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INFEKCIJA OVACA SA Strongyloides papillosus – UTICAJ INTENZITETA 
PARAZITSKE INFEKCIJE I TERAPIJE ALBENDAZOLOM NA ODREĐENE 

BIOHEMIJSKE PARAMETRE U KRVI OVACA* 
INFECTION OF SHEEP WITH Strongyloides papillosus – THE EFFECT OF INTENSITY 
OF PARASITIC INFECTION AS WELL AS THERAPY WITH ALBENDAZOLE ON CERTAIN 

BIOCHEMICAL PARAMETERS IN THE BLOOD OF SHEEP

Dimitrijević B., Jović S., Jezdimirović Milanka, Bacić D., 
Savić Mila, Jezdimirović N., Vegara M.**

Cilj ovog rada je da se ispitaju određeni biohemijski parametri 
u krvi ovaca u uslovima različitog intenziteta parazitske infekcije sa 
Strongyloides papillosus, kao i nakon terapije albendazolom. Istra­
živanje je izvedeno na ovcama virtemberg rase (n = 30) kod kojih je 
utvrđen niski, srednji i visoki intenzitet parazitske infekcije sa S. papi­
llosus. Kontrolnu grupu (n = 10) činile su ovce negativne na prisustvo 
parazitske infekcije. Stepen i vrsta promene praćeni su određivanjem 
koncentracije glukoze, ukupnih proteina, albumina, Albumin/Globulin 
odnosa, AST, uree, ukupnog bilirubina, kalcijuma, fosfora, ukupne ak­
tivnosti laktat dehidrogenaze (LDH) i izoenzimske distribucije LDH1-5.

Na osnovu dobijenih rezultata utvrdili smo, preko izoenzimske 
distribucije laktat dehidrogenaze, da u toku parazitske infekcije sa S. 
papillosus dolazi do oštećenja ćelija jetre, srčanog mišića i pluća, dok 
je nakon terapje albendazolom jetra najoštećeniji organ. Koncentracija 
glukoze, ukupnih proteina i albumina linearno je opadala sa rastom 
intenziteta parazitske infekcije (p < 0,05), a nakon terapije albenda­
zolom pad koncentracije ovih parametara bio je na statistički znatno 
većem nivou (p < 0,01). Aktivnost AST, koncentracija uree i ukupnog 
bilirubina takođe su linearno rasle sa intenzitetom parazitske infek­
cije (p < 0,05). Nakon terapije sa ABZ aktivnost AST i koncentracija RETRACTED
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ukupnog bilirubina bile su na statistički značajno većem nivou (p < 
0,001), dok je koncentracija uree zadržala iste nivoe kao u slučaju 
parazitske infekcije. Vrednosti koncentracija kalcijuma (p > 0,05) i fos­
fora (p < 0,05) takođe linearno opadaju sa rastom intenziteta para­
zitske infekcije. Trend pada koncentracije ovih makroelemenata, na­
stavlja se i nakon terapije albendazolom (p < 0,001). Imajući u vidu 
naša prethodna istraživanja na polju oksidativnog stresa, fenomena 
koji se nalazi u osnovi promena utvrđenih u ovom radu, strogo pre­
poručujemo da se u antiparazitske protokole, pored antihelmintika ko­
riste i preparati sa antioksidativnim svojstvima.

Ključne reči: Strongyloides papillosus, albendazol, biohemijski 
parametri, jetra, ovce

Ovce su visokoprijemčive na parazitske infekcije, čak i u uslovima niske in-
fekcije pašnjaka. Iz tog razloga, u kliničkoj patologiji ovaca, parazitske infekci-
je imaju veliki značaj, jer pored zdravstvenog predstavljaju i ekonomski problem 
(Chauvin i sar., 2001).

Uzročnik strongiloidoze ovaca je Strongyloides papillosus. Strongiloidoza 
je kliničko-patološki entitet, kome se u kliničkoj praksi obično ne pridaje veliki 
značaj. Razlog ovome je što su simptomi izazvani infekcijom sa S. papillosus 
često „zamaskirani“ simptomima infekcije sa drugim parazitskim vrstama, što je 
i najčešći slučaj u uslovima prirodne infekcije. Takođe, pri niskom intenzitetu ove 
parazitske infekcije organizam domaćina ne reaguje klinički vidljivim simptomima. 
Ekonomske štete koje nastaju pri ovoj infekciji su posledica progresivnog mrša
vljenja životinja, smanjenja plodnosti, proizvodnje mleka i mesa. Procenjuje se da 
je 15% proizvodnje mleka i mesa u Srbiji izgubljeno usled infekcije ovaca sa S. 
papillosus (Dimitrijević i sar., 2012).

Strongyloides spp. pripadaju geohelmintima, što znači da u toku razvoja mo-
gu da pored parazitskog oblika imaju i slobodno živeće forme koje deo razvo-
jnog ciklusa provode u zemljištu. Ovo je razlog zbog čega infekcije sa Strongyloi­
des spp. imaju jak enzootski karakter. Parazitski oblici S. papillosus predstavlja-
ju partenogenetske ženke koje parazitiraju u tankom crevu ovaca (Kassai, 1999; 
Eberhardt i sar., 2008). Infekcija može nastati peroralnim unošenjem (preko kon-
taminirane hrane i vode) infektivnih larvica (stadijum L3) ili perkutanim probija
njem kože međupapčane regije. U ovom drugom načinu infekcije (perkutanom), 
otvaraju se „ulazna vrata“ za uzročnike druge etiologije. Pri tome, posebnu opas-
nost predstavljaju anaerobni uzročnici zarazne šepavosti ovaca (Abbott i Lewis, 
2005).

Albendazol (ABZ) je antihelmintik širokog spektra dejstva i lek izbora u tera-
piji strongiloidoze i drugih parazitskih infekcija (Kassai, 1999). Glavni mehanizam 
kojim ABZ ostvaruje svoj efekat je rezultat njegove interakcije sa eukariotskim ci-

Uvod / Introduction

RETRACTED



43

Vet. glasnik 69 (1-2) 41 - 61 (2015) Dimitrijević B. i sar.: Infekcija ovaca sa Strongyloides 
papillosus – uticaj intenziteta parazitske infekcije i terapije albendazolom na određene ...

toskeletnim proteinom, tubulinom, inhibirajući njegovu polimerizaciju u mikrotu-
bule. Takođe, ABZ deluje i na biohemijske i enzimske procese u parazitima inhi-
birajući transport glukoze u parazitima i enzim fumarat reduktazu (Rufener i sar., 
2005). Na taj način dolazi do osiromašenja energetskih rezervi i uginuća parazita.

U našem prethodnom radu ustanovili smo da infekcija sa S. papillosus dovo-
di organizam domaćina u stanje pojačanog oksidativnog stresa (Dimitrijević i sar., 
2012). Pri tom je utvrđeno da je nivo oksidativnog stresa pozitivno korelirao sa in-
tenzitetom ove parazitske infekcije. Interesantno je i da terapija albendazolom, ta-
kođe uvodi organizam u stanje narušene redoks ravnoteže, intenzivnije u odnosu 
na posmatranu parazitsku infekciju i u dužem vremenskom periodu (neobjavljeni 
rezultati autora).

Imajući u vidu naša prethodna istraživanja u oblasti oksidativnog stresa kod 
parazitskih infekcija, cilj ovog istraživanja je da se bliže ispitaju promene vred-
nosti pojedinih biohemijskih parametara (glukoze, ukupnih proteina, albumina, 
A/G odnos, aspartat-amino transaminaze (AST), uree, ukupnog bilirubina, kalciju-
ma, fosfora, aktivnosti enzima laktat dehidrogenaze (LDH), kao i njegovih izoen-
zimskih oblika LDH1-5) u krvi ovaca, izazvanih različitim intenzitetom parazitske in-
fekcije sa S. papillosus, kao i nakon tretmana sa ABZ.

Istraživanje je izvedeno u okolini grada Vranja (selo Kupinince, geografske 
koordinate: 42◦29’46.98’’ N, 21◦53’50.10’’E ), na ovcama (n = 40) rase virtemberg, 
starosti 2‒3 godine, kod kojih je parazitološkim ispitivanjem dokazana infekcija sa 
S. papillosus. U zavisnosti od intenziteta infekcije životinje su podeljene u tri grupe 
(A1 ‒ nizak; A2 ‒ srednji i A3 ‒ visok intenzitet infekcije sa S. papillosus). Ovce su 
zatim tretirane jednokratno, peroralnom aplikacijom ABZ, u dozi od 5 mg/kg tele-
sne mase i prikazane u rezultatima kao B1, B2 i B3 grupa. Kontrolnu grupu C1 činile 
su ovce (n = 10), negativne na prisustvo ovog parazita, i nakon tretmana sa ABZ, 
prikazane u rezultatima kao C2 grupa.

Svi postupci sa životinjama izvedeni su u skladu sa princima Evropske kon-
vencije za zaštitu životinja kičmenjaka korišćenih u eksperimentalne i druge svrhe 
(European Convention for the Protection of Vertebrate Animals Used for Experi-
mental and Other; Official Daily N. L 358/1–358/6, 18, December 1986).

Uzorkovanje fecesa i krvi / Sampling of faeces and blood
Uzorkovanje fecesa za parazitološki pregled /  
Sampling of faeces for parasitological examination

Uzorci fecesa uzimani su pojedinačno od svake ovce, direktno iz ampule 
rektuma, jednom dnevno u toku tri dana, pakovani u zasebne, obeležene pla
stične kese i transportovani u ručnom frižideru do parazitološke laboratorije.

Materijal i metode / Material and methods
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U otkrivanju i determinaciji parazita i njihovih razvojnih oblika primenjeni su 
standardni ključevi za identifikaciju parazita i njihovih razvojnih oblika koji se ba-
ziraju na morfološkim i morfometrijskim karakteristikama jaja, larvica i/ili adultnih 
oblika.

Koprološka dijagnostika je vršena metodama sedimentacije i flotacije (Kas-
sai, 1999). Pregled preparata vršen je pri uvećanju 7 x 10 i 7 x 40 na mikroskopu 
Reichert, Nemačka. Intenzitet infekcije određen je brojanjem jaja helminata po 
gramu fecesa metodom po Mc Masteru (Euzeby, 1982; Reinecke i Fonesca, 
1992).

Uzorkovanje krvi / Sampling of blood

Uzorci krvi ovaca za predviđena ispitivanja uzeti su punkcijom v. jugularis (uz 
fiksiranje životinja), pre dehelmintizacije i 21. dana od dehelmintizacije sa ABZ. 
Deo krvi uzorkovan je bez antikoagulansa u cilju odvajanja krvnog seruma, a deo 
sa heparinom kao antikoagulansom u cilju odvajanja krvne plazme. Serumi su 
odvajani posle spontane koagulacije krvi centrifugiranjem u trajanju od 10 minu-
ta na 3000 rpm, a krvna plazma centrifugiranjem pune krvi. Ovako dobijeni uzorci 
krvne plazme i krvnog seruma su čuvani na -20 0C, do analize.

Biohemijske analize / Biochemical analyses

Koncentracija glukoze u krvi određena je korišćenjem Precision-Xtra plus 
test traka. Aktivnost enzima AST određena je kinetičkim metodom u reakciji 
transaminacije amino grupe koju katalizuje ovaj enzim. Koncentracija uree je ta-
kođe određena enzimskim kinetičkim metodom sa ureazom. Koncentracija uku
pnih proteina određena je biuretskom metodom, dok je koncentracija albumina 
određena reakcijom sa bromkrezol zelenim. Koncentracija ukupnog bilirubina (su-
ma konjugovanog i nekonjugovanog bilirubina) je određena u reakciji sa diazoni-
jum jonom sulfanilne kiseline. Koncentracija kalcijuma određena je u reakciji sa 
sa o-krezolftaleinom, dok je koncentracija fosfora određena u reakciji sa amoni-
jum molibdatom. Svi parametri određeni su korišćenjem komercijalnih test paketa, 
prema uputstvu proizvođača (Bayer Diagnostics, Germany). Spektrofotometrijska 
merenja izvedena su na aparatu Cecil CE 2021 UV/VIS.

Ukupna aktivnost LDH i izoenzimski oblici laktat dehidrogenaze (LDH1, LDH2, 
LDH3, LDH4 i LDH5) određeni su vertikalnom elektroforezom na 7.5% PAGE (HO-
EFFER MINI VE, Amersham, LKB, 2117, Bromma, Uppsala, Sweden), uz prime-
nu TRIS-glicinskog pufera i Na-laktata kao supstrata u prisustvu tetrazolijumskog 
plavog po metodi Yoshida i Takakuwa (1997). Intenzitet traka određen je denzito-
metrijski, korišćenjem kompjuterskog programskog paketa Scion Image Beta 4.02 
(Scion Corp., 2007). Relativna aktivnost pojedinih izoenzima izražena je procen-
tualno u odnosu na ukupnu aktivnost LDH.
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Statistička analiza / Statistical analyses

Statistička obrada rezultata izvršena je korišćenjem kompjuterskog pro-
gramskog paketa GraphPad Prism 5.00 (San Diego, CA, USA). Statistička zna-
čajnost razlika svih ispitivanih parametara određena je pomoću ANOVA testa, ko-
rišćenjem Tukey-ovog testa. Rezultati su izraženi kao srednja vrednost ± standar-
dna greška (SE). Kao statistički značajne uzete su razlike na nivou p ≤ 0,05.

Rezultati parazitološkog pregleda fecesa ovaca / The results of  parasitolo
gical examination  of faeces of sheep

Rezultati ispitivanja intenziteta parazitske infekcije sa S. papillosus pre i na-
kon dehelmintizacije sa ABZ prikazani su u tabeli 1.

Rezultati biohemijskih ispitivanja krvi / The results of biochemical blood tests

Upoređujući vrednosti koncentracije glukoze u krvi pre dehelmintizacije utvr
đene su statistički značajno niže vrednosti i to kod grupe sa niskim intenzitetom 
infekcije 2,85 ± 0,10 mM/L (p < 0,05), kod grupe sa srednjim intenzitetom 2,60 ± 
0,14 mM/L i kod grupe sa visokim intenzitetom infekcije 2,53 ± 0,14 mM/L (p < 
0,001), u odnosu na kontrolnu C1 grupu. Nakon tretmana sa ABZ, koncentracija 
glukoze kod svih ispitivanih grupa je bila bez statističke značajnosti u odnosu na 
C1 grupu (p > 0,05). Međutim, međusobnim poređenjem grupa (pre i posle de-
helmintizacije) utvrđeno je da su koncentracije glukoze bile više nakon dehel-
mintizacije, i to kod grupa sa blagim i visokim intenzitetom parazitske infekcije na 
nivou statističke značajnosti p < 0,05, a kod grupe sa srednjim intenzitetom infek-
cije na nivou p < 0,01, u odnosu na grupe sa ispitivanom parazitskom infekcijom. 
Interesantno je da su koncentracije glukoze kod kontrolne C2 grupe bile statistički 
značajno niže (p < 0,01) u odnosu na kontrolnu C1 grupu (grafikon 1).

Rezultati / Results

Tabela 1. Intenzitet parazitske infekcije sa S. papillosus (srednja vrednost ± standardna  
greška) pre i nakon dehelmintizacije sa ABZ

Table 1. Intensity of parasitic infection with S. papillosus (average value ± standard error) before and  
after dehelmintization with ABZ

Intenzitet infekcije sa S. papillosus (br. jaja/g fecesa) / 
Intensity of infection with S. papillosus (number of eggs/g of faeces)

Pre dehelmintizacije sa ABZ / 
Before dehelmintization with ABZ

Posle dehelmintizacije sa ABZ / 
After dehelmintization with ABZ

Grupe ovaca / 
Groups of sheep

A1 (n=10) A2 (n=10) A3 (n=10) B1 (n=10) B2 (n=10) B3 (n=10)

832±34,7 1320±56,1 2918± 146,5 0 0 0
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Rezultati analize ukupnih proteina prikazani su na grafikonu 2.
Poređenjem srednjih vrednosti koncentracije ukupnih proteina svih ispi-

tivanih grupa (pre i posle dehelmintizacije) sa koncentracijom proteina kontrolne 
grupe dokazano je smanjenje koncentracije proteina u grupi sa visokim inten-
zitetom infekcije i svih grupa tretiranih albendazolom (p < 0,05). Analizom dobi-
jenih rezultata unutar grupa pre dehelmintizacije dokazana je značajna statistička 
razlika u koncentraciji ukupnih proteina ovaca sa niskim i srednjim intenzitetom 
infekcije u odnosu na ovce sa visokim stepenom parazitske infekcije (p < 0,01).

Nakon dehelmintizacije, međusobnim poređenjem unutar grupa nije utvrđe-
na statistički značajna razlika u sadržaju ukupnih proteina (p > 0,05). Međutim, 
ustanovljena je razlika u koncentraciji ukupnih proteina kod grupe ovaca sa niskim 
i srednjim intenzitetom infekcije pre (80,18 ± 1,50 i 82,07 ± 2,07 g/L) i posle de-
helmintizacije albendazolom (72,77 ± 1,40 i 74,95 ± 1,31 g/L) na nivou statističke 
značajnosti p < 0,01.

Grafikon 1. Koncentracija glukoze u krvi ovaca pre (A) i posle (B) dehelmintizaci­
je: grupa sa niskim intenzitetom infekcije (A1 ‒ pre i B1 ‒ nakon dehelmintizaci­
je), grupa sa srednjim intenzitetom infekcije (A2 ‒ pre i B2 ‒ nakon dehelminti­
zacije), grupa sa visokim intenzitetom infekcije (A3 ‒ pre i B3 ‒ nakon dehel­
mintizacije); C1 ‒ kontrolna grupa ovaca negativna na prisustvo parazita; C2 
‒ kontrolna grupa ovaca negativna na prisustvo parazita i tretirana sa ABZ; 
*p < 0,05; **p < 0,01; ***p < 0,001 u odnosu na kontrolnu grupu C1; +p < 0,05;  
++p < 0,01 poređenje između grupa pre i nakon dehelmintizacije (A1 vs. B1, A2 vs. 
B2, A3 vs. B3).

Graph 1. Concentration of glucose in the blood of sheep before (A) and after (B) dehelmintization: 
the group with low intensity of infection (A1-before and B1-after dehelmintization), the group 
with medium intensity of infection (A2-before and B2-after dehelmintization), the group with 
high intensity of infection (A3-before and B3-after dehelmintization); C1-control group of sheep 
negative for parasites; C2-control group of sheep negative for parasites and treated with ABZ; 
*p < 0,05; **p < 0,01; ***p < 0,001 in regard to control group C1; +p < 0,05; ++p < 0,01 compa
rison between groups before and after dehelmintization (A1 vs. B1, A2 vs. B2, A3 vs. B3).
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Koncentracija dominantne proteinske frakcije, albumina, kao i albuminsko/
globulinski odnos (A/G) prikazani su na grafikonima 3 i 4.

Grafikon 2. Koncentracija ukupnih proteina u krvnom serumu ovaca pre (A) i po­
sle (B) dehelmintizacije: grupa sa niskim intenzitetom infekcije (A1 ‒ pre i B1 ‒ na­
kon dehelmintizacije), grupa sa srednjim intenzitetom infekcije (A2 ‒ pre i B2 ‒ na­
kon dehelmintizacije), grupa sa visokim intenzitetom infekcije (A3 ‒ pre i B3 ‒ na­
kon dehelmintizacije); C1 ‒ kontrolna grupa ovaca negativna na prisustvo parazi­
ta; C2 ‒ kontrolna grupa ovaca negativna na prisustvo parazita i tretirana sa ABZ; 
*p < 0,05 u odnosu na kontrolnu grupu C1; ++p < 0,01 poređenje između grupa pre i 
nakon dehelmintizacije (A1 vs. B1, A2 vs. B2, A3 vs. B3).

Graph 2. Concentration of total protein in the blood serum of sheep before (A) and after (B) dehelmint-
ization: the group with low intensity of infection (A1-before and B1-after dehelmintization), the 
group with medium intensity of infection (A2-before and B2-after dehelmintization), the group 
with high intensity of infection (A3-before and B3-after dehelmintization); C1-control group of 
sheep negative for parasites; C2-control group of sheep negative for parasites and treated with ABZ; 
*p < 0,05 in regard to control group C1; ++p < 0,01 comparison between groups before and after 
dehelmintization (A1 vs. B1, A2 vs. B2, A3 vs. B3).
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Primena antihelmintika snižava koncentraciju albumina u grupi ovaca sa 
blagim za 25,40 %, srednjim za 25,00 % i visokim intenzitetom infekcije za 17,04%.

Grafikon 3. Koncentracija albumina u krvnom serumu ovaca pre (A) i posle (B) dehel­
mintizacije: grupa sa niskim intenzitetom infekcije (A1 ‒ pre i B1 ‒ nakon dehel­
mintizacije), grupa sa srednjim intenzitetom infekcije (A2 ‒ pre i B2 ‒ nakon de­
helmintizacije), grupa sa visokim intenzitetom infekcije (A3 ‒ pre i B3 ‒ nakon de­
helmintizacije); C1 ‒ kontrolna grupa ovaca negativna na prisustvo parazita; C2 
‒ kontrolna grupa ovaca negativna na prisustvo parazita i tretirana sa ABZ; 
*p < 0,05; **p < 0,01 u odnosu na kontrolnu grupu C1; +p < 0,05; +++p < 0,001 
poređenje između grupa pre i nakon dehelmintizacije (A1 vs. B1, A2 vs. B2, A3 vs. B3).

Graph 3. Concentration of albumin in the blood serum of sheep before (A) and after (B) dehelminti-
zation: the group with low intensity of infection (A1-before and B1-after dehelmintization), the 
group with medium intensity of infection (A2-before and B2-after dehelmintization), the group 
with high intensity of infection (A3-before and B3-after dehelmintization); C1-control group of 
sheep negative for parasites; C2-control group of sheep negative for parasites and treated with ABZ; 
*p < 0,05; **p < 0,01 in regard to control group C1; +p < 0,05; +++p < 0,001 comparison between 
groups before and after dehelmintization (A1 vs. B1, A2 vs. B2, A3 vs. B3).

Grafikon 4. A/G odnos u krvnom serumu ovaca pre (A) i posle (B) dehelmintizaci­
je: grupa sa niskim intenzitetom infekcije (A1 ‒ pre i B1 ‒ nakon dehelmintiza­
cije), grupa sa srednjim intenzitetom infekcije (A2 ‒ pre i B2 ‒ nakon dehelmin­
tizacije), grupa sa visokim intenzitetom infekcije (A3 ‒ pre i B3 ‒ nakon dehel­
mintizacije); C1 ‒ kontrolna grupa ovaca negativna na prisustvo parazita; C2 
‒ kontrolna grupa ovaca negativna na prisustvo parazita i tretirana sa ABZ; 
***p < 0,001 u odnosu na kontrolnu grupu C1; +p < 0,05; +++p < 0,001 poređenje 
između grupa pre i nakon dehelmintizacije (A1 vs. B1, A2 vs. B2, A3 vs. B3).

Graph 4. A/G ratio in the blood serum of sheep before (A) and after (B) dehelmintization: the group 
with low intensity of infection (A1-before and B1-after dehelmintization), the group with me-
dium intensity of infection (A2-before and B2-after dehelmintization), the group with high in-
tensity of infection (A3-before and B3-after dehelmintization); C1-control group of sheep neg-
ative for parasites; C2-control group of sheep negative for parasites and treated with ABZ; 
***p < 0,001 in regard to control group C1; +p < 0,05; +++p < 0,001 comparison between groups 
before and after dehelmintization (A1 vs. B1, A2 vs. B2, A3 vs. B3).
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Uočava se da A/G količnik ima tendeciju pada kako u grupi pre tako i u grupi 
ovaca posle dehelmintizacije albendazolom i dostiže minimalnu vrednost u gru-
pi ovaca sa srednjim intenzitetom infekcije od 0,82 ± 0,06 u odnosu na kontrolnu 
grupu (1,44 ± 0,10).

Rezultati određivanja enzimske aktivnost AST prikazani su na grafikonu 5.

Poređenjem vrednosti aktivnosti AST svih grupa sa kontrolnom grupom 
dokazan je statistički značajan rast aktivnosti AST u grupama pre dehelmintizaci-
je (p < 0,05). Nakon dehelmintizacije u grupi sa blagim intenzitetom infekcije AST 
dostiže maksimalnu vrednost i iznosi 149,9 ± 4,88 U/L, u odnosu na aktivnost 
ovog enzima kontrolne grupe (66,50 ± 6,50 U/L).

Rezulati analize koncentracije uree u serumu ovaca, pre i posle dehelminti
zacije, prikazani su na grafikonu 6.

Grafikon 5. Aktivnost AST u krvnom serumu ovaca pre (A) i posle (B) dehelmin­
tizacije: grupa sa niskim intenzitetom infekcije (A1 ‒ pre i B1 ‒ nakon dehelmin­
tizacije), grupa sa srednjim intenzitetom infekcije (A2 ‒ pre i B2 ‒ nakon dehel­
mintizacije), grupa sa visokim intenzitetom infekcije (A3 ‒ pre i B3 ‒ nakon dehel­
mintizacije); C1 ‒ kontrolna grupa ovaca negativna na prisustvo parazita; C2 
‒ kontrolna grupa ovaca negativna na prisustvo parazita i tretirana sa ABZ; 
*p < 0,05; **p < 0,01; ***p < 0,001 u odnosu na kontrolnu grupu C1; +p < 0,05; +++p 
< 0,001 poređenje između grupa pre i nakon dehelmintizacije (A1 vs. B1, A2 vs. B2, 
A3 vs. B3).

Graph 5. AST activity in the blood serum of sheep before (A) and after (B) dehelmintization: the group 
with low intensity of infection (A1-before and B1-after dehelmintization), the group with me-
dium intensity of infection (A2-before and B2-after dehelmintization), the group with high in-
tensity of infection (A3-before and B3-after dehelmintization); C1-control group of sheep neg-
ative for parasites; C2-control group of sheep negative for parasites and treated with ABZ; 
*p < 0,05; **p < 0,01; ***p < 0,001 in regard to control group C1; +p < 0,05; +++p < 0,001 com-
parison between groups before and after dehelmintization (A1 vs. B1, A2 vs. B2, A3 vs. B3).
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Uočava se porast koncentracije uree u zavisnosti od intenziteta infekcije, 
kod grupe sa blagim intenzitetom infekcije povećanje iznosi 36%, sa srednjim in-
tenzitetom infekcije za 57% dok u grupi sa visokim stepenom parazitske infekcije 
ovo povećanje iznosi 68%. Posle dehelmintizacije, koncentracija uree zadržava 
povećanu vrednost i iznosi 57 ‒ 61% od vrednosti kontrolne grupe.

Analizom koncentracije ukupnog bilirubina (grafikon 7) pre dehelmintizacije, 
utvrđen je porast u zavisnosti od intenziteta infekcije, ali bez statističke značaj
nosti u odnosu na kontrolnu C1 grupu (3,23±0,27 µM/L; p > 0,05). Nakon dehel-
mintizacije, utvrđen je porast koncentracije ukupnog bilirubina kod grupe koja je 
imala blagi intenzitet infekcije na nivou statističke značajnosti p < 0,05 (5,51±0,43 
µM/L), kod grupe sa srednjim intenzitetom infekcije na nivou p < 0,001 (6,95±0,71 
µM/L), i kod grupe koja je imala visoki intenzitet parazitske infekcije na nivou p 
< 0,01 (6,13±0,25 µM/L), u poređenju sa kontrolnom C1 grupom. Interesantno 
je primetiti da je kod kontrolne C2 grupe utvrđen porast koncentracije ukupnog 

Grafikon 6. Koncentracija uree u krvnom serumu ovaca pre (A) i posle (B) dehelminti­
zacije: grupa sa niskim intenzitetom infekcije (A1 ‒ pre i B1 ‒ nakon dehelmin­
tizacije), grupa sa srednjim intenzitetom infekcije (A2 ‒ pre i B2 ‒ nakon dehel­
mintizacije), grupa sa visokim intenzitetom infekcije (A3 ‒ pre i B3 ‒ nakon dehel­
mintizacije); C1 ‒ kontrolna grupa ovaca negativna na prisustvo parazita; C2 
‒ kontrolna grupa ovaca negativna na prisustvo parazita i tretirana sa ABZ; 
*p < 0,05; ***p < 0,001 u odnosu na kontrolnu grupu C1; ++p < 0,01 poređenje između 
grupa pre i nakon dehelmintizacije (A1 vs. B1, A2 vs. B2, A3 vs. B3).

Graph 6. Concentration of  urea in the blood serum of sheep before (A) and after (B) dehelmintization: 
the group with low intensity of infection (A1-before and B1-after dehelmintization), the group 
with medium intensity of infection (A2-before and B2-after dehelmintization), the group with 
high intensity of infection (A3-before and B3-after dehelmintization); C1-control group of sheep 
negative for parasites; C2-control group of sheep negative for parasites and treated with ABZ; 
*p < 0,05; ***p < 0,001 in regard to control group C1; ++p < 0,01 comparison between groups be-
fore and after dehelmintization (A1 vs. B1, A2 vs. B2, A3 vs. B3).
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bilirubina (5,42 ± 0,48 µM/L) na nivou statističke značajnost p < 0,01, u odnosu 
na C1 grupu.

Analizom koncentracije kalcijuma unutar grupa pre dehelmintizacije (u pri
sustvu infekcije sa S. papillosus), utvrđeno je da dolazi do pada koncentracije 
kalcijuma u krvnom serumu ispitivanih ovaca sa porastom intenziteta parazitske 
infekcije, ali bez statističke značajnosti u odnosu na kontrolnu C1 grupu (p > 0,05). 
Nakon dehelmintizacije sa ABZ utvrđeno je da dolazi do pada koncentracije kalci-
juma u krvnom serumu ispitivanih ovaca, kako međusobnim poređenjem grupa 
pre i posle dehelmintizacije (1,87 ± 0,04 vs 2,46 ± 0,03; 1,59 ± 0,09 vs 2,26 ± 0,06; 
1,62 ± 0,06 vs 2,26 ± 0,06 mM/L), tako i u odnosu na kontrolnu C1 grupu (2,54 ± 
0,05 mM/L), na nivou statističke značajnosti p < 0,001. Takođe, i kod kontrolne C2 
grupe utvrđen je pad koncentracije kalcijuma u odnosu na C1 grupu (p < 0,001) 
(grafikon 8).

Grafikon 7. Koncentracija ukupnog bilirubina u krvnom serumu ovaca pre (A) i posle 
(B) dehelmintizacije: grupa sa niskim intenzitetom infekcije (A1 ‒ pre i B1 ‒ na­
kon dehelmintizacije), grupa sa srednjim intenzitetom infekcije (A2 ‒ pre i B2 ‒ na­
kon dehelmintizacije), grupa sa visokim intenzitetom infekcije (A3 ‒ pre i B3 ‒ na­
kon dehelmintizacije); C1 ‒ kontrolna grupa ovaca negativna na prisustvo parazi­
ta; C2 ‒ kontrolna grupa ovaca negativna na prisustvo parazita i tretirana sa ABZ; 
*p < 0,05; **p < 0,01; ***p < 0,001 u odnosu na kontrolnu grupu C1; +p < 0,05; ++p 
< 0,01 poređenje između grupa pre i nakon dehelmintizacije (A1 vs. B1, A2 vs. B2, A3 
vs. B3).

Graph 7. Concentration of total biblirubin in the blood serum of sheep before (A) and after (B) dehelmint-
ization: the group with low intensity of infection (A1-before and B1-after dehelmintization), the 
group with medium intensity of infection (A2-before and B2-after dehelmintization), the group 
with high intensity of infection (A3-before and B3-after dehelmintization); C1-control group of 
sheep negative for parasites; C2-control group of sheep negative for parasites and treated with ABZ; 
*p < 0,05; **p < 0,01; ***p < 0,001 in regard to control group C1; +p < 0,05; ++p < 0,01 compar-
ison between groups before and after dehelmintization (A1 vs. B1, A2 vs. B2, A3 vs. B3).
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Koncentracija fosfora kod grupe sa blagim intenzitetom parazitske infekcije 
sa S. papillosus (2,87 ± 0,08 mM/L) nije se statistički razlikovala od C1 grupe (2,66 
± 0,07 mM/L; p > 0,05). Međutim, može se videti (grafikon 9) da sa porastom in-
tenziteta parazitske infekcije (kod srednjeg 2,17 ± 0.14 mM/L; p < 0,05 i visokog 
intenziteta 1,99 ± 0,08 mM/L; p < 0,01) dolazi do pada koncentracije fosfora, u 
odnosu na kontrolnu C1 grupu.

Nakon terapije sa ABZ dolazi do pada koncentracije fosfora u svim grupa-
ma (niski ‒ 1,87 ± 0,04; srednji ‒ 1,59 ± 0,09; visoki ‒ 1,62±0,05 mM/L), na nivou 
statističke značajnosti p < 0,001, u odnosu na kontrolnu C1 grupu. Međusobnim 
poređenjem grupa pre i posle dehelmintizacije, može se videti (grafikon 9) da je 
pad koncentracije fosfora kod grupe sa blagim i srednjim intenzitetom parazitske 
infekcije bio na visokom nivou statističke značajnosti, p < 0,001. Takođe, utvrđeno 
je da su vrednosti koncentracije fosfora u krvnom serumu C2 grupe bile statistički 
značajno niže u odnosu na C1 grupu (p < 0,001).

Grafikon 8. Koncentracija kalcijuma u krvnom serumu ovaca pre (A) i posle (B) de­
helmintizacije: grupa sa niskim intenzitetom infekcije (A1-pre i B1-nakon de­
helmintizacije), grupa sa srednjim intenzitetom infekcije (A2-pre i B2-nakon de­
helmintizacije), grupa sa visokim intenzitetom infekcije (A3-pre i B3-nakon de­
helmintizacije); C1-kontrolna grupa ovaca negativna na prisustvo parazita; 
C2-kontrolna grupa ovaca negativna na prisustvo parazita i tretirana sa ABZ; 
***p < 0,001 u odnosu na kontrolnu grupu C1; +++p < 0,001 poređenje između grupa 
pre i nakon dehelmintizacije (A1 vs. B1, A2 vs. B2, A3 vs. B3).

Graph 8. Concentration of calcium in the blood serum of sheep before (A) and after (B) dehelmintization: 
the group with low intensity of infection (A1-before and B1-after dehelmintization), the group 
with medium intensity of infection (A2-before and B2-after dehelmintization), the group with 
high intensity of infection (A3-before and B3-after dehelmintization); C1-control group of sheep 
negative for parasites; C2-control group of sheep negative for parasites and treated with ABZ; 
***p < 0,001 in regard to control group C1; +++p < 0,001 comparison between groups before and 
after dehelmintization (A1 vs. B1, A2 vs. B2, A3 vs. B3).
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Analizirajući enzimsku aktivnost ukupne LDH utvrđeno je povećanje njene 
aktivnosti sa porastom intenziteta parazitske infekcije; kod grupe sa blagim inten-
zitetom infekcije na nivou statističke značajnosti p < 0,01 (1447 ± 41,04 U/L), a 
kod grupa sa srednjim i visokim intenzitetom parazitske infekcije na nivou značaj
nosti p < 0,001 (1882 ± 72,90 i 2086 ± 150,50 U/L) u odnosu na kontrolnu C1 
grupu (849,00 ± 28,87 U/L). Nakon dehelmintizacije utvrđena je niža aktivnost 
ovog enzima kod grupe sa srednjim (1354 ± 139,40 U/L; p < 0,05) i visokim inten-
zitetom (1531 ± 102,80 U/L; p < 0,001) parazitske infekcije, u odnosu na kontrol-
nu C1 grupu. Međusobnim poređenjem grupa, pre i posle dehelmintizacije utvr
đene su statistički značajno niže vrednosti LDH nakon tretmana sa ABZ, na nivou 
statističke značajnosti p < 0,01. Poređenjem ukupne aktivnosti ovog enzima kod 
kontrolnih grupa (C1 i C2), utvrđeno je da tretman sa ABZ dovodi do povećanja 
njegove aktivnosti kod kontrolne C2 grupe (1164 ± 78,36 U/L) na nivou statističke 
značajnosti p < 0,01 (tabela 2).

Grafikon 9. Koncentracija fosfora u krvnom serumu ovaca pre (A) i posle (B) dehel­
mintizacije: grupa sa niskim intenzitetom infekcije (A1 ‒ pre i B1 ‒ nakon dehel­
mintizacije), grupa sa srednjim intenzitetom infekcije (A2 ‒ pre i B2 ‒ nakon de­
helmintizacije), grupa sa visokim intenzitetom infekcije (A3 ‒ pre i B3 ‒ nakon de­
helmintizacije); C1 ‒ kontrolna grupa ovaca negativna na prisustvo parazita; C2 
‒ kontrolna grupa ovaca negativna na prisustvo parazita i tretirana sa ABZ; 
*p < 0,05; **p < 0,01; ***p < 0,001 u odnosu na kontrolnu grupu C1; +++p < 0,001 
poređenje između grupa pre i nakon dehelmintizacije (A1 vs. B1, A2 vs. B2, A3 vs. B3).

Graph 9. Concentration of phosphorus in the blood serum of sheep before (A) and after (B) dehelmint-
ization: the group with low intensity of infection (A1-before and B1-after dehelmintization), the 
group with medium intensity of infection (A2-before and B2-after dehelmintization), the group 
with high intensity of infection (A3-before and B3-after dehelmintization); C1-control group of 
sheep negative for parasites; C2-control group of sheep negative for parasites and treated with ABZ; 
*p < 0,05; **p < 0,01; ***p < 0,001 in regard to control group C1; +++p < 0,001 comparison be-
tween groups before and after dehelmintization (A1 vs. B1, A2 vs. B2, A3 vs. B3).
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Izoenzimski oblici LDH (LDH1-LDH5) pružaju informaciju o vrsti tkiva i orga-
na koji su oštećeni tokom parazitske infekcije, kao i nakon terapije lekom. Re-
zultati izoenzimske distribucije LDH (LDH1-LDH5) prikazani su u tabeli 2. Anali-
zom izoenzimske distribucije LDH1 utvrđeno je da u prisustvu parazitske infek-
cije dolazi do smanjenja ovog izoenzomskog oblika u poređenju sa kontrolnom 
C1 grupom, na nivou statističke značajnosti p < 0,001. Nakon primene ABZ, ta-
kođe su uočene niže vrednosti LDH1, koje su se statistički razlikovale samo kod 
grupe sa blagim intenzitetom infekcije u odnosu na kontrolnu C1 grupu (p < 0,05). 
Između kontrolne C1 i C2 grupe nije utvrđena statistički značajna razlika (p > 0,05) 
u izoenzimskoj distribuciji LDH1. Za razliku od LDH1, kod svih grupa utvrđeno je 
povećanje aktivnosti LDH2, u odnosu na kontrolnu C1 grupu, na nivou statističke 
značajnosti p < 0,001. Nakon primene ABZ kod svih ispitivanih grupa su utvrđene 
niže vrednosti LDH2 koje se nisu statistički razlikovale od C1 grupe (p > 0,05). 
Međutim, međusobnim poređenjem grupa pre i posle dehelmintizacije utvrđene 
su statistički značajno niže vrednosti nakon dehelmintizacije (p < 0,001). Takođe, 
i kod kontrolne C2 grupe dolazi do smanjenja ovog oblika LDH2 u odnosu na C1, 
na nivou p < 0,05. Analizom izoenzimske distribucije LDH3 utvrđeno je da u prisus
tvu parazitske infekcije dolazi do povećanja ovog oblika kod svih grupa na nivou 
p < 0,001, u odnosu na kontrolnu grupu C1. Nakon terapije ABZ, statistički značaj
no povećanje utvrđeno je samo kod grupe sa blagim intenzitetom infekcije (p < 
0,001), u odnosu na C1 grupu, dok je kod grupa sa srednjim i visokim intenzitetom 
infekcije utvrđeno smanjenje LDH3, na nivou p < 0,01. Kod kontrolne C2 grupe 
utvrđena je statistički veća vrednost LDH3, u poređenju sa C1 grupom (p < 0,05). 
Interesantno je da aktivnost LDH4 niža kod grupa inficiranih sa S. papillosus, u 
odnosu na kontrolnu C1 grupu, ali bez statističke značajnosti (p > 0,05). Nakon 
dehelmintizacije utvrđeno je povećanje aktivnosti ovog izoenzima LDH kod gru-
pa sa srednjim (p < 0,05) i visokim (p < 0,001) intenzitetom infekcije. Nije utvrđe-
na statistički značajna razlika između C1 i C2 grupe (p > 0,05). Aktivnost LDH5 je 
bila smanjena kod grupe sa blagim, a povećana kod grupa sa srednjim i visokim 
intenzitetom parazitske infekcije u odnosu na kontrolnu C1 grupu, na nivou p < 
0,001. Nakon dehelmintizacije utvrđen je gotovo identičan odnos kao u pretho
dnom slučaju (niže vrednosti kod grupe sa blagim i povećane kod grupe sa sred
njim i visokim intenzitetom parazitske infekcije; na nivou p < 0,001). Interesantno 
je da je primena ABZ dovela do povećanja aktivnosti izoenzima LDH5 kod kon-
trolne C2 grupe, na nivou p < 0,001, u odnosu na C1 grupu (tabela 2).

Laktat dehidrogenaza je tetramerni enzim koji katalizuje poslednju reakci-
ju anaerobne glikolize, interkonverziju piruvata u laktat. Normalno, u organizmu 
kičmenjaka postoji pet izoenzimskih oblika LDH (LDH1-5), sastavljenih od kombi-
nacije M i H subjedinica (Jaffe i sar., 1996).

Diskusija / Discussion
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Analiza ukupne LDH ima ograničeni dijagnostički značaj i ukazuje na 
oštećenje ćelijske membrane usled čega dolazi do posledičnog „curenja” i po
većanja aktivnosti ovog enzima u krvnom serumu/plazmi. U našem istraživanju 
utvrdili smo da sa porastom intenziteta parazitske infekcije raste i aktivnost LDH u 
krvnoj plazmi (tabela 2), što je potvrda oštećenja ćelijske membrane. Nakon tera-
pije sa ABZ, aktivnost ovog enzima je statistički značajno niža u odnosu na stanje 
u prisustvu parazitske infekcije, mada i sam ABZ (C2 grupa) dovodi do oštećenja 
ćelijske membrane. Naime, ovi nalazi su u skladu sa našim prethodnim istraživa
njem i osnovni mehanizam koji dovodi do oštećenja ćelijske membrane je oksida-
tivno/nitrozativno stres koji se razvija u prisustvu ksenobiotika (Dimitrijević i sar., 
2012). Takođe, kao što je navedeno, ovaj enzim ima pet izoenzimskih oblika (u 
zavisnosti od vrste i odnosa subjedinica) sa različitom distribucijom u tkivima i or-
ganima, pa se određivanje nivoa izoenzimskih oblika koristi u cilju procene stepe-
na oštećenja, kao i vrste tkiva koje je oštećeno (Jaffe i sar., 1996; Yoshida i Taka-
kuwa, 1997).

Prvu grupu čine tzv. „brzi izoenzimi“ LDH1 (sastavljen od 4 H subjedinice) i 
LDH2  sastavljen od 3 H i M subjedinice) koji su najviše zastupljeni u srcu, bubrezi-
ma i eritrocitima. Drugu grupu čine tzv „spori izoenzimi“, LDH4 (sastavljen od H 
i 3 M subjedinice) i LDH5 (sastavljen od 4 M subjedinica) karakteristični za jetru i 
skeletne mišiće. Treću grupu čini tzv. „srednji izoenzim“ LDH3 (sastavljen od 2 H i 
2 M subjedinice) sa karakterističnom distribucijom u ćelijama pluća, tiroideje i nad-
bubrega (Gamieldien i Maritz, 2008). Naši rezultati ukazuju da prisustvo parazita 
S. papillosus značajno povećava relativnu aktivnosti LDH2, LDH3 i LDH5. S obzirom 
da larveni oblici S. papillosus u toku migracije krvotokom do tankih creva prolaze 
kroz jetru, miokard, pluća (Kassai, 1999), naši nalazi su u saglasnosti sa migra-
cionim putem i oštećenjem pomenutih organa. Naši rezultati ukazuju da se nakon 
dehelmintizacije sa ABZ aktivnost LDH5 povećava u grupi sa srednjim i visokim 
intenzitetom parazitske infekcije i kontrolnoj C2 grupi, što ukazuje na oštećenje 
hepatocita. U prilog tvrdnji oštećenja jetre ukazuju i promene u proteinskim frak-
cijama krvnog seruma inficiranih i albendazolom tretiranih životinja. Kvantitativno 
najzastupljenija proteinska frakcija krvi, albumin, pored brojnih fizioloških funkci-
ja (transport endogenih i egzogenih materija, modulacija kapilarne propustljivo-
sti, adhezija i aktivacija neutrofila, i dr.) je i vrlo značajan extra-celularni antioksi-
dans, zahvaljujući prisustvu slobodnih tiolnih grupa (Halliwell i Gutteridge, 1999; 
Oettl i sar., 2008). S obzirom na to da je jetra jedino mesto u organizmu gde se 
sintetiše albumin, nivo albumina predstavlja vrlo važan biomarker funkcionalnog 
stanja jetre. Vrlo je verovatno da je pad koncentracije albumina i promenjen A/G 
odnos posledica mehaničkog oštećenja i posledične inflamacije izazvane migraci-
jom parazita (grafikoni 2, 3 i 4). Trend pada koncentracije albumina, koji se može 
videti kod grupa ovaca nakon terapije sa ABZ, ukazuje na hepatotoksični potenci-
jal ovog leka.

U prilog tvrdnji da je nastalo oštećenje hepatocita (kod inficiranih i tretiranih 
ovaca) ide i nalaz povećane aktivnosti AST, pri čemu je najveći porast detektovan 
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u grupi sa najvećim intenzitetom parazitske infekcije (grafikon 5), što je u sagla
snosti sa nalazima Kozat i Denizhan (2010). Takođe, opet ističemo da i albenda-
zol ima citotoksično dejstvo na jetru (Abd El-Rahman i sar., 1999), što se može 
videti na osnovu aktivnosti AST kod C2 grupe.

Povećanje koncentracije uree u našem istraživanju, koje je u skoro linearnoj 
korelaciji sa intenzitetom parazitske infekcije (grafikon 6), može se objasniti po
većanom produkcijom azotnih materija poreklom od sekretorno/ekskretornih pro-
dukata parazita s jedne strane, ali i mogućim narušavanjem morfološko-funkcio-
nalnog integriteta bubrega.

Saleh (2008) navodi da u slučaju hronične fascioloze ovaca markeri oksida-
tivnog stresa detektovani u krvi ukazuju da lokalizacija oštećenja izazvana reak-
tivnim kiseoničnim i azotovim vrstama nije ograničena samo na jetru, mesto para
zitiranja F. hepatica, već ima sistemski karakter, jer nastali slobodni radikali mogu 
cirkulacijom dospeti i do drugih organskih sistema. Marques i sar. (2004) navode 
da pored jetre mogu biti oštećena i druga tkiva, npr. bubrezi, što je i potvrđeno 
kod infekcije vodenog bivola sa Fasciola hepatica. Takođe, Ganga i sar. (2007) 
navode uticaj fascioloze ritskog bivola na adrenalne i tiroidnu žlezdu, ističući time 
sistemski uticaj ovog parazita. U ovom istraživanju povećanje koncentracije uree 
takođe ukazuje da narušena oksidans/antioksidans ravnoteža, tj. oksidativni stres 
izazvan prisustvom S. papillosus i/ili njegovim sekretorno/ekskretornim produkti-
ma, ukazuje na moguća oštećenja bubrega (grafikon 6).

Nakon terapije sa ABZ, koncentracija uree je i dalje bila povećana, u poređe
nju sa C2 grupom, što opet navodi na zaključak da primenjeni antihelmintik preko 
indukcije povećanog stvaranja reaktivnih kiseoničnih i azotovih vrsta dovodi do 
oksidativnog stresa.

Jetra sintetiše, koncentruje i izlučuje žučne kiseline i bilirubin. Interesantno je 
da su koncentarcije ukupnog bilirubina bile veće nakon terapije sa ABZ (grafikon 
7), što ukazuje na hepatotoksičnost ovog leka. Lekovima izazvana oštećenja he-
patocita i žučnih puteva mogu dovesti do holestaze, sa posledičnom intrahe-
patičnom akumulacijom žučnih kiselina i drugih ekskrecionih produkata jetre, što 
dalje potencira oštećenje hepatocita. Jetra ima ogroman regenerativni kapacitet, i 
upravo regeneracija hepatocita izgubljenih apoptozom ili nekrozom može maski-
rati detekciju oštećenja izazvanu lekovima (Jaeschke i sar., 2002).

U ovom eksperimentalnom modelu, takođe, utvrdili smo da sa porastom in-
tenziteta parazitske infekcije sa S. papillosus dolazi do pada glikemije. Naši rezu-
ltati su u suprotnosti sa nalazima drugih autora, koji tvrde da ova vrsta parazitske 
infekcije nema takav efekat na organizam domaćina (Šibalić i Cvetković, 1996). 
Međutim, naši prethodni rezultati potvrđuju da je jetra pretrpela izvestan step-
en oštećenja izazvanog parazitskom infekcijom sa S. papillosus, kako usled me-
haničkog oštećenja u toku migracije ovog parazita, tako i usled posledičnog raz-
voja oksidativnog/nitrozativnog stresa, što neminovno dovodi do poremećaja glu-
koneogeneze u jetri. Nakon terapije sa ABZ, (kontrolna C2 grupa) utvrđene su niže 
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vrednosti glikemije, što ukazuje da hepatociti u toku biotransformacije ABZ takođe 
trpe izvestan stepen opterećenja (grafikon 1).

S obzirom da su tanka creva mesto parazitiranja S. papillosus (Kassai, 
1999), logično je očekivati pad koncentracije kalcijuma, što je i potvrđeno u ovom 
radu. Mada je nivo kalcemije linearno opadao sa rastom intenziteta parazitske 
infekcije (grafikon 8), treba istaći da je koncentracija kalcijuma bila u fiziološkim 
vrednostima i bez statističke značajnosti u odnosu na C1 grupu. Međutim, na-
kon terapije sa ABZ koncentracije kalcijuma u krvnom serumu bile su statistički 
značajno niže (p < 0,001), u odnosu na stanje pre terapije, kao i kod kontrolne 
C2 grupe. Vrlo je verovatno da je narušen funkcionalni integritet jetre i posledični 
poremećaj u hidroksilaciji i stvaranju aktivne forme vitamina D (Braun i sar., 1986), 
koji je odgovoran za resorpciju kalcijuma u crevima, razlog za ovakav naš nalaz.

Koncentracija fosfora je takođe opadala sa rastom intenziteta parazitske 
infekcije, pri čemu su utvrđene vrednosti fosfora bile statistički značajno niže u 
odnosu na kontrolnu C1 grupu. Nakon dehelmintizacije, trend pada koncentracije 
fosfora se nastavio. Kod kontrolne C2 grupe, takođe su uočene statistički značaj-
no manje vrednosti u odnosu na C1 grupu (p < 0,001). Imajući u vidu da je pod uti-
cajem ABZ došlo do pada koncentracije i kalcijuma i fosfora, uz evidentne dokaze 
o narušenom integritetu jetre, verovatni razlog za ovakav nalaz je deficit u pro-
teinskim nosačima (koji se sintetišu u jetri) odgovornim za aktivni transport ovih 
makroelemenata (Braun i sar., 1986).

Naši rezultati pokazuju da parazitska infekcija sa S. papillosus dovodi do 
oštećenja jetre, i to ne samo mehaničkim putem u toku migracije larvi, već i kao 
posledice razvoja oksidativnog/nitrozativnog stresa posebno izraženog nakon te
rapije ABZ. Parazitske infekcije i terapija sa ABZ uzrokuje metaboličke poremeća-
je (energije i makroelemenata). Imajući u vidu naša prethodna istraživanja na 
polju oksidativnog stresa, fenomena koji se nalazi u osnovi ovih promena, strogo 
preporučujemo da se u antiparazitske protokole, pored antihelmintika, koriste i 
preparati sa antioksidativnim osobinama.
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INFECTION OF SHEEP WITH Strongyloides papillosus – THE EFFECT OF 
INTENSITY OF PARASITIC INFECTION AS WELL AS THERAPY 

WITH ALBENDAZOLE ON CERTAIN BIOCHEMICAL PARAMETERS  
IN THE BLOOD OF SHEEP

Dimitrijević B., Jović S., Jezdimirović Milanka, Bacić D.,  
Savić Mila, Jezdimirović N., Vegara M.

The objective of this work was to investigate certain biochemical parameters in the 
blood of sheep in conditions of different intensity of parasitic infection with Strongyloides 
papillosus, and also after the therapy with albendazole. The research was carried out on 
the sheep of Wurtemberg breed (n = 30) in which there was determined low, medium and 
high intensity of parasitic infection with S. papillosus. The control group (n = 10) consisted 
of the sheep that were negative to the presence of the parasitic infection. The degree and 
type of changes were monitored by determining the concentration of glucose, total protein, 
albumin, Albumin/Globulin ratio, AST, urea, total bilirubin, calcium, phosphorus, lactate de-
hydrogenase (LDH) total activity and isoenzyme distribution LDH1-5. On the basis of the 
obtained results it was concluded, through isoenzyme distribution of lactate dehydroge-
nase, that parasitic infection with S. papillosus can cause damage to the liver, heart muscle 
and lungs, while after the therapy with albendazole, the most affected organ is the liver. The 
concentration of glucose, total protein and albumin linearly decreased with the increase 
of intensity of the parasitic infection (p < 0,05), and after the therapy with albendazole, a 
drop in concentration of these parameters was at a statistically significantly higher level 
(p< 0,01). AST activity as well as the concentration of urea and total bilirubin grew linearly 
along with the intensity of the parasitic infection (p < 0,05). After the therapy with ABZ, AST 
activity and concentration of total bilirubin were at a statistically significantly higher level (p 
< 0,001), while urea concentration kept the same level as in the case of the parasitic infec-
tion. The values of calcium concentration (p > 0,05) as well as phosphorus (p < 0,05) lin-
early decreased with the parasitic infection intensity growth. Trend towards the decline of 
the concentration of these macroelements continues even after the therapy with albenda-
zole (p < 0,001). Considering our previous research in the field of oxidative stress, a phe-
nomenon that is fundamentally related to the changes determined in this work, we strongly 
recommend that besides antihelmintics, preparations with antioxidative properties should 
be used in antiparasitic protocols as well.

Key words: Strongyloides papillosus, albendazole, bochemical parameters, liver, 
sheep
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ЗАРАЖЕНИЕ ОВЕЦ Strongyloides papillosus – ВЛИЯНИЕ ИНТЕНСИВНОСТИ 
ПАРАЗИТАРНОГО ЗАРАЖЕНИЯ И ТЕРАПИИ АЛЬБЕНДАЗОЛОМ НА 
ОПРЕДЕЛЕННЫЕ БИОХИМИЧЕСКИЕ ПАРАМЕТРЫ КРОВИ ОВЕЦ 

Б. Димитриевич, С. Йович, Миланка Йездимирович, Д. Бацич, Мила Савич,  
Н. Йездимирович, М. Вегарa

Целью данной работы является изучение определенных биохимических 
параметров крови овец в условиях различной интенсивности заражения Strongyloi-
des papillosus, а также после терапии альбендазолом. Исследование проводилось 
на овцах вюртембергской породы (n = 30), у которых была отмечена низкая, средняя 
и высокая интенсивность паразитарного заражения S. papillosus. Контрольную 
группу (n = 10) составляли овцы, у которых отсутствовало паразитарное заражение. 
Степень и вид изменений, связанных с показателями концентрации глюкозы, общего 
белка, альбумина, альбумино-глобулинового соотношения, АСТ, мочевины, общего 
билирубина, кальция, фосфора, общей активности лактатдегидрогеназы (LDH) и 
изоэнзимного распределения LDH1-5.

На основе полученных результатов через изоэнзимное распределение 
лактатдегидрогеназы мы установили, что при развитии паразитарной инфекции S. 
papillosus происходит поражение клеток печени, сердечной мышцы и легких, а после 
терапии альбендазолом чаще всего отмечаются поражения печени. Концентрация 
глюкозы, общего белка и альбумина линейно сокращается по мере роста 
интенсивности паразитарной инфекции (p < 0,05), а после терапии альбендазолом 
снижение концентрации по этим параметрам было на статистически   значительно 
более высоком уровне (p < 0,01). Активность АСТ, концентрация мочевины и общего 
билирубина также линейно увеличивались с ростом интенсивности паразитарной 
инфекции (p < 0,05). После терапии ABZ активность АСТ и концентрация общего 
билирубина были на статистически более высоком уровне, (p < 0,001), а концентрация 
мочевины оставалось на том же уровне, что и в случае паразитарного заражения. 
Значения концентрации кальция (p > 0,05) и фосфора (p < 0,05) также линейно 
снижались с ростом интенсивности паразитарного заражения. Тенденция снижения 
концентрации этих микроэлементов продолжается и после терапии альбендазолом 
(p < 0,001). Учитывая, что наши предыдущие исследования проводились на 
тему окислительного стресса, феномена, который лежит в основе изменений, 
установленных в рамках данного исследования, мы настоятельно рекомендуем, 
чтобы в рамках противопаразитарного лечения кроме глистогонных средств 
применялись и препараты с антиоксидантными свойствами.

Ключевые слова: Strongyloides papillosus, альбендазол, биохимические 
параметры, печень, овцы
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