednosti su zabiljeţene kod jedinki grupe 

All-E-24 ♀ (p=0.007) i jedinki grupe All-E-72 ♂ (p=0.016).  

4.3.6.1 Leukogram i vrijeme žrtvovanja (24 i 72h) 

Primjenom nezavisnog T testa na dobijene vrijednosti leukograma dijabetiĉnih 

jedinki ţrtvovanih u razliĉitom postpalikativnom periodu ne uoĉavaju se statistiĉki 

znaĉajne razlike (p>0.050). Ukupan broj leukocita se povećao kod jedinki ţrvovanih 

kasnije, ali nedovoljno da bi to bilo signifikantno, a promjene u proporcijama pojedinih 

leukocitnih formi su takoĊe bile statistiĉki zanemarive (grafikoni 420-425).  

Grafikon br. 420 Komparacija vrijednosti 

broja leukocita po litri krvi između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 421 Komparacija proporcije 

neutrofila između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 422 Komparacija proporcije 

eozinofila između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 423 Komparacija proporcije 

bazofila između jedinki žrtvovanih nakon 24 i 

72 sata 
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Grafikon br. 424 Komparacija proporcije 

limfocita između jedinki žrtvovanih nakon 24 

i 72 sata 

Grafikon br. 425 Komparacija proporcije 

monocita između jedinki žrtvovanih nakon 24 

i 72 sata 

4.3.6.2. Leukogram i pol 

Grafikon br. 426 Komparacija vrijednosti 

broja leukocita po litri krvi između mužjaka i 

ženki 

Grafikon br. 427 Komparacija proporcije 

neutrofila između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 428 Komparacija proporcije 

eozinofila između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 429 Komparacija proporcije 

bazofila između mužjaka i ženki 
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Vrijednosti bijele loze pripadnika razliĉitog pola intoksikovanih aloksanom i 

inficiranih ešerihijom nisu pokazale znaĉajna odstupanja za ukupan broj leukocita i 

proporcije neutrofila, eozinofila, limfocita i monocita (grafikoni 426-428 i 430-431), 

dok je udio bazofila (grafikon 429) kod jedinki ţenskog pola bio znaĉajno niţi u odnosu 

na vrijednosti ostvarene u diferencijalnoj krvnoj slici muţjaka (p=0.038). 

Grafikon br. 430 Komparacija proporcije 

limfocita između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 431 Komparacija proporcije 

monocita između mužjaka i ženki 
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4.3.7. Tretman aloksanom i olovo-acetatom (All-Pb-0) 

Dobijene vrijednosti leukograma jedinki podvrgnutih sinergistiĉkom dejstvu 

olovo-acetata i aloksana su predstavljene u tabeli 36.  

Ukupan broj leukocita se kretao u rasponu od 5.40 - 6.80x109/l krvi, sa 

prosjeĉnom vrijednošću od 6.17x109/l krvi. Takvi rezultati su lagano povećani u odnosu 

na dobijene kod jedinki kontrolne grupe, a i jedni i drugi su u saglasnosti sa navedenim 

referentnim vrijednostima (Sharp i Villano, 2013; Davidović, 2013; Uduak et al., 2013; 

Liberati et al., 2004; Prichet i Corning, 2004; Stojić, 2004; Rusov, 1984; Charles River 

Laboratories, 1998).  

Tabela br. 36 Parametri bijele loze jedinki tretiranih aloksanom i olovo-acetatom (All-Pb-0) 

  

Broj 
leukocita 

x109/l krvi 

PROPORCIJE POJEDINIH FORMI LEUKOCITA 

Neutrofili Eozinofili Bazofili Limfociti Monociti 

A
ll-

P
b-

0-
24

 ♂
 

1 6.00 0.210 0.050 0.000 0.680 0.060 
2 6.60 0.280 0.020 0.000 0.680 0.020 
3 5.60 0.280 0.010 0.010 0.680 0.020 
4 6.60 0.290 0.010 0.000 0.690 0.010 
5 5.40 0.210 0.020 0.010 0.760 0.020 

A
ll-

P
b-

0-
24

 ♀
 

1 6.00 0.310 0.010 0.000 0.650 0.030 
2 6.00 0.190 0.010 0.000 0.770 0.030 
3 5.60 0.190 0.000 0.010 0.780 0.020 
4 5.80 0.250 0.000 0.000 0.740 0.010 
5 6.20 0.250 0.020 0.000 0.710 0.020 

A
ll-

P
b-

0-
72

 ♂
 

1 6.40 0.330 0.000 0.000 0.640 0.030 
2 6.60 0.210 0.010 0.000 0.760 0.020 
3 6.40 0.300 0.010 0.000 0.650 0.040 
4 5.60 0.280 0.040 0.010 0.670 0.000 
5 6.60 0.250 0.000 0.000 0.740 0.010 

A
ll-

P
b-

0-
72

 ♀
 

1 6.20 0.340 0.000 0.020 0.640 0.000 
2 6.40 0.290 0.020 0.000 0.670 0.020 
3 6.00 0.210 0.010 0.000 0.740 0.040 
4 6.80 0.220 0.020 0.000 0.740 0.020 
5 6.60 0.250 0.000 0.030 0.720 0.000 

A
ll-

P
b-

0 

AVG 6.17 0.257 0.013 0.005 0.706 0.021 

MIN 5.40 0.190 0.000 0.000 0.640 0.000 

MAX 6.80 0.340 0.050 0.030 0.780 0.060 

STDEV 0.42 0.046 0.013 0.008 0.046 0.015 

COV 6.76 17.858 103.203 183.462 6.511 70.630 

Proporcija neutrofila se kretala od 0.190 - 0.340, prosjeĉno 0.257, što 

predstavlja povećanje vrijednosti u odnosu na zabiljeţene kod jedinki kontrolne gupe. 
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Ovakve vrijednosti su u saglasnosti sa onim navedenim kod Lindstrom i saradnika 

(2015), Dividović (2013), Thrall i saradnika (2012), Charles River Laboratories (1998), 

Jain (1993) i Rusov (1984) za zdrave jedinke.  

Udio eozinofila u diferencijalnoj krvnoj slici pacova tretiranih olovo-acetatom i 

aloksanom je bio nešto niţi nego kod jedinki kontrolne grupe sa maksimalnim udjelom 

od 0.050, prosjeĉno 0.013. Sniţene su i vrijednosti proporcija bazofila (do 0.030, 

x̅=0.005) i limfocita (0.640 - 0.780, x̅=706), dok je povećano prisustvo monocita (max 

0.060, x̅=0.021) kod tretiranih u odnosu na kontrolne jedinke. Dobijene vrijednosti ne 

odstupaju u većoj mjeri od referentnih (Lindstrom et al., 2015; Sharp i Villano, 2013; 

Thrall et al., 2012; Moore, 2000; Charles River Laboratories, 1998; Jain, 1993 i Rusov, 

1984). 

Pri vještaĉki izazvanom dijabetesu, intraperitonealnom injekcijom aloksana u 

dozi od 160 mg/kg tjelesne mase, Muhammad i saradnici (2012) su uoĉili signifikantno 

povećanje ukupnog broja leukocita, povećanu proporciju limfocita i smanjenu 

proporciju neutrofila u odnosu na vrijednosti nedijabetiĉnih jedinki. 

Aloksanska dijabetogeneza izaziva perturbacije u matiĉnim ćelijama koštane 

srţi, što rezultuje povećanjem ukupnog broja leukocita, povećanjem proporcije limfocita 

i smanjenjem udjela granulocita u krvi pacova uzetoj kardijalnom punkcijom (Edet et 

al., 2013).  

Mannem (2014) je uoĉio znaĉajno povećanje ukupnog broja leukocita kod 

pacova intoksikovanih olovo-acetatom u dozi 200 mg/kg tjelesne mase tokom osam 

sedmica, što objašnjava uobiĉajenom reakcijom imunog sistema na prisustvo 

toksikanata u organizmu.  

Olovo prianja na bijele krvne ćelije oštećujući ih na taj naĉin. Najveći dio olova 

unesenog u organizam se deponuje u kostima, gdje uzrokuje dodatne probleme. Moţe se 

umiješati u produkciju leukocita, utiĉući na smanjenje njihovog broja u cirkulaciji. S 

druge strane, olovo moţe indukovati imuni odgovor utiĉući na proporciju neutrofila i 

limfocita, pri ĉemu je uobiĉajena pojava neutrofilije praćene limfopenijom. Evidentirano 

je izraţeno odsustvo malih limfocita u diferencijalnoj krvnoj slici pacova tretiranih 

intraperitonealno olovo-acetatom u dozi od 15 mg/kg tjelesne mase, tokom sedam dana 

(Ghosh et al., 2014).  
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Grafikon br. 432 Broj leukocita po litri krvi 

jedinki tretiranih aloksanom i olovo-

acetatom 

Grafikon br. 433 Srednje vrijednosti 

proporcija neutrofila jedinki tretiranih 

aloksanom i olovo-acetatom 

Grafikon br. 434 Srednje vrijednosti 

proporcija eozinofila jedinki tretiranih 

aloksanom i olovo-acetatom 

Grafikon br. 435 Srednje vrijednosti 

proporcija bazofila jedinki tretiranih 

aloksanom i olovo-acetatom 

Grafikon br. 436 Srednje vrijednosti 

proporcija limfocita jedinki tretiranih 

aloksanom i olovo-acetatom 

Grafikon br. 437 Srednje vrijednosti 

proporcija monocita jedinki tretiranih 

aloksanom i olovo-acetatom 
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Višestrukom komparacijom dobijenih vrijednosti leukograma pacova tretiranih 

olovo-acetatom i aloksanom ne uoĉavaju se statistiĉki znaĉajne razlike izmeĊu 

pripadnika razliĉitih grupa (grafikoni 432-437). 

 

4.3.7.1 Leukogram i vrijeme žrtvovanja (24 i 72h)  

Grafikon br. 438 Komparacija vrijednosti 

broja leukocita po litri krvi između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 439 Komparacija proporcije 

neutrofila između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 440 Komparacija proporcije 

eozinofila između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 441 Komparacija proporcije 

bazofila između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Ukupan broj leukocita se znaĉajno povećao kod jedinki ţrtvovanih kasnije 

(p=0.038), vjerovatno pod uticajem aloksanskog dijabetesa (grafikon 438). Proporcije 

pojedinih leukocitnih formi u diferencijallnoj krvnoj slici jedinki ţrtvovanih u razliĉitom 

postaplikativnom periodu nisu pokazale bitne razlike u odnosu na vrijeme ţrtvovanja, 24 

i 72 ĉasa od aplikacije fiziološkog rastvora (grafikoni 439-443).  
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Grafikon br. 442 Komparacija proporcije 

limfocita između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 443 Komparacija proporcije 

monocita između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

4.3.7.2. Leukogram i pol 

Grafikon br. 444 Komparacija vrijednosti 

broja leukocita po litri krvi između mužjaka i 

ženki 

Grafikon br. 445 Komparacija proporcije 

neutrofila između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 446 Komparacija proporcije 

eozinofila između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 447 Komparacija proporcije 

bazofila između mužjaka i ženki 
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Polna pripadnost nije rezultovala razliĉitim vrijednostima parametara bijele 

krvne loze (grafikoni 444-449). 

Grafikon br. 448 Komparacija proporcije 

limfocita između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 449 Komparacija proporcije 

monocita između mužjaka i ženki 
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4.3.8. Infekcija ešerihijom jedinki tretiranih aloksanom i olovo-acetatom (All-Pb-E) 

Krvni razmazi inficiranih jedinki dvojne intoksikacije su diferencirani i dobijeni 

rezultati su predstavljeni u tabeli 37.  

Ukupan broj leukocita tretiranih pacova se kretao od 5.80 - 7.60x109, prosjeĉno 

6.70x109/l krvi, što je uvećano u odnosu na vrijednosti dobijene kod jedinki kontrolne 

grupe, mada i dalje u saglasnosti sa referentnim vrijednostima (Sharp i Villano, 2013; 

Davidović, 2013; Uduak et al., 2013; Liberati et al., 2004; Prichet i Corning, 2004; 

Stojić, 2004; Charles River Laboratories, 1998 i Rusov, 1984). 

Tabela br. 37 Parametri bijele loze inficiranih jedinki tretiranih aloksanom i olovo-acetatom  

(All-Pb-E) 

  

Broj 
leukocita 

x109/l krvi 

PROPORCIJE POJEDINIH FORMI LEUKOCITA 

Neutrofili Eozinofili Bazofili Limfociti Monociti 

A
ll-

P
b-

E
-2

4 
♂

 

1 6.60 0.140 0.010 0.000 0.840 0.010 
2 6.20 0.260 0.010 0.000 0.700 0.030 
3 6.00 0.230 0.000 0.010 0.720 0.040 
4 6.80 0.240 0.000 0.010 0.730 0.020 
5 6.40 0.280 0.020 0.000 0.680 0.020 

A
ll-

P
b-

E
-2

4 
♀

 

1 6.20 0.190 0.000 0.000 0.700 0.010 
2 5.80 0.290 0.030 0.000 0.630 0.050 
3 6.60 0.260 0.000 0.000 0.740 0.000 
4 6.00 0.220 0.010 0.000 0.760 0.010 
5 6.40 0.310 0.000 0.010 0.660 0.020 

A
ll-

P
b-

E
-7

2 
♂

 

1 7.20 0.120 0.020 0.010 0.800 0.050 
2 7.20 0.280 0.000 0.000 0.710 0.010 
3 7.40 0.240 0.030 0.000 0.710 0.020 
4 6.80 0.270 0.010 0.020 0.670 0.030 
5 7.00 0.080 0.010 0.000 0.890 0.020 

A
ll-

P
b-

E
-7

2 
♀

 

1 6.60 0.220 0.000 0.000 0.770 0.010 
2 7.40 0.250 0.020 0.010 0.690 0.030 
3 7.60 0.340 0.010 0.000 0.650 0.000 
4 6.80 0.280 0.000 0.000 0.720 0.000 
5 7.00 0.310 0.020 0.010 0.640 0.020 

A
ll-

P
b-

E
 

AVG 6.70 0.241 0.010 0.004 0.721 0.020 

MIN 5.80 0.080 0.000 0.000 0.630 0.000 

MAX 7.60 0.340 0.030 0.020 0.890 0.050 

STDEV 0.51 0.066 0.010 0.006 0.066 0.015 

COV 7.66 27.365 102.598 149.561 9.190 74.339 

Relativna leukocitarna formula inficiranih pacova tretiranih aloksanom i olovo-

acetatom je promijenjena u odnosu na jedinke kontrolne grupe, pri ĉemu su odstupanja 
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nastala za proporcije neutrofila i eozinofila, a ostali parametri se ne razlikuju mnogo od 

istih kod netretiranih jedinki.  

Proporcija neutrofila jedinki ove grupe (0.080 - 0.340, x̅=0.241) je imala 

povećane vrijednosti u odnosu na netretirane jedinke, udio eozinofila je smanjen (max 

0.030, x̅=0.010), dok proporcije bazofila (do 0.020, x̅=0.004), limfocita (0.630 - 0.890, 

x̅=0.721) i monocita (do 0.050, x̅=0.020) ne odstupaju od vrijednosti zabiljeţenih kod 

jedinki kontrolne grupe.  

Pri hematološkim analizama pacova intoksikovanih olovo-acetatom uoĉava se 

znaĉajno smanjenje ukupnog broja leukocita u perifernoj cirkulaciji (El-Nahal, 2010). 

Karamala i saradnici (2011) su dobili suprotne rezultate - uoĉili su povećanje ukupnog 

broja leukocita u krvi pacova tretiranih razliĉitim dozama olovo-acetata, kao i 

promjenjenu leukocitarnu formulu u kojoj se uoĉava povećanje udjela neutrofila i 

smanjenje proporcije limfocita. Povećanje udjela neurofila, kao i ukupnog broja 

leukocita pacova izloţenih olovo-acetatu tokom osam nedelja (u dozi 100 mg/kg tjelesne 

mase) su uoĉili i Abd El-Ghany i saradnici (2009). 

Eksperimentalni dijabetes indukuje metaboliĉke promjene i povećava, barem 

djelimiĉno, proporcije leukocitnih formi. Pri dijabetesu indukovanom aloksanom i.v. u 

dozi od 32 mg/kg tjelesne mase, Crespilho i saradnici (2010) su uoĉili statistiĉki 

znaĉajno povećanje proporcije neutrofila u diferencijalnoj krvnoj slici tretiranih jedinki 

u odnosu na netretirane, kao i povećanje ukupnog broja leukocita u cirkulaciji, ali bez 

statistiĉkog znaĉaja. Neutrofili dijabetiĉnih pacijenata ne povećavaju baktericidnu 

aktvinost pri odgovoru na infekciju istog intenziteta u poreĊenju sa nedijabetiĉnim 

pacijentima (Moss et al., 2000). Dijabetes smanjuje afinitet neutrofila prema endotelnim 

ćelijama kapilara, što štiti pluća od migracije neutrofila, ĉime se smanjuje oksidativna 

produkcija. Uoĉeni porast udjela neutrofila u perifernoj cirkulaciji moţe biti rezultat 

manje adherentnosti ćelija u ciljanim tkivima (Crespilho et al., 2010). 

Pri izbijanju akutne intraperitonealne bakterijske infekcije javljaju se dvije linije 

odbrane od bakterijske invazije. Prva linija odbrane se sastoji od peritonealnih 

rezidentnih ćelija, koje se sastoje preteţno iz makrofaga. Sekundarna linija odbrane je 

predstavljena akutnim inflamatornim odgovorom koji ukljuĉuje povećanje broja 

neutrofila. Neutrofili bivaju privuĉeni na mjesto infekcije hemotaksiĉnim faktorima, pa 

fagocitiraju, ubijaju i eliminišu bakterije iz organizma. Huang i saradnici (2002) su 

zabiljeţili znaĉajno povećanje udjela neutrofila u cirkulaciji pacova sa 
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intraperitonealnom infekcijom uzrokovanom injekcijom bakterijske suspenzije, 

Escherichija coli, 1x1010 CFU/ml.  

 
Grafikon br. 450 Broj leukocita po litri krvi 

inficiranih jedinki tretiranih aloksanom i 

olovo-acetatom 

Grafikon br. 451 Srednje vrijednosti 

proporcija neutrofila inficiranih jedinki 

tretiranih aloksanom i olovo-acetatom 

Grafikon br. 452 Srednje vrijednosti 

proporcija eozinofila inficiranih jedinki 

tretiranih aloksanom i olovo-acetatom 

Grafikon br. 453 Srednje vrijednosti 

proporcija bazofila inficiranih jedinki 

tretiranih aloksanom i olovo-acetatom 

ANOVA je pokazala statistiĉki znaĉajne razlike izmeĊu grupa u broju leukocita 

(p=0.000), a post-hoc analiza LSD testom je izdvojila znaĉajno povećanje broja 

leukocita kod muţjaka i ţenki grupe All-Pb-E-72 u odnosu na All-Pb-E-24 ♂ (p=0.003 i 

p=0.000) i All-Pb-E-24 ♀ (p=0.004 i p=0.001).  

Parametri relativne leukocitarne formule nisu pokazali statistiĉki znaĉajna 

odstupanja vrijednosti dobijenih kod jedinki razliĉitih grupa inficiranih ešerihijom i 

tretiranih aloksanom i olovo-acetatom.  
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Grafikon br. 454 Srednje vrijednosti 

proporcija limfocita inficiranih jedinki 

tretiranih aloksanom i olovo-acetatom 

Grafikon br. 455 Srednje vrijednosti 

proporcija monocita inficiranih jedinki 

tretiranih aloksanom i olovo-acetatom 

4.3.8.1 Leukogram i vrijeme žrtvovanja (24 i 72h) 

Grafikon br. 456 Komparacija vrijednosti 

broja leukocita po litri krvi između jedinki 

žrtvovanih nakon 24 i 72 sata 

Grafikon br. 457 Komparacija proporcije 

neutrofila između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 458 Komparacija proporcije 

eozinofila između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 459 Komparacija proporcije 

bazofila između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 
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PoreĊenjem dobijenih vrijednosti bijele krvne loze jedinki tretiranih aloksanom i 

olovo-acetatom u odnosu na vrijeme izlaganja bakterijskoj infekciji, znaĉajna 

odstupanja se uoĉavaju za povećan broj leukocita (grafikon 456) usljed duţe izloţenosti 

(p=0.000), dok razlike u proporcijama pojedinih leukocitnih formi (grafikoni 457-461) 

nisu u nivou statistiĉkog znaĉaja (p>0.050). 

Grafikon br. 460 Komparacija proporcije 

limfocita između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

Grafikon br. 461 Komparacija proporcije 

monocita između jedinki žrtvovanih nakon 

24 i 72 sata 

 

4.3.8.2. Leukogram i pol 

Grafikon br. 462 Komparacija vrijednosti 

broja leukocita po litri krvi između mužjaka i 

ženki 

Grafikon br. 463 Komparacija proporcije 

neutrofila između mužjaka i ženki 

Pri komparaciji vrijednosti leukograma inficiranih jedinki intoksikovanih 

aloksanom i olovo-acetatom u odnosu na polnu pripadnost (grafikoni 462-467) ne 

uoĉavaju se statistiĉki signifikantne razlike (p>0.050). 
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Grafikon br. 464 Komparacija proporcije 

eozinofila između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 465 Komparacija proporcije 

bazofila između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 466 Komparacija proporcije 

limfocita između mužjaka i ženki 

Grafikon br. 467 Komparacija proporcije 

monocita između mužjaka i ženki 
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4.3.9. Komparacija dobijenih vrijednosti leukograma tretiranih i kontrolnih jedinki 

Dobijene vrijednosti praćenih parametara bijele krvne loze jedinki podvrgnutih 

rezliĉitom tretmanu su uporeĊene sa onim dobijenim za jedinke kontrolnih grupa, K-0 i 

K-E, kao i poreĊenjem sinergistiĉkog efekta višestrukih tretmana u odnosu na dvojne i 

pojedinaĉne intoksikacije. Vrijednosti statistiĉke signifikantnosti su izloţene u tabeli 38.  

Tabela br. 38 Vrijednosti statističkog značaja u komparaciji rezultata bijele loze tretiranih i 

kontrolnih jedinki 

 LEUKOGRAM7  

tretman L 

PROPORCIJE POJEDINIH FORMI LEUKOCITA negativna  
i 

pozitivna 
kontrola 

Neutrofili Eozinofili Bazofili Limfociti Monociti 

K-E 0.000 0.915 0.000 0.163 0.161 0.013 K-0 

Pb-0 
0.025 0.066 0.000 0.000 0.046 0.018 K-0 

0.000 0.084 0.326 0.000 0.548 0.905 K-E 

Pb-E 
0.085 0.239 0.000 0.000 0.784 0.006 K-0 

0.000 0.199 0.913 0.000 0.094 0.811 K-E 

All-0 
0.000 0.453 1.000 1.000 0.619 0.402 K-0 

0.003 0.520 0.000 0.163 0.364 0.001 K-E 

All-E 
0.000 0.699 0.065 0.756 0.133 0.007 K-0 

0.464 0.622 0.001 0.278 0.004 0.000 K-E 

All-Pb-0 
0.008 0.003 0.003 0.438 0.038 0.043 K-0 

0.000 0.002 0.030 0.534 0.001 0.000 K-E 

All-Pb-E 
0.000 0.024 0.000 0.352 0.116 0.074 K-0 

0.055 0.018 0.128 0.641 0.003 0.000 K-E 

Sinergistički efekat višestrukih tretmana u odnosu na dvojne i pojedinačne 
intoksikacije 

All-Pb-0 
0.000 0.000 0.231 0.000 0.000 0.000 Pb-0 

0.015 0.000 0.003 0.438 0.010 0.232 All-0 

All-Pb-E 

0.000 0.000 0.585 0.000 0.000 0.000 Pb-0 

0.000 0.275 0.157 0.000 0.194 0.000 Pb-E 

0.288 0.003 0.000 0.352 0.039 0.339 All-0 

0.232 0.060 0.065 0.534 0.945 0.345 All-E 

0.001 0.479 0.513 0.877 0.607 0.811 All-Pb-0 

Prema oĉekivanjima, nastale su znaĉajne promjene u većini posmatranih 

parametara usljed dejstva razliĉitih tretmana, posebno kod inficiranih jedinki 

podvrgnutih sinergistiĉkom dejstvu oba toksikanta u odnosu na jedinke kontrolnih 

grupa.  

                                                 
7 Statistiĉki znaĉajne razike su oznaĉene roza bojom, dok plava polja oznaĉavaju vrijednosti 

iznad statistiĉke signifikantnosti. 
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U odnosu na neinficirane jedinke kontrolne grupe (K-0; negativna kontrola), 

kojima je aplikovano 0,2 ml sterilnog fiziološkog rastvora, sve jedinke podvrgnute 

tretmanu ili infekciji ili sinergistiĉkom efektu više tretmana pokazale su znaĉajne 

promjene broja leukocita po litri krvi (grafikon 468). Inficirane jedinke intoksikovane 

olovo-acetatom su imale pribliţno jednake vrijednosti onima kod negativne kontrole 

usljed opreĉnog efekta infekcije koja stimuliše produkciju leukocita i intoksikacije 

olovo-acetatom ĉiji toksiĉni efekat negativno djeluje na leukopoezu. Najveće vrijednosti 

ukupnog broja leukocita su zabiljeţene kod jedinki pozitivne kontrole, inficiranih 

ešerihijom, znaĉajno uvećanih u odnosu na konstatovane kod neinficiranih jedinki 

kontrolne grupe i pojedinaĉnih i dvojnih tretmana.  

 

Grafikon br. 468 Srednje vrijednosti ukupnog broja leukocita kontrolnih i jedinki 

podvrgnutih različitom tretmanu  

TakoĊe, meĊusobnim poreĊenjem vrijednosti dobijenih za jedinke izloţene 

sinergistiĉkom efektu olovo-acetata i aloksana sa jedinkama izloţenim pojedinaĉnim 

intoksikantima, kao i pri infekciji istih, uoĉava se statistiĉki znaĉajno povećanje 

ukupnog broja leukocita u grupi All-Pb-0 u poreĊenju sa jedinkama grupa Pb-0 i All-E. 

Isti trend je uoĉen i kod inficiranih jedinki dvojne intoksikacije, All-Pb-E, u odnosu na 

jedinke grupa Pb-0, Pb-E i All-Pb-0 (tabela 38, grafikon 468). 
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All-Pb-0, d grupe All-Pb-E 

0.00

1.00

2.00

3.00

4.00

5.00

6.00

7.00

K-0 K-E Pb-0 Pb-E All-0 All-E All-Pb-0 All-Pb-E

5.77b 

6.99a 

5.43abcd 
6.03bd 

6.54abc 
6.88a 

6.17abd 
6.70a 

Broj leukocita  
x109/l 



Rezultati rada i diskusija 

 

234 
 

Znaĉajno povećanje proporcije neutrofila se uoĉava kod jedinki dvojnog 

tretmana, inficiranih i neinficiranih, u odnosu na jedinke pozitivne i negativne kontrole.  

Komparacijom jedinki grupa podvrgnutih sinergistiĉkom dejstvu intoksikanata 

udruţenim sa bakterijskom infekcijom sa jedinkama dvojnog i pojedinaĉnih tretmana, 

signifikantna povećanja udjela neutrofila se uoĉavaju kod jedinki grupa All-Pb-E i All-

Pb-0 u odnosu na grupe All-0 i Pb-0 (tabela 38, grafikon 469). 

 

Grafikon br. 469 Srednje vrijednosti proporcija neutrofila kontrolnih i jedinki podvrgnutih 

različitom tretmanu  

Smanjene vrijednosti proporcija eozinofila se uoĉavaju kod jedinki pozitivne 

kontrole, jedinki grupa Pb-0, Pb-E, All-Pb-0 i All-Pb-E u odnosu na jedinke negativne 

kontrole.  

S druge strane, jedinke pozitivne kontrole su imale najmanje vrijednosti 

proporcija eozinofila, zaĉajno manje u odnosu na jedinke grupa All-0, All-E i All-Pb-0 

(tabela 38, grafikon 470). 

Jedinke dvojnog tretmana, inficirane i neinficirane, su imale signifikantno niţi 

udio eozinofila u relativnoj leukocitarnoj formuli u odnosu na jedinke tretirane 

iskljuĉivo aloksanom (All-0). 
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Grafikon br. 470 Srednje vrijednosti proporcija eozinofila kontrolnih i jedinki podvrgnutih 

različitom tretmanu 

Manje statistiĉkih razlika se moţe uoĉiti pri poreĊenju dobijenih vrijednosti za 

proporcije bazofila tretiranih i kontrolnih jedinki. Znaĉajno povećanje ovog parametra 

se uoĉava samo kod jedinki tretiranih olovo-acetatom, inficiranih i neinficiranih u 

odnosu na jedinke pozitivne i negativne kontrole, kao i jedinke dvojnog tretmana (tabela 

38, grafikon 471).  

 

Grafikon br. 471 Srednje vrijednosti proporcija bazofila kontrolnih i jedinki podvrgnutih 

različitom tretmanu  
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Povećanje proporcije limfocita se uoĉava kod jedinki intoksikovanih olovo-

acetatom u odnosu na jedinke negativne kontrolne grupe. S druge strane, neinficirane 

jedinke dvojnog tretmana biljeţe znatno niţe vrijednosti ovog parametra u odnosu na 

negativnu kontrolu. Uoĉava se i smanjenje udjela limfocita kod jedinki intoksikovanih 

aloksanom i inficiranih ešerihijom (All-E), kao i jedinki dvojnog tretmana, neinficiranih 

(All- Pb-0) i inficiranih (All-Pb-E) u odnosu na jedinke pozitivne kontrole.  

 

Grafikon br. 472 Srednje vrijednosti proporcija limfocita kontrolnih i jedinki podvrgnutih 

različitom tretmanu  

Jedinke dvojnog tretmana, neinficirane All-Pb-0 i inficirane All-Pb-E, su imale 

znaĉajno niţu proporciju limfocita u odnosu na jedinke pojedinaĉnih tretmana, All-0 i 

Pb-0 (tabela 38, grafikon 472).  

 

U odnosu na jedinke negativne kontrole znaĉajno smanjene vrijednosti 

proporcije monocita  su uoĉene kod jedinki grupa K-E, Pb-0 i Pb-E, dok su znaĉajno 

povećane u grupama All-E i All-Pb-0. Jedinke pozitivne kontrole su zabiljeţile izuzetno 

nizak udio monocita u diferencijalnoj krvnoj slici u odnosu na jedinke grupa All-0, All-

E, All-Pb-0 i All-Pb-E.  
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Grafikon br. 473 Srednje vrijednosti proporcija monocita kontrolnih i jedinki podvrgnutih 

različitom tretmanu 

Praćenjem sinergistiĉkog efekta u odnosu na dvojne i pojedinaĉne intoksikacije, 

mogu se konstatovati znaĉajno uvećane vrijednosti proporcije monocita kod inficiranih i 

neinficiranih jedinki dvojnog tretmana u odnosu na jedinke intoksikovane iskljuĉivo 

olovo-acetatom, kao i pri poreĊenju jedinki grupe All-Pb-E sa Pb-E (tabela 38, grafikon 

473).  

 

 

                                                 
 značajno drugačije u odnosu na  vrijednosti a negativne kontrole; b pozitivne kontrole, c grupe 

All-Pb-0, d grupe All-Pb-E 

0.000

0.005

0.010

0.015

0.020

0.025

K-0 K-E Pb-0 Pb-E All-0 All-E All-Pb-0 All-Pb-E

0.013b 

0.002a 
0.003acd 

0.001ad 

0.016b 

0.024ab 

0.021ab 
0.020b 

Proporcije monocita 



Zaključak 

 

238 
 

 

5. ZAKLJUĈAK 

U laboratorijskim uslovima je ispitano dejstvo intoksikacije olovo-acetatom i 

aloksanom na Wistar pacove inficirane ešerihijom Escherichia coli intraperitonealnim 

ubrizgavanjem, nakon 24h i 72h, sa morfometrijskog i hematološkog aspekta.  

Došlo je do signifikantnih promjena većine posmatranih morfometrijskih 

parametara, posebno pri sinergistiĉkom efektu olovo-acetata i aloksana sa dejstvom 

infekcije u odnosu na jedinke kontrolnih grupa. Znaĉajno povećanje organosomatskih 

indeksa je uoĉeno za bubrege, jetru i srce, dok je prirast mase signifikantno smanjen kod 

jedinki izloţenih aloksanskom tretmanu.  

Objašnjenje ovakvih promjena vjerovatno treba traţiti u ĉinjenici da pri 

hiperglikemiji dolazi do propadanja tkiva usljed mobilizacije proteina i masnoća. Isto 

tako, tokom dijabetesa smanjuje se transport glukoze u ćelije, te njen nedostatak 

rezultuje glukoneogenezom (lipoliznom, proteoliznom i sliĉno), što dalje dovodi do 

smanjenja tjelesne mase, zbog sagorjevanja masti i proteina.  

Intoksikacija olovo-acetatom takoĊe dovodi do znaĉajnih promjena u tjelesnoj 

masi eskperimentalnih jedinki, kao i udjelu pojedinih organa. Pri dvonedeljnoj 

intoksikaciji olovo-acetatom eksperimentalnih jedinki prirast mase je znatno slabiji nego 

kod netretiranih jedinki. Olovo indukuje širok spektar fizioloških i biohemijskih 

poremećaja, kao i poremećaje funkcije razliĉitih organa u organizmu ţivotinja i ljudi. 

Razlog porasta pojedinih organosomatskih indeksa krije se u ĉinjenici da se olovo-acetat  

s jedne strane nakuplja u njima, a s druge strane dovodi do smanjenog prirasta tjelesne 

mase, ĉime se udio pojedinih organa povećava.  

Gledajući ukupno sinergistiĉki efekat korištenih tretmana, uoĉava se njihovo 

kompleksno dejstvo, koje se ogleda u negativnim vrijednostima prirasta tjelesne mase, 

kao i znatno uvećanim udjelima masa pojedinih organa. Naime, kod dijabetiĉara su 

znatno ĉešće infekcije uzrokovane razliĉitim bakterijama, a hiperglikemija moţe narušiti 

i uroĊeni i steĉeni imunitet i time smanjiti otpornost na patogene infekcije i prateće 

bolesti. Hiperglikemija povećava oksidativni stres, koji dovodi do razvoja komplikacija 

kod dijabetiĉara. TakoĊe, olovo iz spoljašnje sredine moţe izazvati brojne promjene u 

organizmu dijabetiĉara, tako da dijabetiĉari trebaju izbjegavati svaki kontakt sa ovim 

toksikantom.  
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Promjene u hematološkom statusu su jedan od prvih pokazatelja promjena u 

stanju organizma, endogenog ili egzogenog porijekla i predstavljaju veoma vaţan 

indikator narušavanja ţivotne sredine. Pod sinergistiĉkim dejstvom intoksiksikacije 

olovo-acetatom i aloksanom udruţenim sa bakterijskom infekcijom došlo je do 

signifikantnog smanjenja parametara eritrocitne loze, ukupnog broja eritrocita, 

koncentracije hemoglobina, vrijednosti hematokrita, u odnosu na jedinke kontrolne 

grupe. Hematološki indeksi, MCV, MCH i MCHC pokazuju u manjoj mjeri statistiĉki 

znaĉajna odstupanja (povećanja vrijednosti u sluĉaju prva dva i smanjenje vrijednosti u 

sluĉaju trećeg) pri komparaciji tretiranih sa kontrolnim jedinkama.  

Promjene u hematološkim parametrima mogu se dovesti u vezu sa hemolitiĉkim 

efektom koji izaziva infekcija ešerihijom, a koji se ogleda u smanjenim vrijednostima 

eritrocitnih parametara, posebno hematokrita, usljed anemije. TakoĊe, efekti olovo-

acetata, kao i aloksana dovode do razvoja anemije. Olovo inhibira sitezu hema, skraćuje 

ţivotni vijek eritrocita, pri ĉemu zbog njihove povećane destrukcije dolazi do sniţavanja 

hematoloških vrijednosti. Aloksan destrukcijom beta-ćelija Langerhansovih ostrvaca 

dovodi do nedostatka insulina, što djeluje dvojako izazivajući ubrzano dijeljenje 

hemopoetskih ćelija i supresiju hematopoeze. Toksiĉnost aloksana se ogleda u 

destrukciji eritrocita usljed lipidne peroksidacije njihovih membrana. Hiperglikemija 

rezultuje povećanjem koncentracije glikoziliranog hemoglobina, što dovodi do 

smanjenja ukupne koncentracije hemoglobina u krvi pacova intoksikovanih aloksanom. 

Redukcija u koliĉini hemoglobina moţe biti praćena smanjenjem broja eritrocita i 

vrijednosti hematokrita, što opet ukazuje na anemiju.  

U diferencijalnoj krvnoj slici zdravih pacova od ukupnog broja leukocita 

najveći udio pripada limfocitima, zatim neutrofilima, dok se ostale leukocitne forme 

sreću u znatno manjem omjeru. Sinergistiĉki efekat intoksikacije olovo-acetatom i 

aloksanom na Wistar pacove inficirane ešerihijom, ogleda se u znaĉajnom povećanju 

ukupnog broja leukocita, praćenim neutrofilijom i limfopenijom.  

Infekcija ešerihijom stimuliše imuni sistem na proliferaciju neutrofila, 

odgovornih za fagocitozu patogenih mikroorganizama u inficiranom tkivu, ĉime se 

povećava ukupan broj leukocita u krvi tokom prva 72 sata od uspostavljanja infekcije. S 

druge strane, toksiĉni efekat olovo-acetata na leukopoezu u limfnim organima dovodi do 

blage leukopenije i limfocitoze, koje uz neutropeniju ukazuju na stimulaciju imunog 

odgovora kod intoksikovanih ţivotinja. Olovo se veţe na bijele krvne ćelije oštećujući ih 
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na taj naĉin. Najveći dio olova unesenog u organizam se deponuje u kostima, gdje 

uzrokuje dodatne probleme. Moţe uticati na produkciju leukocita, izazivajući smanjenje 

njihovog broja u cirkulaciji ili indukovati imuni odgovor utiĉući na proporciju neutrofila 

i limfocita, pri ĉemu je uobiĉajena pojava neutrofilije praćene limfopenijom. Pri 

indukciji dijabetesa aloksanom uoĉeno je slabije povećanje ukupnog broja leukocita, uz 

neznatno smanjenje udjela neutrofila, a povećanje proporcije limfocita u odnosu na 

zdrave jedinke. Aloksanska dijabetogeneza izaziva perturbacije u matiĉnim ćelijama 

koštane srţi, što rezultuje povećanjem ukupnog broja leukocita, povećanjem proporcije 

limfocita i smanjenjem udjela granulocita u krvi pacova uzetoj kardijalnom punkcijom. 
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7. PRILOG 
Tabela br. 39 Prosječne vrijednosti organosomatskih indeksa i prirasta tjelesne mase  

 Indeks u % (masa organa/masa tijela x100) 
Prirast tjelesne 

mase u % Grupa 
bubreg 
desni 

bubreg 
lijevi 

testis desni testis lijevi jetra slezena srce 

K-O-24 ♂ 
 

0.30±0.02 0.30±0.02 0.77±0.11 0.79±0.16 3.07±0.11 0.18±0.03 0.32±0.03 18.26±3.47 

K-O-24 ♀ 
 

0.30±0.02 0.30±0.02   2.91±0.32 0.24±0.02 0.31±0.02 17.58±7.10 

K-O-72 ♂ 
 

0.29±0.01 0.29±0.01 0.60±0.12 0.63±0.12 3.09±0.24 0.18±0.01 0.33±0.02 18.94±5.80 

K-O-72 ♀ 
 

0.29±0.03 0.30±0.04   2.95±0.17 0.22±0.01 0.34±0.02 20.10±9.03 

K-E-24 ♂ 
 

0.32±0.04 0.31±0.04 0.70±0.06 0.72±0.05 3.27±0.30 0.20±0.02 0.34±0.02 15.22±2.92 

K-E-24 ♀ 
 

0.30±0.01 0.29±0.01   3.16±0.36 0.26±0.03 0.36±0.02 16.44±3.67 

K-E-72 ♂ 
 

0.29±0.00 0.29±0.01 0.71±0.05 0.74±0.06 3.04±0.13 0.23±0.01 0.33±0.04 16.40±9.31 

K-E-72 ♀ 
 

0.30±0.02 0.30±0.01   3.24±0.31 0.23±0.03 0.33±0.02 16.03±7.24 

Pb-0-24 ♂ 
 

0.39±0.02 0.39±0.04 0.66±0.16 0.69±0.15 3.15±0.26 0.23±0.03 0.32±0.01 8.38±3.74 

Pb-0-24 ♀ 
 

0.41±0.08 0.42±0.09   3.25±0.56 0.25±0.04 0.35±0.02 8.95±4.58 

Pb-0-72 ♂ 
 

0.39±0.04 0.39±0.05 0.72±0.30 0.79±0.27 3.21±0.22 0.22±0.03 0.34±0.02 8.28±3.50 

Pb-0-72 ♀ 
 

0.51±0.14 0.50±0.14   4.13±0.40 0.35±0.07 0.37±0.05 8.69±2.48 

Pb-E-24 
♂ 

0.38±0.04 0.39±0.05 0.76±0.09 0.78±0.09 3.49±0.35 0.24±0.05 0.36±0.02 8.34±4.25 

Pb-E-24 
♀ 

0.40±0.05 0.41±0.05   3.68±0.51 0.24±0.01 0.36±0.03 8.22±1.52 

Pb-E-72 
♂ 

0.40±0.06 0.40±0.04 0.87±0.09 0.89±0.12 3.31±0.16 0.19±0.03 0.37±0.01 7.16±1.57 

Pb-E-72 
♀ 

0.33±0.04 0.35±0.03   3.25±0.13 0.22±0.03 0.32±0.03 7.12±2.68 

All-O-24 
♂ 

0.36±0.06 0.35±0.05 0.72±0.04 0.74±0.05 3.59±0.38 0.22±0.02 0.36±0.04 -6.68±6.37 

All-O-24 
♀ 

0.35±0.05 0.33±0.05   3.56±0.35 0.20±0.01 0.38±0.04 -5.92±4.96 

All-O-72 
♂ 

0.47±0.07 0.45±0.04 0.88±0.12 0.88±0.15 3.43±0.74 0.25±0.08 0.42±0.08 -11.93±7.98 

All-O-72 
♀ 

0.44±0.02 0.42±0.01   3.30±0.12 0.27±0.04 0.38±0.02 -8.69±4.61 

All-E-24 
♂ 

0.36±0.03 0.37±0.03 0.68±0.06 0.73±0.08 2.88±0.44 0.23±0.03 0.37±0.03 -6.49±6.35 

All-E-24 
♀ 

0.40±0.08 0.43±0.06   3.96±0.56 0.28±0.06 0.43±0.05 -6.35±3.89 

All-E-72 
♂ 

0.42±0.11 0.41±0.13 0.91±0.25 0.92±0.24 2.94±0.58 0.27±0.04 0.40±0.09 -13.21±12.20 

All-E-72 
♀ 

0.41±0.02 0.38±0.04   3.01±0.35 0.25±0.04 0.39±0.03 -10.63±7.17 

All-Pb-O-
24 ♂ 

0.59±0.03 0.57±0.03 0.65±0.04 0.63±0.07 3.88±0.15 0.28±0.03 0.48±0.01 -11.90±2.26 

All-Pb-O-
24 ♀ 

0.56±0.03 0.56±0.03   3.96±0.10 0.28±0.02 0.37±0.03 -14.29±1.14 

All-Pb-O-
72 ♂ 

0.58±0.02 0.58±0.01 0.67±0.06 0.66±0.06 3.95±0.08 0.28±0.01 0.47±0.02 -15.24±1.46 

All-Pb-O-
72 ♀ 

0.60±0.03 0.60±0.03   4.03±0.08 0.28±0.02 0.48±0.04 -14.93±1.95 

All-Pb-E-
24 ♂ 

0.63±0.03 0.61±0.03 0.73±0.07 0.76±0.07 3.97±0.21 0.23±0.02 0.40±0.06 -13.88±4.30 

All-Pb-E-
24 ♀ 

0.61±0.06 0.59±0.06   4.14±0.09 0.32±0.03 0.42±0.04 -14.74±3.65 

All-Pb-E-
72 ♂ 

0.64±0.07 0.64±0.07 0.89±0.08 0.92±0.08 4.36±0.19 0.29±0.04 0.43±0.07 -18.59±4.22 

All-Pb-E-
72 ♀ 

0.68±0.01 0.67±0.03   4.37±0.16 0.30±0.01 0.40±0.03 -15.02±3.35 

*Prikazane su srednje vrijednosti±standardna devijacija 
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Tabela br. 40 Pregled literaturnih vrijednosti eritrograma netretiranih Wistar pacova  

 E 
x1012 

Hb 
(g/l) 

Hct 
(%) 

MCV 
(fl ) 

MCH 
(pg) 

MCHC 
(g/l E) 

Sharp i Villano 

 (2013) 
5-10 110-190 35-57 46-65 18-23 310-400 

Thrall et al. 

(2012) 
6.6-9.0 132-164 41.1-51.1 52.6-65.4 16.5-21.3 302-346 

Davidović et al. (2007*; 

2010**) 
7.91±0.48* 

127.71±8.12* 

143±10** 

36.89±2.19* 

37-49** 
   

Brkić et al.  

(2011) 
6.72-9.37 

128-168♂ 

135-162♀ 

39.5-50.4♂ 

40.0-49.6♀ 
  

314-340♂ 

321-349♀ 

Hiellyer i Quesenberry 

(1997) 
5.4-8.5 115-160 35-51 57-65 15-22 300-350 

Gikins i Clifford 

 (2008) 
 110-192 36-54 48-70  400 

Charles River 

Laboratories (1998) 

 

5.79-9.72♀ 

6.20-8.78♂ 

122-180♀ 

129-193♂ 

32-48♀ 

34-44♂ 

47-59♀ 

49-57♂ 

17-21♀ 

18-23♂ 

330-410♀ 

340-450♂ 

Antai et al. 

(2009) 
4.44±0.15 140.6±13.0 33.6±0.15 76.04±3.58 31.8±1.28 419±7.10 

Prichet i Corning  

(2004) 
5.4-8.5  37-49%    

Moore 

(2000) 

7.25±0.93♂ 

6.85±0.61♀ 
143±10     

Oyeyemi et al. 

(2009) 
11.43±1.95  31.6±4.35    

Lewicka et al. 

(2012) 
8.2±0.2 125.7±1.7 35.9±0.7 43.6±0.5 15.3±0.3 350.9±5.2 

Kampfmann et al.  

(2012) 

♀ 

 

♂ 

7.8-9.0* 

8.5-10.1**  

141.8-162.7* 

146.6-166.0** 

-* 

41-49** 

48-57* 

46-52** 

18-19* 

16-19** 

338.4-359.3* 

338.4-359.3** 

8.2-9.5* 

8.4-10.1**  

146.6-166.0* 

145.0-167.7** 

42-48* 

42-48 

48-54* 

46-52** 

16-19* 

16-17** 

340.0-360.9* 

338.4-357.7** 

 

 

 

 

 

 

 



Prilog 
 

259 
 

 

Tabela br. 41 Prosječne vrijednosti eritrograma kontrolnih i testnih jedinki  

 Eritrogram 

Grupa 
E 

(*1012/l) 

Hb 

(g/l) 

Hct 

(l/l) 

MCV 

(fl ) 

MCH 

(pg) 

MCHC 

(g/l E) 

K-0-24 ♂ 7.51±0.48 135.56±17.49 0.329±0.063 43.55±6.28 18.00±1.58 417.13±38.33 

K-0-24 ♀ 8.02±0.56 125.93±11.42 0.298±0.036 37.36±5.03 15.74±1.60 423.28±24.18 

K-0-72 ♂ 7.55±0.35 126.67±10.28 0.326±0.042 43.19±5.49 16.79±1.42 396.80±86.49 

K-0-72 ♀ 7.77±0.30 137.78±10.93 0.358±0.017 46.16±2.03 17.75±1.54 385.79±46.19 

K-E-24 ♂ 5.76±0.62 102.96±10.28 0.222±0.021 38.95±5.89 18.04±2.46 465.20±43.80 

K-E-24 ♀ 5.94±0.78 100.74±10.28 0.249±0.035 42.65±9.01 17.26±3.42 407.60±40.79 

K-E-72 ♂ 6.16±0.22 91.11±12.45 0.281±0.034 45.66±6.03 14.82±2.31 328.49±57.35 

K-E-72 ♀ 4.94±0.34 89.63±12.94 0.204±0.058 41.53±12.71 18.29±3.58 459.17±98.90 

Pb-0-24 ♂ 4.80±2.19 95.56±7.12 0.314±0.020 77.81±34.08 23.56±10.08 304.10±6.12 

Pb-0-24 ♀ 6.62±1.88 102.22±11.88 0.286±0.035 48.11±21.95 16.87±6.57 364.89±82.41 

Pb-0-72 ♂ 6.75±0.84 93.33±11.23 0.293±0.065 44.53±14.31 14.08±3.09 327.13±55.28 

Pb-0-72 ♀ 5.66±0.60 97.04±8.03 0.261±0.057 46.36±10.11 17.29±2.14 393.65±131.38 

Pb-E-24 ♂ 4.61±0.74 85.18±16.77 0.302±0.048 67.25±16.12 18.80±4.35 285.88±58.40 

Pb-E-24 ♀ 4.73±0.44 82.96±31.38 0.262±0.039 55.50±7.71 17.81±7.49 319.33±120.92 

Pb-E-72 ♂ 4.31±0.71 93.33±18.59 0.315±0.031 75.20±16.73 22.30±6.61 298.40±65.89 

Pb-E-72 ♀ 4.23±0.60 96.30±14.10 0.280±0.053 66.75±12.95 23.34±6.21 353.15±75.53 

All-0-24 ♂ 6.24±0.16 92.59±22.98 0.204±0.035 32.70±5.45 14.80±3.44 455.26±94.38 

All-0-24 ♀ 5.77±0.32 115.55±33.17 0.256±0.046 44.43±8.25 20.06±6.00 469.43±162.81 

All-0-72 ♂ 5.71±0.73 97.78±31.93 0.342±0.061 59.85±6.38 17.56±6.49 302.04±127.12 

All-0-72 ♀ 6.21±0.53 105.92±16.69 0.286±0.069 46.01±10.21 16.99±1.23 384.19±88.40 

All-E-24 ♂ 5.06±0.70 114.07±4.83 0.309±0.048 61.89±12.50 21.74±2.43 360.03±62.19 

All-E-24 ♀ 5.00±0.92 111.85±7.12 0.303±0.039 62.72±15.48 24.22±5.54 389.39±41.29 

All-E-72 ♂ 4.90±0.64 99.26±10.28 0.281±0.045 58.00±10.57 20.66±4.33 360.95±74.15 

All-E-72 ♀ 4.84±0.74 92.59±24.29 0.253±0.059 53.68±15.38 20.00±7.54 367.68±69.67 

All- Pb-0-24 ♂ 5.24±0.52 99.26±4.83 0.271±0.017 51.86±2.08 19.09±2.11 367.38±27.20 

All- Pb-0-24 ♀ 4.82±0.40 98.52±4.22 0.253±0.023 53.05±7.97 20.95±2.88 396.96±37.87 

All- Pb-0-72 ♂ 4.62±0.36 94.81±7.22 0.244±0.013 52.99±2.90 20.73±3.22 390.57±49.76 

All- Pb-0-72 ♀ 4.64±0.31 87.41±11.89 0.220±0.032 47.37±6.37 18.89±2.68 399.26±27.65 

All- Pb-E-24 ♂ 4.88±0.29 94.07±15.40 0.243±0.041 49.92±7.74 19.47±4.31 396.67±95.85 

All- Pb-E-24 ♀ 4.81±0.23 88.15±8.03 0.259±0.042 53.67±6.60 18.31±1.25 343.93±31.36 

All- Pb-E-72 ♂ 4.56±0.20 91.85±10.93 0.243±0.054 53.60±13.60 20.17±2.66 397.23±122.25 

All- Pb-E-72 ♀ 4.19±0.42 74.07±8.69 0.222±0.036 53.99±13.53 17.83±2.78 343.73±86.33 

*Prikazane su srednje vrijednosti±standardna devijacija 
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Tabela br. 42 Pregled literaturnih vrijednosti leukograma netretiranih Wistar pacova  

 Ukupan 
broj 

leukocita 
x109/l krvi  

PROPORCIJE POJEDINIH FORMI LEUKOCITA U % 

Neutrofili Eozinofili Bazofili Limfociti Monociti 

Lindstrom et al. 

(2015) 

8.0-11.8♂ 

6.6-12.6♀ 

6.2-42.6♂ 

4.4-49.2♀ 

0.1-0.63♂ 

0-1.96♀ 

0-0.6♂ 

0-0.4♀ 

57.6-83.2♂ 

50.2-84.5♀ 

0-0.65♂ 

0-1.81♀ 

Sharp i Villano 

 (2013) 
3-17 13-26 0-4 0-1 65-83 0-4 

Davidović 

(2013) 
6.61±0.57 28.26±3.10   65.90±4.28 5.84±3.24 

Uduak et al. 

(2013) 
6.68±0.21 29.8±1.46 2.6±0.51  65.6±1.36 1.40±0.40 

Lewicka et al. 

(2012) 
9.50±0.9 42.2±4.1 2.6±0.4 - 51.5±4.5 3.7±0.4 

Kampfmann et al.  

(2012) 

3.6±0.1* 

10.4±0.1**  

11.11* 

13.46** 

2.78* 

0.96** 

- 

- 

83.33* 

77.88** 

5.56* 

7.69** 

Thrall et al.        

(2012) 

7.3-12.66 

9.98 

17.12-29.30 

24.84 

0.54-2.36 

1.70 

0-2.36 

0 

69.45-71.64 

70.84 

0.68-3.47 

2.50 

Oyeyemi et al. 

(2009) 
19.40±4.57 61.4±6.78   38.6±6.78  

Antai et al. 

(2009) 
3.79±0.15 23.20±1.28 4.80±0.37 0.60±0.30 64.00±0.71 8.40±0.93 

Moriyama et al. 

 (2008) 
12.21±2.90 

10.53-12.44♂ 

6.65-8.22♀ 

1.13-1.18♂ 

1.26-1.50♀ 

0.32-0.33♂ 

0.23-0.26♀ 

82.92-84.05♂ 

86.35-87.55♀ 

2.04-2.98♂ 

2.51-3.00♀ 

Charles River 

Laboratories (2008) 

9.45±3.01♂ 

8.35±2.82♀ 

40.80±8.12♂ 

35.09±7.15♀ 

1.09±1.14♂ 

1.71±1.65♀ 

0.23±0.30♂ 

0.38±0.58♀ 

51.05±8.03♂ 

56.12±7.25♀ 

6.86±2.30♂ 

6.70±2.20♀ 

Liberati et al.  

(2004) 
4.12-9.59 9.47-15.43   81-89 1-2 

Prichet i Corning  

(2004) 
4.00-10.20 32.50-35.29   55-81  

Moore 

(2000) 

8.54±2.23♂ 

7.10±2.42♀ 

16.6±5.7♂ 

15.3±5.7♀ 
  

78.3±7.1♂ 

80.9±5.7♀ 

3.4±2.5♂ 

1.6±1.0♀ 

Stojić  
(1999) 

6.00-8.00      

Charles River 

Laboratories (1998) 

5.10-12.55♂ 

4.19-13.00♀ 

1-34♂ 

1-40♀ 

0-3♂ 

0-6♀ 

0-2♂ 

0-2♀ 

65-99♂ 

58-98♀ 

0-6♂ 

0-6♀ 

Jain 

(1993) 
8.30±2.36 17.34-29.17   63-68 0.67-4.13 

Rusov  

(1984) 
6.00-10.50 9-47 0-3 

rijetko 

prisutni 
51-90 0-3 
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Tabela br. 43 Prosječne vrijednosti leukograma kontrolnih i testnih jedinki  

Grupa L 
(x109/l) 

PROPORCIJE POJEDINIH FORMI LEUKOCITA 
Neutrofili Eozinofili Bazofili Limfociti Monociti 

K-0-24 ♂ 5.88±0.25 0.274±0.063 0.020±0.014 0.006±0.005 0.686±0.067 0.014±0.011 

K-0-24 ♀ 5.78±0.29 0.180±0.037 0.030±0.012 0.008±0.004 0.772±0.048 0.012±0.004 

K-0-72 ♂ 5.68±0.40 0.144±0.102 0.036±0.005 0.006±0.005 0.802±0.098 0.012±0.011 

K-0-72 ♀ 5.74±0.38 0.152±0.078 0.022±0.013 0.008±0.004 0.806±0.071 0.012±0.008 

K-E-24 ♂ 6.72±0.33 0.208±0.033 0.002±0.004 0.002±0.004 0.784±0.032 0.004±0.005 

K-E-24 ♀ 6.76±0.64 0.156±0.032 0.000±0.000 0.004±0.005 0.840±0.036 0.000±0.000 

K-E-72 ♂ 7.16±0.38 0.192±0.032 0.004±0.005 0.000±0.000 0.802±0.033 0.002±0.004 

K-E-72 ♀ 7.32±0.33 0.184±0.048 0.006±0.009 0.004±0.009 0.804±0.045 0.002±0.004 

Pb-0-24 ♂ 5.48±0.54 0.134±0.079 0.002±0.004 0.026±0.022 0.838±0.087 0.000±0.000 

Pb-0-24 ♀ 5.36±0.50 0.106±0.015 0.012±0.011 0.020±0.010 0.854±0.022 0.008±0.004 

Pb-0-72 ♂ 5.36±0.77 0.208±0.032 0.010±0.010 0.024±0.017 0.758±0.052 0.000±0.000 

Pb-0-72 ♀ 5.52±0.33 0.130±0.024 0.006±0.005 0.012±0.011 0.850±0.019 0.002±0.004 

Pb-E-24 ♂ 6.00±0.25 0.196±0.112 0.002±0.004 0.020±0.007 0.780±0.112 0.002±0.004 

Pb-E-24 ♀ 6.04±0.22 0.142±0.060 0.004±0.005 0.032±0.008 0.822±0.059 0.000±0.000 

Pb-E-72 ♂ 5.96±0.26 0.274±0.050 0.006±0.005 0.018±0.025 0.702±0.038 0.000±0.000 

Pb-E-72 ♀ 6.12±0.36 0.248±0.081 0.002±0.004 0.018±0.008 0.730±0.079 0.002±0.004 

All-0-24 ♂ 6.36±0.17 0.152±0.115 0.020±0.039 0.002±0.004 0.802±0.176 0.024±0.029 

All-0-24 ♀ 6.40±0.28 0.144±0.074 0.038±0.034 0.008±0.011 0.794±0.106 0.016±0.021 

All-0-72 ♂ 6.72±0.30 0.204±0.088 0.030±0.023 0.010±0.017 0.748±0.108 0.012±0.013 

All-0-72 ♀ 6.68±0.23 0.180±0.043 0.020±0.020 0.008±0.008 0.780±0.035 0.012±0.013 

All-E-24 ♂ 6.64±0.30 0.202±0.128 0.030±0.014 0.018±0.015 0.738±0.135 0.012±0.004 

All-E-24 ♀ 6.52±0.70 0.142±0.031 0.018±0.024 0.002±0.004 0.688±0.299 0.021±0.010 

All-E-72 ♂ 7.20±1.29 0.204±0.063 0.014±0.009 0.004±0.005 0.740±0.090 0.038±0.037 

All-E-72 ♀ 7.16±0.46 0.238±0.144 0.012±0.013 0.000±0.000 0.724±0.149 0.025±0.017 

All- Pb-0-24 ♂ 6.04±0.55 0.254±0.040 0.022±0.016 0.004±0.005 0.698±0.035 0.026±0.019 

All- Pb-0-24 ♀ 5.92±0.23 0.238±0.050 0.008±0.008 0.002±0.004 0.730±0.052 0.022±0.008 

All- Pb-0-72 ♂ 6.32±0.41 0.274±0.046 0.012±0.016 0.002±0.004 0.692±0.054 0.020±0.016 

All- Pb-0-72 ♀ 6.40±0.32 0.262±0.054 0.010±0.010 0.010±0.014 0.702±0.045 0.016±0.017 

All- Pb-E-24 ♂ 6.40±0.32 0.230±0.054 0.008±0.008 0.004±0.005 0.734±0.062 0.024±0.011 

All- Pb-E-24 ♀ 6.20±0.32 0.254±0.049 0.008±0.013 0.002±0.004 0.698±0.054 0.018±0.019 

All- Pb-E-72 ♂ 7.12±0.23 0.198±0.092 0.014±0.011 0.006±0.009 0.756±0.089 0.026±0.015 

All- Pb-E-72 ♀ 7.08±0.41 0.280±0.047 0.010±0.010 0.004±0.005 0.694±0.053 0.012±0.013 

*Prikazane su srednje vrijednosti±standardna devijacija 

 


