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1. UVOD

Infekcije Zivéanog sustava kod konja, iako rijetke, spadaju medu najozbiljnije i Cesto
smrtonosne bolesti tih Zivotinja. Infekcije Zziv€anog sustava, ukljucujuéi protozoalni
mioencefalomijelitis konja i encefalomijelitis uzrokovan virusom Zapadnog Nila,
herpesvirusne mioencefalopatije konja te pojava istocnog encefalomijelitisa konja, imaju
znacajan ekonomski utjecaj na konjogojsku industriju. Zbog toga se provode intenzivna
istrazivanja preventivnih, dijagnosti¢kih 1 terapijskih metoda za suzbijanje infekcija
ziv€anog sustava kod konja (Sellon, i Long, 2013.).

Infekcije ziv€anog sustava konja mogu biti uzrokovane razli¢itim patogenima ukljucujuéi
viruse, bakterije, rikecije, protozoe, parazite 1 gljivice. Dok su kod kuénih ljubimaca i ljudi
najces¢i uzroci meningoencefalitisa virusi, bakterije, protozoa, rikecije, paraziti i gljivice,
kod konja su najéesce dijagnosticirane infekcije srediSnjeg ziv€anog sustava virusnog i
protozoalnog podrijetla.

Bez obzira na vrstu patogena, infekcije srediSnjeg ziv€anog sustava zahtijevaju to¢nu i
brzu dijagnozu te hitno provodenje odgovarajuceg lijeCenja od strane veterinara. Na
infekcije srediSnjeg ziv€anog sustava treba posumnjati kod konja s abnormalnim
neuroloskim stanjem, neuroloskim napadima, sljepo¢om, viSestrukim abnormalnostima
funkcije kranijalnih Zivaca i opéim proprioceptivnim deficitom. Infekcije koje prvenstveno
zahvacaju kraljezni¢ku mozdinu mogu se manifestirati kroz slabost udova, nekoordiniranu
motoriku ili uko¢enost, s ili bez pridruzene disfunkcije mozga (Rech i Barros, 2015.).
Upala sredi$njeg zivéanog sustava i posljedi¢ne infekcije nazivaju se prema specificnom
podrucju Zivéanog sustava koje je zahvaceno. Upala mozga naziva se encefalitis, upala
mozdanih ovojnica meningitis, upala kraljesnicke mozdine mijelitis, a upala perifernih
zivaca neuritis. Romboencefalitis i cerebelitis odnose se na lokaliziranu upalu mozdanog
debla i malog mozga. Cesto moze biti zahvaéeno vise tkiva ili anatomskih mjesta.
Meningoencefalitis je upala mozdanih ovojnica i mozga, meningoencefalomijelitis je upala
mozdanih ovojnica, mozga i kraljesnicke mozdine, dok se upala mozga i1 kraljeSnicke
mozdine bez uklju¢enja mozdanih ovojnica naziva mioencefalitis (Sellon, i Long, 2013.).
Infekcija srediSnjeg ziv€anog sustava moze takoder dovesti do zariSne gnojne upale
parenhima mozga ili kraljesni¢ke mozdine i formiranja apscesa. Lokalizirana podrucja
infekcije izmedu vanjskog sloja mozdanih ovojnica (dura mater) 1 lubanje ili kraljeznice
nazivaju se epiduralnim apscesima. Upala izmedu dva vanjska sloja moZdanih ovojnica

(dura mater 1 arahnoidea) naziva se subduralni empijem.



Ove teske infekcije zahtijevaju hitnu i tocnu dijagnostiku te opsezno lijecenje kako bi se
povecale Sanse za oporavak zarazenih konja. Veterinari i znanstvenici kontinuirano rade na
unapredenju metoda za prevenciju, brzo prepoznavanje i ucinkovito lijeCenje infekcija
zivéanog sustava kod konja, s ciljem smanjenja smrtnosti i poboljSanja kvalitete Zivota

ovih plemenitih Zivotinja (Rech i Barros, 2015.).



2. ZIVCANI SUSTAV KONJA

Ziv&ani sustav kod domacih Zivotinja je po svojoj funkciji i strukturi jedan od najsloZenijih
sustava. Njegove funkcije su reguliranje motorickih aktivnosti, uskladivanje funkcija
unutrasnjih organa, djelovanje na niz reakcija pri obrani zivotinje, pri napadu, ili bijegu.
Ziv&ani sustav je zasluzan za socijalni odnos izmedu Zivotinja te za spavanje i budno stanje.
(Jovanovi¢, 1988.)

Osnovna jedinica Ziv€anog sustava je neuron. Neuron je graden od tijela neurona-some,
kra¢ih cilindri¢nih nastavaka-dendrita, te najées¢e jednog dugog nastavka-aksona.

Ziv&ani sustav konja podijeljen je na sredi§nji zivEani sustav i periferni Zivéani sustav.
SrediSnjem ziv€anom sustavu pripadaju veliki 1 mali mozak, te produzena 1 kraljesnicka
mozdina, dok periferni Ziv€ani sustav ¢ine mozdani i spinalni Zivci izvan srediSnjeg
ziv€anog sustava (Schubert, 2019.). Periferni Ziv€ani sustav dijeli se na osjetni, somatski
motoricki i autonomni sustav.

Autonomni ziv¢ani sustav je sustav bez svjesnog utjecaja volje, on regulira procese unutar
organizma kao Sto su disanje, cirkulacija, sekrecija zlijezda, probava i druge funkcije

(Ivankovic, 2004.).

2.2. Mozak i mozdane ovojnice

Mozak je smjeSten unutar lubanje i okruzen je s tri sloja mozdanih ovojnica: vanjskom
tvrdom, koja se naziva i dura mater, te leptomeningama koje se sastoje od unutarnje
arahnoidne 1 pia mater. Dura mater je tvrda ovojnica, to je vanjska ovojnica. Fibrozna je i
debela. Ova ovojnica podupire mozak i zavlac¢i se izmedu mozdanih polutki i mozdanih
vijuga. Ona je u dodiru s unutra$njom povrsinom lubanje, a epiduralni prostor je ispunjen s
masnim 1 rahlim vezivnim tkivom. Vanjska povrSina srednjeg sloja je arahnoidna ovojnica.
Pia mater je pri€vri€ena za vanjsku povrSinu mozga i kraljesnicke mozdine, stvarajuci
rukavce oko krvnih zila i spajajuéi se s ependimskim slojem cetvrte mozdane klijetke.
(Sjaastad i sur., 2017.)

Cerebrospinalna tekucina nalazi se u subarahnoidnom prostoru izmedu pia mater i
arahnoidne ovojnice. Akutne bakterijske infekcije obi¢no pocinju u leptomeningama
mozga i kraljeSnicke mozdine i Sire se prema dubljim strukturama kroz otvore Cetvrte

klijetke. Infekcije izmedu dura mater i arahnoidne ovojnice (subduralni empijem) mogu se



prosiriti preko cijele mozdane polutke. Dura mater je pricvri¢ena za pokosnicu lubanje i
ograniCava Sirenje epiduralnih apscesa, osim gdje se uvlaci u kranijalnu Supljinu i formira
Cetiri krute pregrade: falx cerebri, falx cerebelli, tentorium cerebelli 1 diaphragma sellae
(Davies, 2009.).

Mozak lezi unutar prednje, srednje i straznje kranijalne udubine (fossae) koje se naslanjaju
na paranazalne sinuse. Prednja udubina tvori krov frontalnog i etmoidnog sinusa. Sella
turcica se nalazi izmedu lijeve i desne srednje udubine i tvori krov sfenoidalnog sinusa.
Infekceija u ovim sinusima moze se proSiriti prema mozgu, izazivajuci epiduralne apscese i
subduralni empijem. Kod konja, te infekcije mogu biti bakterijske ili gljivicne. Infekcije
srednjeg uha unutar temporalne kosti mogu se prosiriti u srednju udubinu i zahvatiti
temporalni rezanj mozga ili u straznju udubinu i1 zahvatiti mali mozak ili mozdano deblo.
Neuroanatomska lokalizacija bolesti mozga kod konja je dobro opisana. Infektivne
neuroloske bolesti kod konja mogu biti difuzne (npr. virusne ili protozoalne) ili biti
lokalizirane (npr. apsces mozga). Neuroanatomski bolesti srediSnjeg ziv€anog sustava
mogu se definirati kroz pet glavnih podrucja srediSnjeg ziv€anog sustava i kranijalnih
Zivaca: bolesti mozga, bazalnih ganglija, prednjeg mozdanog debla, straznjeg mozdanog
debla i malog mozga (Sellon, i Long, 2013.).

Najces¢i znakovi bolesti mozga kod konja su neuroloski napadi i umjereno do tesko
smanjenje svijesti. lako kora mozga kontrolira svjesnu propriocepciju, nju je teSko odrediti
kod konja bez drugih klini¢kih znakova. Sljepo¢a se moZe pojaviti sekundarno zbog lezija
u kori podrucja zaduZenog za vid. Sljepoca zbog patologija u podrucju kore manifestira se
smanjenom reakcijom na vizualne podrazaje, uz normalne reakcije zjenica na svjetlost.
Potpuni oftalmoloski pregled je klju¢an za procjenu ove vrste sljepoce. Najces¢i klinicki
znak patologije bazalnih ganglija je nesposobnost Zzvakanja i normalnih pokreta jezika,
vilice 1 orofarinksa prilikom hranjenja. Zahvacanje retikularne formacije moze rezultirati
poremecajima ciklusa budnosti/spavanja (Sellon, i Long, 2013.).

Hipotalamus, retikularna formacija i hipofiza su dijelovi diencefalona i mezencefalona.
Bolesti hipotalamusa 1 hipofize obi¢no rezultiraju endokrinim poremecajima. Retikularna

formacija je vrlo vazna za budnost i koordinaciju motoric¢kih funkcija (Davies, 2009.)..



2.3. KraljeSnicka moZdina

Kraljes$nicka mozdina se proteze od vrata do sakralnog dijela kraljeznice, a podijeljena je
na cervikalni, torakalni, lumbalni, sakralni, i kaudalni dio (Ivankovi¢, 2004). Kraljesnicka
mozdina doseze tezinu od 250 g, a duzinu od dva metra. Odnos mase mozga i kraljeSnicke
mozdine kod konja je 2:1. usporedno, odnos kod psa je 4,5:1, a kod €ovjeka 45:1. ovo
ukazuje na to da je Ziv€ani sustav konja prilagoden regulaciji vegetativnog sustava te mu je
motorika gibanja od iznimne vaznosti.

Sredi$nju dio kraljesnicke mozdine graden je od sive tvari, okruzene uzlaznim i silaznim
Zivéanim putovima od bijele tvari. Kada nastanu lezije unutar kraljesnicke mozdine, one
mogu uzrokovati oSte¢enje zivaca na jednom ili viSe segmenata kraljeSnicke mozdine, a
zatim se S$iriti te zahvatiti motoricke i1 senzoricke zivéane putove. Klini¢ki znakovi
ostecenja obi¢no se pojavljuju ispod mjesta lezije kraljesnicke mozdine zbog oSteéenja
silaznih motoric¢kih putova (Davies, 2009.).

Kod konja se klinicki znakovi bolesti kraljeSnicke mozdine Cesto o€ituju na obje strane
tijela, ali opseg moze biti razli¢it na svakoj strani. Lezije izvan kraljeSnicke mozdine ili u
perifernim zivcima obi¢no utjeu samo na jedan ekstremitet i mogu uzrokovati iritaciju
korijena zivca. Kada apsces pritiS¢e kraljeSnicku mozdinu, uzrokuje postupni gubitak
funkcije: prvo propriocepcije (osjet polozaja tijela u prostoru), zatim snage, nakon toga
osjeta 1 na kraju duboke boli. Tipian primjer je mladi, snazni trkaci konj koji naglo gubi
ravnotezu zbog cervikalne vertebralne mijelopatije (Davies, 2009.).

Difuzna bolest kraljesnicke mozdine moze se ocCitovati kod virusnih infekcija kao Sto su
infekcija arbovirusom, herpesvirusne infekcije konja, bjesno¢e i odredenih parazitarnih
infekcija. Konji s protozoalnim mijeloencefalitisom ¢esto o€ituju multifokalne, asimetri¢ne
patohistoloske znakove bolesti. Virus Zapadnog Nila moze uzrokovati ili difuzne
simptome na kralje$ni¢koj mozdini ili asimetricne znakove (Sellon, i Long, 2013.).

Sirenje infekcije u kraljesni¢koj mozdini moZe biti ogranieno anatomskim barijerama.
Ovojnice kraljeSni¢ke mozdine, koje Cine pia mater, arahnoidea i dura mater, stvaraju
potencijalni prostor za Sirenje infekcija izmedu arahnoideje i dure. U visini sedmog
vratnog kraljeska postoji masno ispunjen epiduralni prostor koji omogucava longitudinalno
Sirenje infekcije preko viSe segmenata. Kod konja, kraljeSnicka mozdina zavrSava kao
cauda equina, koja ukljucuje zivcane korijene spinalnih zivaca koji se protezu kaudalno.

Ovojnice zavrSavaju izmedu drugog i treCeg sakralnog kraljeska. Cauda equina je



uobicajeno mjesto za upalne bolesti srediSnjeg ziv€anog sustava i povremene upale

perifernih zivaca (Davies, 2009.).

Slika 1. Zivéani sustav konja

Izvor: https://sciencephotogallery.com/

2.4. Periferni Zivéani sustav

Periferni ziv€ani sustav sastoji se od Ziv€anih stanica udruzenih u snopove koji prenose
informacije naredene od centralnog Zivéanog sustava (Ivankovi¢, 2004). Zivana vlakna
povezuju srediSnji zivéani sustav s ostatkom tijela. Periferni ziv¢ani sustav sastavljen je od
parova zivaca koji se proteZzu od kraljeznicke mozdine 1 mozga, a svaki Zivac sadrzi
ziv€éana vlakna okruzena fibroznim vezivnim tkivom. Distalni dijelovi Ziv€anih ogranaka
povezuju se s osjetnim stanicama, zlijezdama i miSi¢nim stanicama.

Neuroni i njihovi aksoni dijele se na osjetne i motoricke. Motoricki aksoni prenose signale
od mozga 1 kraljeZznicke moZzdine do miSi¢nih ili Zljezdanih stanica, dok osjetni aksoni

prenose informacije od osjetnih stanica do srediSnjeg Ziv€anog sustava putem elektri¢nih



impulsa. Skup tijela ziv€anih stanica izvan sredi$njeg zivéanog sustava naziva se ganglij
(Davies, 2009.).

Reflekse pokrecu osjetilni podrazaji koje srediSnji ziv€ani sustav prima i analizira,
omogucujuéi brzo reagiranje na okolinu. Refleksi su brzi, automatski odgovori koji se
odvijaju u kraljezni¢koj mozdini i mozdanom deblu (Davies, 2009.).

Periferni ziv€ani sustav podijeljen je na tri podsustava: osjetni, somatski motoric¢ki i
autonomni sustav. Osjetni sustav prenosi informacije do srediSnjeg ziv€anog sustava,
somatski motoricki kontrolira skeletne miSi¢e, a autonomni sustav upravlja Zlijezdama,

srcem 1 glatkim miSi¢ima (Sjaastad 1 sur., 2017).

2.5. Autonomni zivéani sustav

Autonomni ziv€ani sustav kontrolira stanice sr€¢anog miSica, Zljezdane stanice i stanice
glatkih miSica, djeluju¢i u suradnji s endokrinim sustavom. Dijeli se na parasimpaticki i
simpaticki sustav. Parasimpaticki sustav je najaktivniji tijekom odmora, dok simpaticki
sustav priprema organizam za suocavanje sa stresom i fizickim naporima, stimulirajuéi
srce 1 Sirec¢i diSne putove (Davies, 2009.).

Kod simpati¢kog sustava, preganglijski neuroni imaju stani¢na tijela u bo¢nim rogovima
prsnih 1 rostralnih slabinskih segmenata kraljeznicke mozdine. Preganglijski neuroni imaju
kratke aksone, dok postganglijski neuroni imaju duge aksone. Simpaticki gangliji formiraju
lanac uz kraljesnicku mozdinu, a postganglijski aksoni se pruzaju do ciljnih organa.
Izuzetak je srz nusbubrezne zlijezde koja prima preganglijske aksone direktno iz
kraljesni¢ne mozdine.

Neurotransmiteri poput adrenalina i noradrenalina, koji se otpustaju u krvotok kao hormoni,
omogucuju djelovanje simpatiCkog sustava. Simpaticka aktivnost stimulira razgradnju
masti 1 glikogena iz rezervi, povecavajuci koncentraciju glukoze i masnih kiselina u krvi.
Parasimpaticki ziv€ani sustav ima stani¢na tijela u mozdanom deblu i kriznom dijelu
kraljeznicke mozdine. Treéi, sedmi i deveti mozdani zivac snabdijevaju parasimpaticka
vlakna u glavi i vratu, dok deseti mozdani zivac kontrolira vecinu parasimpaticke
stimulacije u tijelu. Rektum, mokraéni mjehur i spolni organi dobivaju parasimpaticka
vlakna iz bo¢nih rogova dva ili tri krizna segmenta kraljeznicke mozdine. Postganglijski
neuroni imaju kratke aksone, a preganglijski neuroni produzuju aksone do ganglija organa,

omogucujuci selektivno djelovanje na pojedine organe (Davies, 2009.).



Simpaticki i parasimpaticki sustav pokazuju bazalnu aktivnost tijekom mirovanja, poznatu
kao tonus. Tonus omoguéuje sustavima smanjenje ili povecanje aktivnosti kontroliranih
organa. Primjer je krvozilni sustav, koji kontrolira samo simpatic¢ki sustav. Povecanje
aktivnosti simpatickih vlakana uzrokuje kontrakciju glatkih miSi¢a Zila, dok smanjenje

aktivnosti ispod normalnog tonusa uzrokuje dilataciju krvnih Zila (Sjaastad 1 sur., 2017).



3. IMUNOSNI SUSTAV KONJA

Imunosni sustav igra kljuénu ulogu u odrZzavanju zdravlja i prezZivljavanju konja,
obavljaju¢i dvije glavne funkcije: uklanjanje oStecenih ili mrtvih stanica 1 tkiva te zaStitu
tijela od patogenih mikroorganizama. Ovaj sustav sposoban je napadati Sirok spektar
patogena, ukljucujuéi viruse, bakterije, gljivice, jednostani¢ne protozoe i viSestanicne
parazite. U¢inkovita eliminacija ovih patogenih organizama od vitalne je vaZnosti za
prezivljavanje Zivotinje. Osim toga, imunosni sustav moZe reagirati na strane molekule
koje ne moraju nuzno biti mikrobnog podrijetla (Van der Kolk i Kroeze, 2022.).

Imunosni sustav se opcenito dijeli na dvije glavne vrste: urodeni imunitet i steceni
(adaptivni) imunitet. Urodeni imunosni sustav pruza pocetnu liniju obrane protiv patogenih
organizama. Pruza ranu za$titu i djeluje ucinkovito ¢ak 1 u odsutnosti izloZenosti Stetnim
mikroorganizmima. Ovaj sustav ne samo da funkcionira neovisno ve¢ i podrzava adaptivni
imunosni sustav. Urodeni imunosni sustav sastoji se od dvije linije obrane: fizi¢ke i
kemijske barijere te stanicne odgovore. KoZza, zajedno sa sluznicama koje oblazu di$ni,
probavni, urinarni i reproduktivni sustav, djeluje kao prva fizicka barijera protiv prijetnji iz
okoline. Ove barijere su kljucne u sprjecCavanju ulaska patogena. Kada su netaknute,
ucinkovito blokiraju patogene od prodora u tijelo. Ako su te barijere kompromitirane,
antimikrobni proteini djeluju brzo kako bi sprijecili Sirenje patogena. Ovi proteini,
ukljucujuéi enzime i peptide, izravno ciljaju i1 neutraliziraju mikroorganizme (Sellon, 1
Long, 2013.).

Fagocitoza je klju¢ni proces u drugoj liniji obrane, ukljucujuci ingestiju i probavu
mikroorganizama od strane specijaliziranih stanica poznatih kao fagociti. Fagociti se dijele
na dvije glavne vrste: makrofage i neutrofile. Makrofagi su prisutni u normalnim tkivima 1
prve su stanice koje se suocavaju s invazivnim mikroorganizmima. Oni igraju klju¢nu
ulogu u privlacenju neutrofila na mjesto infekcije i uklanjanju oStecenih stanica i tkiva.
Prirodne stanice ubojice (NK stanice) su jo§ jedna kljuéna komponenta urodenog
imunosnog sustava. One su sposobne prepoznati i unistiti zarazene ili abnormalne stanice,
kao Sto su tumorske stanice, bez prethodne senzibilizacije. Sustav komplementa je slozena
mreza proteina plazme koji cirkuliraju u krvi u neaktivnom obliku. Pri susretu s patogenim
mikroorganizmima, sustav komplementa se aktivira, Sto dovodi do aktivacije proteina koji
poticu fagocitozu 1 upalu. Ovaj sustav je posebno vazan u borbi protiv bakterijskih

infekcija (Sjaastad i sur., 2017.).



Adaptivni imunitet razvija se i1 poboljSava s vremenom, postajuéi ucinkovitiji s
ponovljenim izlaganjima specificnim patogenima. Ovaj sustav uci prepoznati najbolje
strategije za napad na patogene i zadrzava sjecanje na te susrete, omogucujuci brzi i
ucinkovitiji odgovor pri naknadnim izlaganjima. Klju¢ne komponente adaptivnog
imunosnog sustava ukljuc¢uju limfocite, stanice koje prezentiraju antigene (APC), citokine 1
antitijela. Primarne stanice uklju¢ene u adaptivni imunitet su B limfociti (B stanice) i T
limfociti (T stanice). B stanice su odgovorne za proizvodnju antitijela koja specifi¢no
ciljaju antigene, dok su T stanice ukljuene u izravno ubijanje zarazenih stanica i
regulaciju drugih imunoloskih odgovora. APC, ukljucuju¢i makrofage, dendriticke stanice
i B stanice, obraduju i prezentiraju antigene T stanicama, pokre¢uci adaptivni imunoloski
odgovor. Citokini su signalne molekule koje olak$avaju komunikaciju izmedu imunoloskih
stanica, koordinirajuc¢i imunoloski odgovor. Antitijela, koja proizvode B stanice, specifi¢no
prepoznaju i vezu se za antigene, neutraliziraju¢i ih i oznacavajuci za uniStenje od strane

drugih imunoloskih stanica (Sellon, i Long, 2013.).

neutrofil

LEUKOCITI

Slika 2. Vrste stanica

Izvor: https://vakcine.ba/imunologija-opste/

Cijepljenje je kljucni alat u jaCanju adaptivnog imunoloskog odgovora kod konja. Cjepiva
izlazu imunosni sustav bezopasnom obliku patogena ili njegovih komponenti, poti¢uci

razvoj specifiénog imuniteta. Ovo preventivno izlaganje omogucuje imunosnom sustavu da

10


https://vakcine.ba/imunologija-opste/kako-radi-imunoloski-sistem/

ucinkovitije i brze reagira pri stvarnom susretu s patogenom. Poremecaji imunosnog
sustava mogu nastati zbog pretjerane aktivnosti ili neaktivnosti. Stanja koja proizlaze iz
slabih imunoloskih odgovora poznata su kao imunodeficijencije, koje povecéavaju
osjetljivost konja na infekcije. S druge strane, preaktivni imunosni sustav moZe pogresno
ciljati vlastita tkiva, S§to dovodi do autoimunih poremecaja. U tim uvjetima, imunosni
sustav ne uspijeva razlikovati "sebe" od "ne-sebe", napadajuci tjelesne stanice kao da su
strani uljezi (Tizard, 2019).

Imunosni sustav konja je sloZzena i1 visoko koordinirana mreza koja igra neizostavnu ulogu
u odrzavanju zdravlja 1 obrani od Sirokog spektra patogena. Razumijevanje funkcija 1
interakcija urodenog i adaptivnog imunosnog sustava klju¢no je za upravljanje zdravljem i
dobrobiti konja. Napredak u imunologiji i strategijama cijepljenja poboljSava nasu
sposobnost zaStite konja od zaraznih bolesti 1 imunoloskih poremecaja (Van der Kolk i

Kroeze, 2022.).

3.1. Prodor patogena u Ziv¢ani sustav

Neurotropni virusi ulaze u tijelo razli¢itim putevima, kao $to su ubod zarazenog komarca
ili ugriz insekta (npr. arbovirusi), ugriz zarazenog sisavca (npr. bjesnoca), ili kroz
respiratorni (npr. herpesvirus) ili gastrointestinalni trakt. Dendriticke stanice ili fagociti na
mjestu pocetne infekcije prenose virus do obliznjih limfnih ¢vorova gdje dolazi do
primarne replikacije, nakon Cega slijedi viremija. Infekcije bakterijskim ili gljivicnim
organizmima obi¢no zapocinju kroz respiratorni, gastrointestinalni, reproduktivni i urinarni
trakt. Inficirani trombi kao posljedica endokarditisa takoder mogu biti izvor bakterija ili
gljivica, $to dovodi do Sirenja krvnim zilama u srediSnji ziv€ani sustav. Bez obzira na
pocetni put infekcije, vecina patogena srediSnjeg ziv€anog sustava vjerojatno ulazi u
ziv€ani sustav domacina putem krvi (Sellon, i Long, 2013.).

Tofan mehanizam kojim patogeni prelaze krvno-mozdanu barijeru i ulaze u srediSnji
ziv€ani sustav nije poznat za mnoge viruse i bakterije, iako postoji nekoliko hipoteza.
Bakterijske infekcije u srediSnjem zivéanom sustavu Cesto uklju¢uju mozdane ovojnice.
Ishemija krvnih zila mozga uzrokovana embolijom 1 upalom moZe narusiti krvno mozdanu
barijeru, omogucuju¢i bakterijama pristup mozdanom tkivu i potencijalno stvaranje
apscesa. Sistemski imunoloski odgovor na perifernu virusnu infekciju ukljucuje

oslobadanje citokina, koji povecavaju ocitovanje adhezijskih molekula na endotelnim
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stanicama srediSnjeg Zzivéanog sustava, povecavaju¢i podloznost stanica srediSnjeg
ziv€anog sustava aktiviranim T stanicama. Neki virusi koriste te stanice kao "Trojanskog
konja" kojim ulaze u sredis$nji ziv¢ani sustav. Drugi koriste endotelne adhezijske molekule
ili izazivaju oslobadanje TNF-a, ¢ime povecavaju propusnost krvno moZzdane barijere.
Unutarstani¢ni patogeni poput Listeria monocytogenes 1 riketcijskih vrsta prodiru u
endotelne stanice krvno mozdane barijere ili putuju unutar fagocita kako bi usli u sredisnji
ziv€ani sustav (Van der Kolk i Kroeze, 2022.).

Osim hematogenog Sirenja, patogeni mogu do¢i do srediSnjeg ziv€anog sustava izravnhom
invazijom (trauma ili medicinski zahvati), Sirenjem iz susjednih struktura (paranazalni
sinusi, srednje uho) ili retrogradnim ulaskom duz ziv€anih korijena. Unato¢ cCestim
infekcijama koje zahvacéaju glavu konja (sinusitis, apscesi korijena zuba, empijemi),
infekcije srediS$njeg Ziv€anog sustava koje proizlaze iz izravnog Sirenja €ini se da su rijetke
kod konja. Pojedina istrazivanja govore o ulaska toksina i virusa u sredi$nji ziv€ani sustav
putem aksonalnog transporta. Primjerice, virus bjesnoée ulazi u srediSnji ziv€ani sustav
retrogradnim aksonalnim transportom duz perifernih Zivaca, a herpesvirus inficira periferni
trigeminalni zivac tijekom latentne faze. Pretpostavlja se da virus bjesnoce i arbovirusi
mogu u¢i u mozak kroz slobodne Ziv€ane zavrSetke njusnog Zivca u nosnoj Supljini.
Nedavna istrazivanja o virusu Zapadnog Nila pokazuju da se virus moze transportirati

aksonalno, §to je vjerojatno znacajno u patogenezi tijekom paralize (Sellon, i Long, 2013.).

3.2. Imunosni odgovor i Zivéani sustav

Nacin na koji ziv€ani sustav odgovara na infekciju igra kljucnu ulogu u razvoju bolesti.
Prije nego bakterijske infekcije zahvate sredi$nji ziv€ani sustav, cerebrospinalna tekucéina
ima nize koncentracije vaznih imunoloskih proteina poput komplementa i imunoglobulina
G u usporedbi s ostatkom tijela. Ovi proteini pomazu imunolo§kom sustavu u borbi protiv
bakterija, pa njihova niska razina moze biti klju¢ni faktor u Sirenju ovih infekcija.
Bakterijske komponente u cerebrospinalnoj tekuéini pokreéu oslobadanje signalnih
molekula, zvanih citokini, koje povecavaju aktivnost imunoloskih stanica, propusnost
krvno-mozdane barijere, oticanje mozga i upalu tkiva oko mozga i kraljeSnicke mozdine.

Upalni odgovor dostize vrhunac otprilike 72 sata nakon pocetka infekcije. Tijekom tog
vremena, imunoloske stanice oslobadaju tvari koje uzrokuju suzenje krvnih zila, smanjuju

protok krvi i povecavaju oticanje tkiva. Upala u podru¢jima gdje se cerebrospinalna
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tekucina apsorbira ili cirkulira moze dovesti do stanja poznatog kao hidrocefalus, odnosno
nakupljanja teku¢ine u mozgu. U pocetku, visak cerebrospinalne tekuéine i oticanje mozga
mogu se kontrolirati preraspodjelom u subarahnoidnom prostoru, ali ozbiljno oticanje i
hidrocefalus otezavaju ovu preraspodjelu. Povecani pritisak unutar lubanje moze
uzrokovati oSte¢enje mozdanog tkiva ili smrt. LijeCenje bakterijskim infekcijama
sredi$njeg zivCanog sustava treba ukljucivati i antimikrobne i protuupalne lijekove, §to
znac¢ajno smanjuje smrtnost (Sellon, i Long, 2013.).

Kada je sredi$nji Ziv€ani sustav inficiran, mora pazljivo balansirati svoj imunoloski
odgovor kako bi umanjio oSte¢enje mozdanih stanica. Pocetni imunoloSki odgovor
proizvodi signalne molekule koje aktiviraju imunoloske stanice mozga, koje zatim
oslobadaju vise citokina kako bi pojacale imunoloski odgovor. Unutar tri do Cetiri dana
nakon infekcije, imunoloske stanice iz drugih dijelova tijela ulaze u sredis$nji ziv€ani sustav.
Za razliku od drugih podrucja, u srediSnjem ziv€anom sustavu uklanjanje virusa odvija se
bez unistavanja okolnih neurona kako bi se sprijecila daljnja ostecenja. Virusi koji ostaju
neaktivirani u neuronima pod kontrolom su stalne aktivnosti imunoloskog sustava (Van der
Kolk i Kroeze, 2022.).

Suzbijanje virusnim infekcijama u srediSnjem Ziv€anom sustavu bez oSteCenja Ziv€anog
tkiva zahtijeva delikatan balans. Imunoloske stanice zvane mikroglija mogu uzrokovati
smrt neurona, a T stanice mogu migrirati u sredi$nji ziv€ani sustav, doprinoseci
neurodegenerativnim bolestima poput Parkinsonove i Alzheimerove bolesti. Prekomjerno
aktivirani imunolo8ki proteini mogu uzrokovati dodatno oS$te¢enje zivCanih stanica.
Metaloproteinaze matriksa su enzimi ukljuceni u pregradnju tkiva, te igraju znacajnu ulogu
u bolestima srediSnjeg ziv€anog sustava. Ovi enzimi su klju¢ni za normalnu funkciju
mozga 1 reparaciju tkiva, ali njihova prekomjerna aktivnost tijekom upale, traume ili
infekcije mogu pogorsati oStecenja ziv€anog sustava uzrokujuéi demijelinizaciju,
citotoksi¢nost, poremecaj funkcije krvno-mozdane barijere, smrt neurona i aksona te
oksidativni stres.

Imunoloski odgovor na herpesvirus konja tipa 1 moze utjecati na njegove neuroloSke
patogene ucinke. Ovaj virus moZe uzrokovati upalu krvnih Zila u srediSnjem Ziv€anom
sustavu, $to dovodi do oSte¢enja tkiva uslijed smanjenog protoka krvi, a ne izravnog
napada virusa. Ovo stanje naziva se mijeloencefalopatija. To¢ni mehanizmi kako ovaj
virus utjece na zZivéani sustav konja nisu potpuno jasni, ali se ¢ini da je ¢es¢i kod konja koji

su prethodno bili izlozeni virusu i kod gravidnih ili kobila u laktaciji. Istrazivanja su

13



pokazala da imunoloski kompleksi i smanjene razine aktivacije komplementa igraju ulogu
u ovoj bolesti.

Genetski ¢imbenici domacina koji utjeCu na vrstu i kvalitetu imunoloskog odgovora
takoder mogu igrati ulogu i mogu objasniti zaSto samo mali postotak zarazenih odredenim
bolestima razvija neuroloske simptome. U slucaju infekcije virusom Zapadnog Nila, manje
od 1% ljudi i manje od 10% konja razvija encefalitis uzrokovan tim virusom. Razlike u
o¢itovanju receptora za kemokine u mozgu, poznatog kao CCRS, pokazale su se ili
negativnim ili zaStitnim c¢imbenikom u napredovanju nekoliko infekcija srediSnjeg
ziv€anog sustava. Konkretno, mutacija nazvana CCRS5A32 povezana je s povecanim
Sirenjem virusa i smrtno$¢u kod ljudi koji imaju dvije kopije ove mutacije. Ovo nije
zabiljezeno kod konja; medutim, mutacije u genu induciranom interferonom, Oaslb,
povecavaju osjetljivost na virus Zapadnog Nila kod konja. Ova mutacija gena dovodi do
skra¢enog proteina koji normalno pomaze aktivirati enzim za uniStavanje virusne RNA
(Van der Kolk i Kroeze, 2022.).

Razumijevanje odgovora domacina na infekciju takoder je kljuno za objasnjavanje
nepravilnih ili nedovoljnih imunoloskih odgovora koji omogucuju trajne infekcije. Kod
ljudi, odredena cijepljenja ili virusne infekcije mogu dovesti do Sirenja upalnog procesa ili
akutnog diseminiranog encefalomijelitisa. Cini se da imunolodki posredovan odgovor
protiv mijelinskih antigena u mozgu uzrokuje ovo stanje. Iznenadna paraliza slicna
poliomijelitisu, videna kod nekih osoba s encefalitisom uzrokovanim virusom Zapadnog
Nila primjer je tog stanja (Sellon, i Long, 2013.).

Zastarjelo shvaéanje da srediSnji ziv€ani sustav nije sposoban za imunoloski odgovor i da
je "imunoloski privilegiran" zamijenjeno je sadaSnjim razumijevanjem da je srediSnji
Ziv€ani sustav specijalizirani imunoloski organ. I prirodeni i steceni imunoloSki odgovori
igraju kljuénu ulogu u infekcijama Zziv€anog sustava. Posljednjih godina, poveéana
dostupnost reagensa specifi¢nih za konje omogucéila je bolju karakterizaciju imunoloskog
odgovora na infekcije srediSnjeg ziv€anog sustava kod konja. To ukljucuje profiliranje
ekspresije citokina, stani¢no posredovanog imuniteta, funkcionalne imunoloske testove,
identifikaciju epitopa T stanica 1 karakterizaciju prirodenog imunosnog odgovora
(Desmettre, 1999.).

Napredak molekularnih dijagnostickih alata i bioinformatike znacajno ¢e utjecati na brzi
napredak u prouc¢avanju imunoloskog odgovora u zivéanom sustavu. Profiliranje ekspresije

gena u talamusu i mozgu konja eksperimentalno zarazenih virusom Zapadnog Nila
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pokazalo je znacajne razlike u ekspresiji neuroloskih, imunoloskih i puteva programirane

stani¢ne smrti, ovisno o izlozenosti virusu, prezivljavanju i lokaciji (Sellon, i Long, 2013.).
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4. NAJVAZNIJE ZARAZNE BOLESTI ZIVCANOG SUSTAVA KONJA

4.1. Protozoalni mijeloencefalitis konja

Prvotni naziv ove bolesti je bio segmentalni mijelitis, no zbog ukljuenosti mozga
preimenovan je u ,,fokalni encefalitis mijelitis®. Ova bolest se teSko moze dijagnosticirati
prije smrti. Uzro¢nik ove bolesti su paraziti Sarcocystis neurona 1 Neurona hughes (Reed i
sur. 2016).

Sarcocystiss spp. su paraziti kokcidije s Zivotnim ciklusom u dva domacdina. Domacin
proguta sporulirane sporociste koje se razvijaju u miSi¢ima domacina i dijafragmi. Pri
istrazivanju konja nakon klanja u Njemackoj i SAD-u, 13% do 23% konja je sadrzavalo
sarkociste u misi¢ima jednjaka i dijafragme (Sellon, i Long, 2013.).

Ova bolest je uobi€ajena bolest Ziv€anog sustava kod konja u Americi. Prijavljena je u 48
drzava SAD-a, u Kanadi, Meksiku te drugima. Bolest se sporadi¢no javlja kod konja koji
su proveli neko vrijeme u Americi (Desmettre, 1999.).

Ova bolest je uzrokovana infekcijom srediSnjeg ziv€anog sustava kopitara. Klinicki
znakovi ove bolesti su slabost udova, regionalna neurogena atrofija misica, te asimetri¢na
ataksija. Znakovi koji su manje uobiCajeni su znakovi nujnosti, paraliza lica, naginjanje

glave, napadaji te drugi znakovi disfunkcije kranijalnih zivaca (MacKay, 2020.).

4.1.1. Etiologija

Protozoalni mijelencefalitis konja uglavnom uzrokuje Sarcocystis neurona, s povremenim
slu¢ajevima povezanim s Neospora hughesi. Zivotni ciklus S. neurona ukljutuje oposume
kao domacine i razlicite sisavce kao medudomacine. Oposumi se inficiraju konzumiranjem
sarkocista iz zivotinja poput tvorova i rakuna, izlucujuéi infektivne sporociste u svojim
izmetom (Dubey 1 sur., 2000.). Medudomacini konzumiraju te sporociste, §to dovodi do
oslobadanja sporozoita u njihovim tkivima, ukljucujuéi i srediS$nji ziv€ani sustav (Rech i
Barros, 2015.).

Unutar srediSnjeg ziv€anog sustava S. neurona prolazi kroz $izogoniju, formirajuéi Sizonte
1 merozoite unutar stani¢nih domacina bez zastitne vakuole. Ovi stadiji mogu parazitirati u
neuronima i imunosnim stanicama, potencijalno uzrokujuéi teske neuroloske simptome

kod konja. Konji mogu razviti mijelencefalitis kao posljedicu. Razumijevanje zivotnih
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ciklusa parazita klju¢no je za dijagnosticiranje i u¢inkovito lijecenje konja (Dubey i sur.,

2000.).

4.1.2. Klinicki znakovi

Klini¢ki znakovi protozoalnog mijeloencefalitisa konja mogu se znatno razlikovati zbog
rasprSene distribucije parazita i upalnih lezija u mozgu, mozdanom deblu ili kraljesnickoj
mozdini. Simptomi se mogu pojaviti iznenada ili postupno, pri ¢emu neki konji pokazuju
brze promjene dok drugi ostaju stabilni tijekom vremena. Veéina zahvacenih konja u
pocetku izgleda svjeZe i Zivahno s normalnim vitalnim znakovima, ali se moze ocitovati
primjetno gubljenje miSi¢a, posebno u straznjim nogama ili ramenima (Dubey 1 sur., 2000.).
Glavni klini¢ki pokazatelji ukljucuju ataksiju (nezgrapne pokrete), slabost, spasti¢nost i
gubitak propriocepcije (svijest o polozaju udova), $to ukazuje na zahvacéenost kraljesnicke
mozdine. Ti se znakovi mogu zamijeniti za hromost, $to dovodi do kaSnjenja u dijagnozi.
Dodatno, zahvaceni konji mogu pokazivati patologije funkcije kranijalnih Zivaca, napadaje
ili promjene u ponaSanju poput trzanja repom ili bacanja glavom, §to moze utjecati na
sportske performanse.

Manje cesto, znakovi protozoalnog mijeloencefalitisa konja koji ukljuéuju mozak ili
mozdano stablo mogu se manifestirati kao depresija, naginjanje glave, paraliza lica,
poteskoce s gutanjem ili Cak sljepoca. Problemi s disanjem poput hemiplegije grkljana ili
problema s gutanjem takoder se mogu pojaviti zbog osteéenja zivaca (Sellon, i Long,
2013.).

Tezina 1 napredovanje klini¢kih znakova variraju, s time da neki konji dozivljavaju naglo
pogorsanje. Ishodi lije¢enja takoder se razlikuju, s blazim slucajevima pokazujuci veée
stope prezivljavanja u usporedbi s tezim slucajevima. Sveukupno, pravovremena dijagnoza
1 odgovarajuce lije¢enje kljucni su za poboljSanje ishoda bolesnih konja (Van der Kolk 1

Kroeze, 2022.).

4.1.3. Dijagnoza

Dijagnosticiranje protozoalnog mijeloencefalitisa konja je izazovno zbog raznolikih
klini¢kih prezentacija i Ceste prisutnosti antitijela na S. neurona. Sigurna dijagnoza Cesto
zahtijeva postmortem pregled radi identifikacije specifi¢nih lezija i parazita u srediSnjem

ziv€anom sustavu (Desmettre, 1999.).
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Antemortem dijagnosticki testovi za protozoalni mijeloencefalitis konja obi¢no ukljucuju
detekciju antitijela na S. neurona u serumu ili cerebrospinalnom likvoru. Medutim, niti
jedan pojedinacni test nije siguran sam po sebi. Preporucuje se sustavan pristup pocevsi od
detaljne fizicke 1 neuroloSke pretrage za potvrdu neuroloskih poremecaja, uz daljnje
laboratorijske testove za iskljucivanje drugih uzroka prije razmatranja specifi¢nih testova
za protozoalni mijeloencefalitis konja (Van der Kolk i Kroeze, 2022.).

Iako su testovi kao $to je Western immunoblot napredovali u detekciji specifinih antitijela,
izazovi 1 dalje ostaju zbog moguce unakrsne reaktivnosti. Napredak u testovima
usmjerenima na specifi€ne antigene S. neurona moze poboljsati dijagnosticku preciznost,
ali zahtijeva pazljivu interpretaciju rezultata za ucinkovito lijeCenje oboljelih konja.

(MacKay, 2020.)

4.1.4. Lijecenje

Provodi se antiprotozoalnim lijekovima i imunomodulatorima. Cetiri lijeka ili njihove
kombinacije odobreni su od strane americke Uprave za hranu i lijekove za lijecenje:
ponazuril, nitazoksanid, diklazuril i kombinacija pirimetamina sa sulfadiazinom.

Ponazuril derivat je toltrazurila, pripadnika triazinske skupine lijekova. U¢inkovit je protiv
razli¢itih parazita, ukljucujuéi Sarcocystisneurona, i bio je prvi lijek odobren od strane
Americke agencije za lijekove. Ponazuril prodire kroz krvno-mozdanu barijeru zbog svoje
topljivosti u mastima, postizuéi terapijske razine u srediSnjem Ziv€anom sustavu. Klinicka
ispitivanja pokazala su pozitivne rezultate u lijeCenju simptoma protozoalnog
mijeloencefalitisa konja, iako visoke doze mogu uzrokovati nuspojave poput edema
maternice (Van der Kolk i Kroeze, 2022.).

Diklazuril (Protazil, Merck Animal Health) primjenjuje se kao dodatak hrani kroz 28 dana.
Istrazivanja su pokazala njegovu ucinkovitost u inhibiciji proliferacije S. neurona, s
postizanjem sigurnih koncentracija u plazmi i srediSnjem ziv€anom sustavu tijekom
lijecenja. Klini¢ka ispitivanja prijavila su stopu uspjeha od 67% u poboljSanju neuroloskih
simptoma kod konja oboljelih od protozoalnog mijeloencefalitisa konja (Desmettre, 1999.).
Kombinacija pirimetamina i sulfadiazina blokira sintezu folne kiseline kod protozoa 1
djelotvorna je protiv S. neurona. Zahtijeva dugotrajno lijeCenje i povezana je s
potencijalnim nuspojavama poput anemije i neutropenije. Ipak, ostaje valjana opcija za

lijecenje protozoalnog mijeloencefalitisa konja(Van der Kolk i Kroeze, 2022.) .
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Dodatna terapija za konje s teskim oblikom bolesti uklju¢uju protuupalne lijekove poput
nesteroidnih protuupalnih lijekova, kao $to su flunixin meglumin ili fenilbutazon, za
smanjenje upale i nelagode. Preporucuje se i suplementacija vitaminom E koji poboljsava

imunolosku funkciju tijekom lije€enja (MacKay, 2020.).

4.1.5. Preventiva i kontrola protozoalnog mijeloencefalitisa konja

Glavni nacin Sirenja S. neurona na konje je putem izmeta oposuma koji sadrZi infektivne
sporociste. Kako bi se to sprijecilo, strategije se usredotocuju na ograni¢avanje pristupa
oposuma podruc¢jima gdje borave konji. To ukljucuje zasStitu hrane pomocu zatvorenih
kontejnera i objekata. Nakon hranjenja, zitarice treba odmah ukloniti s podrué¢ja blizu
konja, a hrana za kuéne ljubimce ne bi trebala ostati preko noc¢i. Toplinska obrada je
ucinkovita za uniStavanje sporocista u hrani, dok su drugi kemijski tretmani pokazali
ograni¢enu ucinkovitost. Cjepiva protiv S. neurona nekada su bila dostupna, ali su

povucena s trzista zbog nedostatka dokaza o u¢inkovitosti (MacKay, 2020.).

Slika 3. PatohistoloSke promjene kod protozoalnog mijeloencefalitisa

Izvor:https://www.google.com/url ?sa=i&url=h
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4.2. Bjesnoca

Bjesnoca je bolest srediSnjeg ziv€anog sustava. Ovo je akutna kontagiozna zarazna bolest.
Uzro¢nik ove bolesti pripada RNK virusima. Virusi iz obitelji Rhabdoviridae koji inficiraju
sisavce pripadaju ili rodu Vesiculovirus (virusi vezikularnog stomatitisa) ili rodu
Lyssavirus (virus bjesnoce i slicni virusi). Lyssavirusi ukljucuju Sest razli¢itih genotipova
koji se mogu klasificirati prema sli¢nosti aminokiselina. Genotipovi 2 (Lagoski virus
SiSmisa) i 3 (Mokola virus) najviSe su filogenetski udaljeni od uobicajenih i klasi¢nih
virusa bjesnoc¢e genotipa 1. Genotipovi 4 (Duvenhage virus) i 5 (europski virus bjesnoce 1)
blisko su povezani medusobno, dok je genotip 6 predstavljen europskim virusom bjesnoce
2 (Van der Kolk i Kroeze, 2022.).

Cestice virusa bjesno¢e imaju ovojnicu, oblika metka, promjera 45 do 100 nm i duljine 100
do 430 nm. Na povrsini imaju karakteristicne izbocine u obliku $iljaka, osim na ravnijem
kraju metka. Unutar cestica, nukleokapsid je filamentozan s urednom povrSinskom
strukturom 1 poprecnim trakama. Virus sadrzi 1% do 2% nukleinske kiseline, koja je
obi¢no jednolan¢ana RNA s negativnim smjerom. Vecinu sastava virusa (65% do 75%)
¢ine proteini, uglavnom strukturne prirode (Wunner i Conzelmann, 2013.).

Virusi bjesno¢e se identificiraju i klasificiraju koriStenjem specificnih monoklonskih
protutijela koja ciljaju nukleokapsidne proteine. Analizom reakcija ovih protutijela s

proteinskim strukturama na povrsini virusa, moguce je odrediti specificni podtip virusa.

4.2.1. Epidemiologija

Bjesnoca kod konja u Europi je rijetka zahvaljujuci Sirokoj primjeni programa cijepljenja i
ucinkovitim mjerama kontrole. Virus se uglavnom S§iri ugrizom zaraZenih Zivotinja poput
lisica, pasa 1 povremeno SiSmiSa. lako je opcenito niska, odredena podrucja u isto¢noj
Europi imaju rezervoare divljih zivotinja koje mogu prenositi bjesnocu, $to predstavlja
rezidualni rizik za necijepljene ili nedovoljno zasticene konje (Van der Kolk i Kroeze,
2022.).

Europske zemlje odrzavaju sustave za nadzor koji prate slucajeve bjesnoce kod Zivotinja,
ukljucujuci konje. Postoje brzi protokoli za prijavu i reakciju kako bi se brzo istrazili i
suzbili sumnjivi slucajevi, ¢ime se sprjeCava moguci izbijanje bolesti. lako konji obi¢no
nisu vazni prijenosnici bjesnoce na ljude, osiguravanje njihovog cijepljenja kljucno je za

dobrobit Zivotinja i javno zdravlje. Kontinuirani napori u nadzoru, kampanjama cijepljenja
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1 podizanju svijesti nuzni su kako bi se odrzala trenutna niska prevalencija bjesnoce medu

konjima diljem Europe (Desmettre, 1999.).

4.2.2. Patogeneza

Virus bjesnoce se prije svega Siri ugrizom zarazene zivotinje, koja ubrizga slinu koja sadrzi
virus u tkiva druge Zivotinje. Po€etno se virus razmnozava u misi¢nom tkivu blizu mjesta
ugriza 1 tamo ostaje vecinu inkubacijskog razdoblja prije daljnjeg Sirenja. Prekidanje
ishiadi¢nih Zivaca eksperimentalnih zivotinja prije ubrizgavanja virusa znatno smanjuje
smrtnost, a slicno je i1 kada se to ucini nekoliko dana poslije ubrizgavanja virusa. Virus
ulazi u neurone putem receptora za acetilkolin na spoju miSica 1 Zivca, ali mozda i putem
drugih receptora. Zatim putuje kroz kraljesnicku mozdinu do mozga ili izravno do
mozdanog debla preko mozgovnih zivaca. Nakon ulaska u ziv€ani sustav, virus bjesnoce se
brzo S$iri izmedu neurona. Kasnije tijekom infekcije, virus se moze na¢i u mijelinu
perifernih Zivaca. Klinicki simptomi nastaju zbog disfunkcije neurona uzrokovane
smanjenjem sinteze proteina potrebnih za normalnu funkciju zivaca. Nakon §to stigne u
mozak, virus se $iri prema perifernim tkivima i organima, konac¢no dosezudi zlijezde

slinovnice putem mozgovnih Zivaca (Wunner i Conzelmann, 2013.).

4.2.3. Klinicki znakovi

Klini¢ki znakovi bjesnoée kod konja mogu varirati i ukljucuju losu izvedbu tijekom
natjecanja, cudno ponaSanje te probleme s kraljeznicom, mozgom i mozgovnim zZivcima.
Ti se znakovi postupno pogorsavaju sve do smrti, koja obicno nastupa otprilike 10 dana
nakon pojave simptoma. Prosjek prezivljavanja nakon pojave klini¢kih znakova iznosi oko
5 dana. Dijagnosticki testovi poput analize krvi i cerebrospinalne tekuc¢ine pokazuju opce
abnormalnosti, ali ne mogu potvrditi bjesno¢u. Simptomi koji obuhvacaju kraljeZnicu su
¢esti 1 mogu zapoceti suptilno s hromosti zadnjih udova ili pomicanjem tezista, a zatim se
razvijaju u ozbiljnije probleme poput povlacenja kopita ili potpune paralize zdjeli¢nih
udova. Neuroloski znakovi mogu se manifestirati kao depresija ili agresija, s simptomima
poput izrazite oduzetosti ili hiperaktivnosti, ozljedivanja sebe, tremora, neuroloskih napada
te drugih neuroloSkih problema. I druge bolesti kao moguéi uzrok treba razmotriti,
pogotovo u slucajevima gdje je paraliza dominantna ili se razvijaju stanja slicna komi

(Desmettre, 1999.).
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4.2.4. Dijagnoza

Ne postoji apsolutno siguran test za dijagnosticiranje bjesnoée kod konja prije smrti.
Klinicki znakovi mogu upucivati na bjesnocu, ali je ne mogu potvrditi. Analiza
cerebrospinalne tekuéine kod slucajeva bjesnoée moze pokazati normalne rezultate,
povecane razine proteina ili povecani broj stanica i proteina. Najveéi broj stanica u
cerebrospinalnoj tekuéini kod bjesnoce su mononuklearne stanice. Dodatni testovi poput
ELISA, RTPCR 1 IHC dostupni su za postmortalnu dijagnozu bjesnoce, ali nisu sluzbeni
dijagnosticki alati. Ovi testovi su korisni kada nije dostupno svjeze tkivo ili za istrazivacke
svrhe (Wunner i Conzelmann, 2013.).

Za potvrdu bjesnoce, uzorci mozga sumnjivih zivotinja moraju biti poslani u laboratorij
odobren od strane drzavnih tijela radi testiranja pomoc¢u uzoraka tkiva srediSnjeg ziv€anog
sustava putem imunofluorescencije s monoklonskim protutijelima. Testovi poput brzog
RT-PCR testa mogu uc¢inkovito amplificirati gen za nukleoprotein virusa bjesnoce. Drugi
postupci poput uzimanja otiska roznice te upotrebe fluorescentne imunohistokemije ili
intracerebralne inokulacije miSeva, nisu pouzdani za dijagnosticiranje bjesnoce kod
zivotinja. Virus bjesno¢e uglavnom napada ziv€ani sustav, ali je zabiljezen i u drugim
tkivima poput glija stanica, epitelnih stanica roznice, dla¢nih folikula mesozdera, srzi

nusbubrezne zlijezde i skeletnih miSi¢a (Wunner i Conzelmann, 2013.).

4.2.5. Lijecenje i kontrola

Nema poznatog ucinkovitog lijeka za bjesnocu kod konja, bez obzira jesu li cijepljeni ili
nisu. Konji koji pokazuju znakove bjesnoce trebaju biti izolirani kako bi se sprijecio
moguci kontakt s ljudima. Cijepljeni konji za koje se sumnja da su izloZeni virusu bjesnoce
mogu biti stavljeni u karantenu i promatrani radi razvoja simptoma. Sve domace zivotinje
su osjetljive na bjesnocu, pri ¢emu se konji Cesto zaraze. Ako je cijepljeni konj izlozen
potvrdeno zarazenoj zivotinji, treba ga odmah ponovno cijepiti i promatrati 45 dana.
Necijepljeni konji trebaju biti eutanazirani odmah, osim ako se vlasnik ne odluc¢i za
pazljivo promatranje tijekom Sest mjeseci. Transmisija bjesno¢e medu biljojedima u stadu
je rijetka, pa nije potrebno izolirati ostatak stada ako je samo jedna Zivotinja izlozena ili
zarazena. Preporuka je da svi konji budu cijepljeni s tri doze cjepiva uz godiSnje

docjepljivanje (Camargo, 2024.).
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4.3. Rinopneumonitis konja

Rinopneumonitis konja je virusna infektivna bolest kopitara pa tako i1 konja koja se osim
respiratornim simptomima ocituje i neuroloskim poremecajima s smrtnim ishodom te
pobacajima (Rech i Barros, 2015.). Ovoj bolesti uzrok je alfaherpes virus konja 1 (EHV-1)
1 alfaherpesvirus konja 4 (EHV-4).

Porodica ova dva uzro¢nika je Herpesviridae, podporodica Alphaherpesvirinae, i rod
Varicellovirus. Nakon $to dode do primarne infekcije konja te nakon toga i preboljenja ove
bolesti, ista moZze ostati trajno u zivotinji te ukoliko dode do imunosuspresije moze do¢i i

do ponovnog umnazanja te izlu¢ivanja virusa (Griffin, 2016.).

4.3.1. Epidemiologija

EHV-1 i EHV-4 virusi uglavnom perzistiraju u konjima koji su latentno zarazeni. Tijekom
izbijanja bolesti, vazna je okoli$na transmisija kada su konji u bliskom kontaktu, iako igra
manju ulogu u opc¢oj odrZivosti virusa. Ovi se virusi ne zadrZavaju dugo u okoliSu, obi¢no
manje od 7 dana, a maksimalno do 35 dana u optimalnim uvjetima. Seroloska istrazivanja
pokazuju da je vecina odraslih konja bila izlozena EHV-u (Griffin, 2016.)..

Infekcija se prenosi medu konjima prije svega direktnim kontaktom, kao i indirektno
putem kontaminirane opreme i osoblja. Glavni put prijenosa su respiratorne kapljice, pri
¢emu zarazeni konji izlu€uju virus putem sekreta nosa. Latencija i periodi¢na reaktivacija
kljuéni su aspekti epidemiologije EHV-1 1 EHV-4, pri ¢emu vecina konja nosi latentne
infekcije dulje vrijeme, mozda ¢ak i cijeli zivot. Reaktivacija moze nastupiti tijekom
stresnih dogadaja poput transporta ili odlaska mladuncadi od majke, $to dovodi do
izlu€ivanja infektivnog virusa i potencijalne infekcije drugih konja. Ovaj ciklus latencije 1
reaktivacije odrzava viruse unutar populacije konja, pridonoseci pojedina¢nim slucajevima

pobacaja i neuroloskih bolesti (Van der Kolk i Kroeze, 2022.).

4.3.2. Patogeneza i klinicka slika

EHV-1 neuroloska bolest ukljucuje vaskulitis 1 tromboishemiju zbog infekcije endotelnih
stanica. Kod pogodenih konja, virus primarno utje¢e na mozak i kraljesnicku mozdinu, §to
dovodi do stanja poput mieloencefalopatije uzrokovane herpesvirusom konja. To rezultira
ishemi¢nim oSteenjem ziv€anog tkiva, §to uzrokuje simptome povezane s disfunkcijom

kralje$nicke mozdine ili mozga (Griffin, 2016.).
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Prvi znakovi infekcije se pojavljuju do 3 dana nakon zaraze. Inkubacija bolesti moze trajati
i do 10 dana. Tijekom ove faze izrazeni su op¢i respiratorni simptomi kao §to su povisena
temperatura, iscjedak iz nosa, upala konjuktiva s iscjedkom (Barbi¢ i sur., 2020.).
Usporedno ovom se pojavljuju i neuroloska oboljenja koja imaju simptome encefalopatije.
Ovo je najtezi oblik bolesti 1 pojavljuje se bez prethodnih znakova. Smrtnost pri ovom
obliku je velika, a oblik bolesti ovisi o soju virusa i imunoloskom statusu zivotinje (Griffin,
2016.).

Bolest uzrokovana infekcijom EHV-1, rijetka je ali teSka bolest kod konja, karakterizirana
neuroloskim simptomima koji mogu biti razorni. Pogada konje svih dobnih skupina 1
spolova, ukljucuju¢i zdrebad i brede kobile. Virus se §iri uglavnom putem respiratornih
kapljica, a klini¢ki slucajevi mogu rezultirati znacajnim Sirenjem bolesti. Simptomi se
obi¢no pojave naglo, sa znakovima koji variraju od blage ataksije do teSke paralize.
Pogodeni konji takoder mogu imati disfunkciju mokra¢nog mjehura te slabo reagiraju na
podrazaje. Prognoza je bolja za konje koji ostaju stajati, dok oni koji padnu ¢esto imaju lo$
ishod Cesto fatalni ishod (Van der Kolk i Kroeze, 2022.).

Na podrucju Republike Hrvatske kod lipicanske pasmine najcesce su prijavljeni pobacaji,
dok su kod toplokrvnih konja zabiljezeni slucajevi neuroloskih oboljenja. Na podru¢ju RH

je potvrden neurotropni soj EHV-1 (Barbi¢ i sur., 2020.).

4.3.3. Lijecenje

Konji sa sumnjom ili potvrdenom neuroloskom boles¢u uzrokovanom EHV-1 virusom
mogu biti zarazni te stoga trebaju biti podvrgnuti istim strogo kontroliranim bio-
sigurnosnim mjerama kao i kobile koje su pobacile. Ove mjere ukljucuju strogu higijenu,
odvojeno smjestajno mjesto i izbjegavanje dijeljenja opreme, jer se virus moze Siriti i
zrakom 1 opremom u konjickim S$talama i veterinarskim bolnicama. Njega zaraZenih konja
je izazovna, posebno kod onih s tezim simptomima. Izolacija ili odvojen smjestaj je nuzan
korak, a konji koji leze mozda ¢ée trebati specijalizirane nosiljke za podrSku. Osoblje mora
nositi posebnu zastitnu odjecu i izbjegavati dijeljenje opreme (Rech 1 Barros, 2015.).

Stala treba biti tiha s dovoljno slame kako bi se sprijeéile ozljede. Konji koji leze mogu se
njegovati, ali potrebno je paZzljivo pratiti stanje kako bi se sprijecile komplikacije poput
oste¢enja koze ili kolika. Konji s problemima s mjehurom mogu zahtijevati kateter i

pazljivu higijenu kako bi se sprijecile urinarne komplikacije. Vazno je pratiti konzumaciju
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vode, jer neki konji mozda trebaju intravensku terapiju ako ne mogu piti dovoljno tekuéine.

Takoder je bitno obratiti paznju na hranidbu (Desmettre, 1999.).

4.3.4. Prevencija

Pravilnim mjerama se moze sprijeciti Sirenje bolesti 1 kod novorodenih Zivotinja. Za
novonabavljene zivotinje trebalo bi poStivati karantenu u trajanju od 21 do 28 dana.
Zivotinje spremne za uvodenje u uzgoj treba cijepiti 21 dan prije uvodenja. Zivotinje je
potrebno drzati u manjim skupinama. Potrebno je odvajati gravidne kobile u posljednjoj

trecini graviditeta od ostalih Zivotinja. (Barbi¢ 1 sur., 2020.)
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4.4. Bolest Zapadnog Nila

Uzro¢nik bolesti Zapadnog Nila je virus zapadnog Nila iz roda Flavivirus, porodice
Flaviviridae. Ovaj virus ima $irok raspon domacina kraljesnjaka. Virus Zapadnog Nila se
dijeli u osam linija s patogenim sojevima koji pripadaju linijjama 1 i 2. Linija dva je
znacajan uzrok neuroloskih bolesti kod konja 1 ljudi (Van der Kolk i Kroeze, 2022.).

U posljednja dva desetljeca virus se prosirio u veci dio svijeta dok se u pocetku pojavljivao
uglavnom na podru&ju Afrike. Sirenje virusa Zapadnog Nila kod konja u Europi je bilo
opsirno 2000. godine u Francuskoj. U Hrvatskoj su takoder uocene infekcije kod ljudi i
Zivotinja, a provodenjem sustavnog nadzora obuhvaca i pracenje aktivnost ovog virusa u
populaciji konja. Prvi sluc¢ajevi obolijevanja ljudi zabiljezeni su 2012. godine. Najveci broj
oboljenja bio je 2018. godine kada je prijavljen 61. slucaj infekcije. Prvi slucaj infekcije
virusa Zapadnog Nila u republici Hrvatskoj je kod Zivotinja dokazan nalazom protutijela
kod smedeg medvjeda 1993. godine., a infekcije konja su dokazane 2001. godine na
podru¢ju Bakova. Primarni domacini bolesti Zapadnog Nila su ptice, no glavni prijenosnici

su komarci roda Culex (Barbi¢ i sur., 2020.).

4.4.1. Patogeneza
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Slika 4. Ciklus prijenosa virusa Zapadnog Nila

Izvor: https://www.google.com/imgres?q=west%20
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Ubodom komaraca dolazi do inkubacije virusa, virus inficira Langerhansove stanice i
keratinocite, kojima uzro¢nik stize na mjesto primarnog umnozavanja, a to su regionalni
limfni ¢vorovi (Diamond i Klein, 2004.).

Nova faza infekcije nastupa kada dospije u sekundarno limfati¢no tkivo te putem limfnog
sustava dolazi u sistemsku cirkulaciju. Virus je tada prisutan u krvi te se postupno
inficiraju visceralni organi (Rech i Barros, 2015.).

Sljedeca faza je prodiranje kroz krvno mozdanu barijeru i ulazak u srediS$nji ziv¢ani sustav.
U srediSnjem Ziv€anom sustavu virus se moZe dokazati 3-4 dana nakon infekcije. Zaraza

neurona je povezana s gubitkom stani¢ne strukture i degeneracijom (Desmettre, 1999.).

4.4.2. Klinicka slika

Inkubacija ove bolesti kod konja iznosi 3-15 dana. U najvise sluCajeva infekcija ove bolesti
prolazi asimptomatski. Kod konja klini¢ki znakovi poremecaja srediSnjeg ziv€anog sustava
razli¢itog intenziteta pojavljuju se u 8% zaraZenih konja.

Kao dominantan klini¢ki znak razvija se encefalomijelitis s ataksijom, takoder se i u¢estalo
pojavljuje lijeganje, te slabost ekstremiteta. Manje izrazenim klinickim znakovima
pripadaju trzanje miSia, pomicanje nosnica te opuStene usne. Od klinickih znakova
prisutna je i poviSena tjelesna temperatura, anoreksija, depresija. MoZe se ocitovati i
preosjetljivost, Skrgutanje zuba, gubitak vida (Van der Kolk i Kroeze, 2022.).

Kod vecine oboljelih konja moze se pojaviti poboljSanje nakon 3-7 dana od prve pojave

bolesti, te ukoliko dode do toga, za 6 mjeseci se moZze ocekivati potpuni oporavak.

4.4.3. Dijagnostika

Pri pojavi nespecifi¢nih klinickih znakova poremecaja srediSnjeg ziv€anog sustava u konja,
moraju se iskljuciti bjesnoca te rinopneumonitis zato jer je postupak s oboljelim
zivotinjama razlicit, a rizik za ljude je velik. Utvrdivanje virusa Zapadnog Nila kod konja
se provodi seroloskim pretragama ili direktnim dokazom uzro¢nika (Diamond i Klein,
2004.).

Virus Zapadnog Nila kod konja €esto rezultira kratkotrajnom viremijom niskog intenziteta,
Sto seroloske testove Cini primarnim dijagnostickim alatima. Ti testovi ukljucuju testove

neutralizacije virusa ili testove za utvrdivanje antitijela IgM, §to pomaze u pocetnoj
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klini¢koj dijagnozi. Titri antitijela od >1:10 mogu se detektirati 7-11 dana nakon infekcije.
Potvrda zahtijeva izolaciju virusa ili Cetverostruko poveéanje titra testa neutralizacijom.
Utvrdivanje IgM protutijela dokaz je akutne infekcije u konja. Ova vrsta protutijela nastaje
nekoliko dana nakon infekcije te nestaje najdulje za tri mjeseca (Desmettre, 1999.).
Dijagnoza kod konja cijepljenih protiv virusa japanskog encefalitisa zahtijeva testiranje na
titar neutralizirajuéih antitijela i specificni titar imunoglobulina M na oba virusa. Enzimski
usporedbi s testovima koji detektiraju skracene E proteine, uz minimalnu kriznu
reaktivnost s antitijelima protiv virusa japanskog encefalitisa. Detekcija virusne RNA PCR
metodom prije smrti je nepouzdana zbog niskog titra virusa (Van der Kolk i Kroeze, 2022.).
Komparativna istrazivanja isticu vecu osjetljivost enzimskih imunoloskih testova za
imunoglobulin G u usporedbi s testovima neutralizacije Virusom Zapadnog Nila. Oba testa
su visoko specificna 1 ne detektiraju antitijela protiv povezanih flavivirusa. U drzavama u
kojima se provodi cijepljenje konja, IgG protutijela mogu biti i posljedica cijepljenja (Rech
i Barros, 2015.).

4.4.4. Lijecenje

Lije¢enje bolesnih konja uglavnom se svodi na pruZanje podrske. Cijepljenje je visoko
ucinkovita 1 prakticna metoda za sprjeCavanje klinicke bolesti uzrokovane virusom
Zapadnog Nila. Istrazivanja su pokazala da su konji koji nisu cijepljeni znatno skloniji
razvoju klinickog oblika bolesti u usporedbi s cijepljenima. U terenskim istraZivanjima
procijenjena je ucinkovitost cjepiva od 96%. Cjepivo protiv virusa Zapadnog Nila,
primijenjeno u tri doze s razmakom od tri tjedna, u¢inkovito potice stvaranje specificnih
protutijela i aktivira stanice imunoloskog sustava. Cijepljenje se provodi i u europskim
drzavama, ali je u SAD-u najopseznije. U republici Hrvatskoj trenutno se ne provodi
cijepljenje protiv virusa Zapadnog Nila, no uspostavljen je sustav prac¢enja bolesti (Barbic¢ i
sur., 2020.).

Takoder je klju¢no smanjiti izlozenost konja komarcima zarazenima virusom Zapadnog
Nila kako bi se dodatno smanjio rizik od infekcije. Preventivna mjera sprje€avanja zaraze
virusom Zapadnog Nila je dezinsekcija 1 kontroliranje komaraca adulticidnim i larvicidnim

sredstvima (Rech i Barros, 2015.).
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4.4.5. Vaznost za javno zdravstvo

Virus Zapadnog Nila ima znacajne javnozdravstvene implikacije i bolest je koja se mora
prijaviti nadleznim vlastima. Nakon oporavka od infekcije virusom Zapadnog Nila koji
zahvaca Ziv€ani sustav, pojedinci mogu imati dugoro¢ne probleme poput poremecaja
kretanja, kognitivnih problema i funkcionalnih oSteéenja. Virus Zapadnog Nila moze
uzrokovati oblik poliomijelitisa koji rezultira slabostima udova 1 trajnim zdravstvenim
problemima od kojih oporavak moze trajati dugo vremena. lako su potrebna daljnja
istrazivanja, dugoro¢ni neuroloski i funkcionalni ucinci infekcije virusom Zapadnog Nila
predstavljaju znacajan rizik od smrti pacijenata dugo vremena nakon $to se oporave od
akutne bolesti (Sejvar 2007).

Razli¢ite metode razvoja cjepiva protiv virus Zapadnog Nila uspjeSno su testirane i
znacajno su smanjile pojavu bolesti kod konja u SAD-u. Medutim, nijedna od tih metoda

nije dosegla fazu III klini¢kih ispitivanja za uporabu kod ljudi (Saiz 2020).
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4.5. Isto¢ni encefalomijelitis konja

Isto¢ni 1 zapadni encefalomijelitis konja nazivaju se jos i americki encefalomijelitis konja.
Virusi pripadaju alfavirusima, porodici Togaviridae. Isto¢ni i zapadni tip virusa se
na ph 7-8,5, a inaktivira ih i ultraljubicasto svjetlo. U eteru se mogu odrzati 13 dana, a u
50%-nom glicerinu se odrze 12-14 mjeseci. (Cvetni¢, 2005.)

Isto¢ni 1 zapadni encefalomijelitis konja uzrokuje zivotno opasne neuroloske poremecaje.
Smrtnost kod isto¢nog encefalomijelitisa konja je oko 90%, dok je kod zapadnog
encefalomijelitisa konja 50%. Oba ova virusa uzrokuju oticanje mozga i1 kraljeSnicke
mozdine konja. Istocni se pretezno javlja u istocnim i juznim dijelovima sjeverne Amerike
dok se zapadni javlja viSe na zapadu. Pojava ovog virusa je najéesce u kasno ljeto te
tijekom rane jeseni (Van der Kolk i Kroeze, 2022.).

Ovaj virus se prenosi slicno kao virus Zapadnog Nila. Prenose ga ptice, krpelji, komarci i
drugi insekti koji siSu krv. Insekti siSu krv zaraZene ptice te na taj nain prenose virus na

konja ili ljude (Griffin, 2016.).

Reservoir

Incidental Hosts
Transmission Cycle of WNV and EEE

Slika 5. Ciklus prijenosa isto¢nog encefalomijelitisa konja

Izvor:https://cvm.msu.edu/vdl/client
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4.5.1. Epidemiologija istocnog encefalomijelitisa konja

Virus istocnog encefalitisa konja uglavnom se $iri izmedu ptica i komaraca. U Sjevernoj
Americi, ptice vrbarice i komarac Culiseta melanura igraju klju¢nu ulogu u ovom ciklusu.
Ptice obi¢no ne obolijevaju, ali mogu prenijeti virus na komarce, koji ga potom prenose
drugim pticama ili povremeno ljudima i konjima.

Ljudi i1 konji mogu se ozbiljno razboljeti od isto¢nog encefalomijelitisa konja, ali ne Sire
virus dalje. Virusom se takoder mogu zaraziti druge zivotinje poput alpaka, goveda i
egzoti¢nih ptica (Rech i Barros, 2015.).

Komarci mogu promijeniti preferencu hranjenja s ptica na sisavce, povecavajuéi rizik od
infekcije kod ljudi 1 konja. Ova promjena Cesto se dogada u odredenim stani$tima, poput
slatkovodnih moc¢vara, gdje se virus moze odrzavati tijekom cijele godine (Griffin, 2016.).
Virus isto¢nog encefalomijelitisa konja je najraSireniji na jugoistoku SAD-a, ali su se
epidemije dogodile u mnogim drZzavama.

Virus moze opstati u sjevernim podrucjima kroz prezimljavanje u komarcima ili ponovno
unoSenje putem migracije ptica. Napori za pracenje 1 kontrolu virusa isto¢nog
encefalomijelitisa konja usmjereni su na te ekoloSke obrasce kako bi se predvidjele i

sprijecile epidemije (Boehringer, 2024.).

4.5.2. Klinicka slika

Isto¢ni encefalitis konja vrlo je opasna bolest za ljude i konje. U SAD-u su slucajevi kod
konja cesti u sjevernoj Floridi, Karolinama, Alabami 1 Louisiani, posebno kod
necijepljenih konja. Svake godine potvrduje se nekoliko stotina slucajeva unato¢
dostupnosti cjepiva. Veéina pogodenih konja na Floridi su mladi od tri godine i nisu
cijepljeni (Desmettre, 1999.).

Simptomi se pojavljuju otprilike 7 do 14 dana nakon infekcije, pocevsi s visokom
temperaturom do 40°C, koja mozZe biti niza kod djelomi¢no vakcinirani konja. Kako bolest
napreduje, konji pokazuju znakove depresije, gubitka apetita, teSke neuroloske simptome
poput sljepoce, pritiskanja glave o predmete, Skrgutanja zubima i na kraju nujnost. Moze se
pojaviti teska ataksija, teturanje 1 paraliza. Drugi simptomi ukljucuju poteSkoce pri gutanju
1 slaba motorika jezika. Bolest obi¢no traje od 2 do 14 dana, ¢esto zavrSavajuci uginuéem,

posebno kod necijepljenih konja (Van der Kolk i Kroeze, 2022.).
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4.5.3. Dijagnoza

Klinicki znakovi i testovi sami po sebi ne mogu specificno dijagnosticirati infekcije
alfavirusima poput isto¢nog encefalomijelitisa konja. Medutim, jedinstvena karakteristika
virusa je da Cesto uzrokuje povecan broj neutrofila u cerebrospinalnoj tekucini, Sto pomaze
veterinarima u predvidanju Sansi za prezivljavanje konja (Van der Kolk i Kroeze, 2022.).
Isto¢ni encefalomijelitis konja i druge infekcije alfavirusima moraju se prijaviti vlastima,
S§to ¢ini konacnu dijagnozu klju¢nom za provedbu kontrolnih mjera. Seroloski testovi iz
krvi obi¢no ne pomazu kad se pojave simptomi encefalitisa, ali u situacijama epidemije
virus se moze izolirati kod konja koji imaju visoku temperaturu (Desmettre, 1999.).
Trenutno ne postoje pouzdani testovi za otkrivanje istocnog encefalomijelitisa konja kod
zivih, simptomatskih konja. Glavna dijagnosticka metoda je serologija, trazenje specificnih
IgM protutijela, Sto je vrlo specifi¢no i osjetljivo, ali konji mogu uginuti prije nego $to se
ona razviju. Poveéanje razine protutijela moze se identificirati kod konja koji prezive
infekciju, ali prilika za drugi uzorak rijetka je zbog visoke stope uginuca (Griffin, 2016.).
Nakon uginuca, istocni encefalomijelitis konja se moze potvrditi testiranjem mozdanog
tkiva koriStenjem izolacije virusa u stani¢nim kulturama, inokulacijom miseva ili RT-PCR-
om (Rech 1 Barros, 2015.). Brzi PCR testovi mogu razlikovati alfaviruse od drugih virusa
poput flavivirusa. Kod dijagnosticiranja, istocni encefalomijelitis konja se mora razlikovati
od drugih bolesti kao §to su bjesnoca, virus Zapadnog Nila, protozoalni mijeloencefalitis
konja, infekcija srediSnjeg ziv€anog sustava herpesvirusom konja tipa 1 i

leukoencefalomalacije (uzrokovana unosom kontaminiranog kukuruza).

4.5.4. Terapija i prevencija

Ne postoje ucinkoviti antivirusni lijekovi za alfaviruse uzro¢nike isto¢nog
encefalomijelitisa konja, pa se lije¢enje fokusira na potporne mjere. Stopa preZivljavanja
konja oboljelih od isto¢nog encefalomijelitisa konja je niska, a veéina ugine 3 do 5 dana
nakon pojave simptoma.

Neki veterinari preporucuju rano koristenje kortikosteroida za smanjenje oticanja mozga,
zajedno s intravenskim infuzijama. Kortikosteroidi mogu pomo¢i ako se daju
pravovremeno. Fluniksin meglumin, protuupalni lijek, takoder se koristi, ali ne pokazuje
znacajne rezultate kao kod virusa Zapadnog Nila. Manitol moze pomo¢i u kontroli oticanja

mozga.
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Detomidin hidroklorid je ucinkovit za smirenje konja. Imunoglobulinska terapija, koja se
koristi kod ljudi zbog svojih u€inaka neutralizacije virusa i modulacije imuniteta, te IFN-a,
koji se koristi na temelju pojedina¢nih sluc¢ajeva, ponekad se razmatraju. Medutim, postoji
ogranicena koli¢ina informacija o njihovoj uc¢inkovitosti kod konja (Van der Kolk i Kroeze,
2022.).

Isto¢ni encefalitis konja moze se sprijeCiti pravilnom vakcinacijom. Dostupna cjepiva su
inaktivirana formalinom i ¢esto polivalentna, te Stite od isto¢nog encefalomijelitisa konja,
zapadnog encefalomijelitisa konja 1 Venezuelanskog encefalomijelitisatisa konja. U
podru¢jima s visokom prevalencijom isto¢nog encefalomijelitisa konja, odrasli konji
trebaju biti cijepljeni barem dva puta godisnje.

Konji mladi od 4 godine u tim podru¢jima trebaju primiti cjepivo tri puta godisnje.
Rasplodne kobile trebaju biti cijepljene mjesec dana prije zdrijebanja kako bi se osiguralo
da zdrebad dobije dovoljno protutijela. Zdrebad cijepljenih kobila treba cijepiti u dobi od 5,
6 1 8 mjeseci, dok oni od necijepljenih kobila trebaju biti cijepljeni u dobi od 4, 51 7
mjeseci. Godis$njaci trebaju biti cijepljeni izmedu sijeCnja i oZzujka, te nakon toga s
najmanje dvije doze u razmaku od 4 mjeseca sve dok ne navrSe 4 godine (Griffin, 2016.).
Alfavirusi poput isto¢nog encefalomijelitisa konja lako se uniStavaju uobicajenim
dezinficijensima i ne prezivljavaju dugo u okoliSu. Kontrola komaraca klju¢na je jer oni
prenose virus. To ukljucuje kontrolu izvora vode radi smanjenja razmnozavanja komaraca,
iako to moze biti izazovno u ruralnim podrucjima. Insekticidi, ¢esto primijenjeni putem

zra¢nog prskanja, takoder mogu biti u¢inkoviti ako se koriste pazljivo (Desmettre, 1999.).
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4.6. Zapadni encefalomijelitis konja

4.6.1. Epidemiologija

Povijesno gledano, u SAD-u su se kod kod konja dogadale velike epidemije, kao npr.
epidemija 1930. godine u dolini San Joaquin u Kaliforniji, gdje je bilo pogodeno oko 6.000
konja s 50%-nom smrtnos¢éu. Jo§ 300.000 slucajeva kod konja zabiljezeno je tijekom
sljedeceg desetljeca, uz nekoliko tisu¢a slucajeva kod ljudi. U posljednje vrijeme izvjeStaji
o zapadnom encefalomijelitisu konja kod konja su sporadi¢ni zbog cijepljenja i imuniteta

(Griffin, 2016.).

Komarci vrste Culex tarsalis prenose virus zapadnog encefalomijelitisa konja prvenstveno
medu pticama, posebno mladim vrapCarkama. Ovi komarci se razmnozavaju nakon
hladnog, vlaznog proljeca, S$to wuzrokuje otapanje snijega i poplave rijeka. Za
razmnozavanje preferiraju navodnjavana podrucja. Ostale vrste komaraca takoder mogu
prenijeti virus kako ljeto napreduje, utjecuci na razne ptice, sisavce, a mozda i gmazove i
vodozemce, iako je kod njih veéina infekcija asimptomatska (Van der Kolk i Kroeze,
2022.).

Virus obi¢no kruzi izmedu vektora komaraca i domacina ptica. Eksperimentalno se mogu
zaraziti ptice, zmije, vjeverice i zabe. Zmije Thamnophis sirtalis imaju viremiju 10-12
dana bez simptoma. Zabe su takoder osjetljive i mogu se oralno inokulirati. Ptice op¢enito
pokazuju ogranicenu bolest i nisku viremiju. Vjeverice 1 neki glodavei mogu biti znacajni

rezervoari (Griffin, 2016.).

4.6.2. Klinicka slika

Iako virus zapadnog encefalomijelitisa konja uzrokuje manje teske simptome nego
istocnog encefalomijelitisa konja, svi sojevi virusa mogu napasti zZiv¢ani sustav, a
neuroloski znakovi bolesti kod konja sli¢ni su onima kod drugih alfavirusa. Mlade
zivotinje svih osjetljivih vrsta sklonije su razvijanju klinickog oblika bolesti srediSnjeg
Ziv€éanog sustava nego odrasle.

Nakon eksperimentalnog inokuliranja, javlja se kratkotrajna groznica nakon 2 do 3 dana,
Sto vjerojatno odgovara prisutnosti virusa u krvi. Vrijeme do pojave neuroloskih simptoma
bolesti obi¢no je od 7 dana do 2 tjedna. Infekcije kod konja Cesto su asimptomatske. U

klinickim slu€ajevima, groznica je prvi znak infekcije. Temperatura obi¢no opada ili je
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umjereno povisena u trenutku kada postanu ociti znakovi encefalitisa. Tijek bolesti kod
teSko pogodenih konja varira izmedu 2 i 14 dana. Vecina konja se potpuno oporavi no

smrtnost moze biti izmedu 20% i 30% (Van der Kolk i Kroeze, 2022.).

4.6.3. Dijagnoza

Tijekom prvih epidemija zapadnog encefalomijelitisa konja, opsezna ispitivanja
cerebrospinalne tekuéine pokazala su prisutnost limfocita. Proteini cerebrospinalne
teku¢ine mogu biti poviseni ili ne moraju, a prosjecan broj leukocita je 100 do 200
stanica/pL.

Najpouzdaniji test prije smrti temelji se na otkrivanju protutijela na virus zapadnog
encefalomijelitisa konja. Buduéi da konji Cesto prezive infekciju, testiranje moze pokazati
porast titra protutijela (najmanje Cetverostruki), Sto potvrduje infekciju. Test IgM ELISA
pokazao se korisnim za testiranje zapadnog encefalomijelitisa konja, a do sada nije
pronadena unakrsna reaktivnost izmedu isto¢nog encefalomijelitisa konja 1 zapadnog
encefalomijelitisa konja (Griffin, 2016.).

Ako konj ugine od infekcije, potrebno je obaviti postmortem pregled s utvrdivanjem
antigena putem imunohistokemijskih metoda, real-time PCR-a ili izolacije virusa, posebice

radi zaStite javnog zdravlja 1 zdravlja Zivotinja (Desmettre, 1999.).

4.6.4. Lijecenje

Kao 1 kod isto¢nog encefalomijelitisa konja, lije€enje infekcije zapadnog encefalomijelitisa
konja uglavnom se temelji na pruZanju potporne njege. U istraZivanjima se pokazalo da je
primjena plazme od prezivjelih konja (hiperimunizirana plazma) terapijski korisna u
lijeCenju zarazenih konja. Takoder postoje eksperimentalni dokazi, koji sugeriraju da je
lijeenje interferonom poboljSalo stope prezivljavanja. Istrazivanja novih antivirusnih

lijekova su u tijeku (Van der Kolk i1 Kroeze, 2022.).

4.6.5. Prevencija

Vakcinacija je klju¢na u prevenciji zapadnog encefalomijelitisa konja, a protokoli su sli¢ni
onima koji se koriste za prevenciju istocnog encefalomijelitisa konja. lako je incidencija
zapadnog encefalomijelitisa konja znacajno smanjena u Sjedinjenim Drzavama,

preporucuje se da se zastita od zapadnog encefalomijelitisa konja i dalje ukljucuje u
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polivalentna cjepiva. To je zato $to zapadni encefalomijelitis konja i dalje utjece na ljude i
konje u Juznoj Americi, a postoji moguc¢nost ponovnog pojavljivanja zbog Siroke

prisutnosti komaraca Culex tarsalis na zapadu Sjedinjenih Drzava (Desmettre, 1999.).
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5. ZAKLJUCAK

Infektivne bolesti koje zahvacaju zivéani sustav konja predstavljaju znaCajan izazov u
konjogojstvu zbog njihove kompleksnosti i potencijala za teSke ishode. Ove bolesti,
uzrokovane razlicitim patogenima poput virusa, bakterija i parazita, mogu uzrokovati teske
neuroloske simptome i ¢ak smrt ako se ne dijagnosticiraju i ne lijeCe pravovremeno.
Razumijevanje konteksta i vaznosti ovih bolesti klju¢no je za osiguranje zdravlja i1
dobrobiti konja.

Konji su podlozni razli¢itim infektivnim patogenima koji mogu zahvatiti ziv€ani sustav.
Medu najznacajnijim patogenima su virusi poput herpesvirusa konja, virusa Zapadnog Nila
te virusa isto¢nog i zapadnog encefalomijelitisa konja. Ovi virusi obi¢no se prenose
vektorima poput komaraca ili direktnim kontaktom, a mogu uzrokovati encefalitis -
ozbiljnu upalu mozga i kraljeznicke mozdine. Klinicke manifestacije mogu varirati od
blagih neuroloSkih znakova do teske paralize i smrti, ovisno o specificnom virusu i
imunoloskom odgovoru pojedinog konja.

Osim virusa, bakterijske infekcije poput Streptococcus equi (koja uzrokuje upalu grla) i
parazitarnih invazija poput onih koji uzrokuje protozoalni mielencefalitis konja, takoder
predstavljaju znacajne prijetnje Zivéanom sustavu konja. Ovi patogeni mogu dovesti do
teskih stanja koja utjecu na pokretljivost, koordinaciju i stanje svijesti.

Utjecaj infektivnih bolesti Ziv€anog sustava konja proteze se izvan brige za individualno
zdravlje na Sire implikacije za konjogojstvo, sport i javno zdravlje. Epidemije bolesti mogu
imati duboke ekonomske posljedice zbog smanjenja vrijednih konja, ograni€enja kretanja i
potrebe za intenzivnom veterinarskom njegom i lijeCenjem. Nadalje, bolesti sa zoonotskim
potencijalom, poput bolesti Zapadnog Nila, predstavljaju rizik za ljudsko zdravlje, isticuci
meduovisnost zdravlja zivotinja i ljudi u kontekstu infektivnih bolesti.

Ucinkovito lijeCenje 1 prevencija ovih bolesti zahtijevaju sveobuhvatan pristup. To
ukljucuje programe cijepljenja prilagodene specificnim geografskim rizicima, strategije
kontrole vektora, rano otkrivanje putem budnog pracenja i dijagnosti¢kih testova te brzo
pokretanje odgovaraju¢ih protokola lijeCenja. Nadalje, kontinuirano istrazivanje
epidemiologije, patogeneze i imunologije ovih bolesti klju¢no je za razvoj u€inkovitijih
preventivnih mjera i terapija.

Zakljucno, infektivne bolesti koje utjeCu na ziv€ani sustav konja predstavljaju kljucni
problem u veterinarskoj medicini i javnom zdravlju. Razumijevanjem slozenosti ovih

bolesti, njihovog utjecaja na pojedine zivotinje, ali i1 cijele populacije, veterinarima,

37



znanstvenicima i vlasnicima konja uvjetuje se zajednicki rad na smanjenju rizika, zastiti

dobrobiti zivotinja i zastiti populacije konja i ljudi od razornih uc¢inaka ovih patogena.
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7. SAZETAK

Zarazne bolesti koje utjecu na ziv€ani sustav konja, zbog svoje slozenosti i potencijalno
negativnih ishoda, predstavljaju znacajan izazov u animalnoj proizvodnji. Razumijevanje
ovih bolesti klju¢no je za osiguranje zdravlja i dobrobiti konja, a ono je mogucée kroz
razumijevanje anatomske grade i funkcioniranja ziv€anog i imunosnog sustava koji $titi od
infekcija koje prijete ziv€anom sustavu. Znacajni patogeni ukljucuju viruse poput
herpesvirusa konja, virusa Zapadnog Nila i virusa encefalomijelitisa konja, koji se obi¢no
prenose vektorima poput komaraca. Ovi virusi mogu uzrokovati encefalitis, $to dovodi do
neuroloskih simptoma, od blagih znakova do teSke paralize i smrti, ovisno o virusu i
imunoloskom odgovoru konja. Bakterijske infekcije poput Streptococcus equi i
parazitarnih invazija, poput protozoalnog mijeloencefalitisa, takoder prijete zivéanom
sustavu konja. Ovi patogeni mogu ozbiljno utjecati na pokretljivost, koordinaciju 1 svijest.
Utjecaj ovih patogena obuhvaca ne samo individualno zdravlje konja ve¢ i industriju konja
u cjelini, sport i javno zdravlje. Izbijanja bolesti mogu rezultirati ekonomskim gubicima,
ogranicenjem kretanja i potrebom za intenzivhom veterinarskom skrbi. Zoonotske bolesti
poput bolesti Zapadnog Nila isticu meduovisnost zdravlja Zivotinja i ljudi. Ucinkovito
lijeCenje 1 prevencija zahtijevaju sveobuhvatan pristup, ukljuujuéi vakcinaciju, kontrolu
vektora, rano otkrivanje i pravovremeno lijecenje. Kontinuirano istrazivanje klju¢no je za

razvoj boljih preventivnih mjera i terapija.

Kljucne rijeci: konji, zarazne bolesti, ziv€ani sustav, imunost
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8. SUMMARY

Infectious diseases affecting the nervous system of horses, due to their complexity and
potentially negative outcomes, pose a significant challenge in animal production.
Understanding these diseases is crucial for ensuring the health and well-being of horses,
and this is achieved through an understanding of the anatomical structure and functioning
of the nervous and immune systems, which protect against infections threatening the
nervous system. Significant pathogens include viruses such as equine herpesvirus, West
Nile virus, and equine encephalitis virus, which are usually transmitted by vectors like
mosquitoes. These viruses can cause encephalitis, leading to neurological symptoms
ranging from mild signs to severe paralysis and death, depending on the virus and the
horse's immune response. Bacterial infections like Streptococcus equi and parasitic
invasions like protozoal myeloencephalitis also threaten the equine nervous system. These
pathogens can severely affect mobility, coordination, and consciousness. The impact of
these pathogens extends beyond the individual health of horses to the entire equine
industry, sports, and public health. Disease outbreaks can result in economic losses,
movement restrictions, and the need for intensive veterinary care. Zoonotic diseases such
as West Nile disease highlight the interdependence of animal and human health. Effective
treatment and prevention require a comprehensive approach, including vaccination, vector
control, early detection, and timely treatment. Continuous research is essential for

developing better preventive measures and therapies.

Key words: horses, infectious diseases, nervous system, immunity
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