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KADA SU LEUKOCITOZA I LEUKOPENIJA ZNAK ZA UZBUNU?*

Kovačević Filipović Milica i Francuski Andrić Jelena**

Ukupan broj i vrste leukocita (leukogram) u krvi su hematološ-
ki parametri važni za postavljanje dijagnoze, praćenje efekta terapije 
i prognozu bolesti. Stepen povećanja ukupnog broja leukocita i po-
jedinih vrsta leukocita zajedno sa njihovim morfološkim karakteristi-
kama definisanim na krvnom razmazu i drugim laboratorijskim nala
zima i kliničkim znacima bolesti mogu da razgraniče da li se leukoci
toza javlja usled stresa, akutne inflamacije, sindroma sistemskog in-
flamatornog odgovora i sepse ili ukazuju na postojanje leukemije. 
Prognoza je loša ukoliko stanje teške inflamacije prati diseminova-
na intravaskularna koagulacija (DIK). DIK se može dokazati na osno
vu pojedinih kliničkih znakova i laboratorijskih analiza u koje spadaju 
i grupna vremena koagulacije. Leukopenija se kod pasa može javi-
ti kao posledica hronične infekcije sa rikecijom Ehrilchiaom canis, 
usled preterane estrogenizacije, teške inflamacije (sepse), imunske 
destrukcije ćelija kostne srži ili njihovog oštećenja usled rasta veziv-
nog tkiva ili neoplastičnih ćelija. Uz druge dijagnostičke metode kao 
što su određivanje brzine sedimentacije eritrocita i koncentracije pro-
teina akutne faze poput fibrinogena, može se razgraničiti da li je leu-
kopenija odraz teške inflamacije ili oštećenja kostne srži. Radionica 
će obuhvatiti ručno određivanje ukupnog broja leukocita, pregled krv-
nog razmaza i pravljenje leukograma, kao i određivanje brzine sedi-
mentacije, koncentracije fibrinogena i grupnih vremena koagulacije.

Ključne reči: inflamacija, leukocitoza, leukopenija, proteini akutne 
faze, sedimentacija eritrocita

UVOD

Leukocitoza može nastati kao posledica ubrzanog stvaranja leukocita ili kao 
posledica njihovog smanjenog prelaska u tkiva. Prelazak leukocita u tkiva je naj
češće sprečen dejstvom endogeno stvorenih (stres) ili jatrogenih glukokortiko
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steroida i taj efekat je prolazan. Ubrzano stvaranje leukocita može biti posledi
ca inflamacije ili neoplastičnog procesa. Ukoliko se ne radi o teškoj inflamaciji 
odnosno sepsi, leukocitoza je odbrambeni mehanizam. U toku sepse, oštećenje 
tkiva koje prouzrokuju aktivirani leukociti je tako veliko, da zapravo ono dovodi 
do kliničkih znakova bolesti i često uginuća životinje. Perzistentna leukocitoza sa 
pojavom blastnih oblika treba da usmeri dijagnostiku ka neoplazijama hematopo
etskog tkiva. 

Leukopenija može nastati kao posledica obimne i ubrzane potrošnje leukoc
ita i oštećenja prekursorskih ćelija i matičnih ćelija u kostnoj srži. Najvažniji oblik 
leukopenije predstavlja neutropenija. U zavisnosti od broja mladih neutrofila koji 
se nađu na krvnom razmazu i od toga da li je neutropenija perzistentna ili nije, i da 
li se javlja izolovano ili u okviru pancitopenije, može se dalje tumačiti njen uzrok i 
postaviti dijagnoza. 

Sve promene koje su opisane dalje u tekstu se odnose, na prvom mestu, na 
pse i mačke, zato što je laboratorijska dijagnostika bolesti kućnih ljubimaca mno
go zastupljenija nego kod drugih vrsta životinja.

Stres i hematološke promene izazvane stresom

Stres je reakcija organizma na dejstvo fizičkih i emocionalnih stresora. To
kom reakcije na stres dolazi do aktivacije simpatikusa, pojačanog lučenja adrena
lina, glukokortikosteroida i brojnih drugih biološki aktivnih molekula.

Fizički stresori (npr. hirurška intervencija, infektivni agensi) remete fizičke 
ili hemijske karakteristike organizma, kao što su koncentracija glukoze i kiseoni
ka, temperatura i integritet tkiva i nanose fizički bol. Emocionalni stresori izazi
vaju aktivaciju limbusnog sistema ili kore velikog mozga i na osnovu već doživ
ljenog iskustva ili urođenog osećaja, kod jedinki anticipiraju nastanak situacije u 
kojoj im je ugrožen život. Pod dejstvom stresora, aktiviraju se na prvom mestu: 
1) simpatikus i srž nadbubrega i 2) osa hipotalamus  hipofiza  kora nadbubre
ga. Izlučeni kateholamini (adrenalin i noradrenalin) i glukokortikosteroidi treba da 
omoguće životinji da svu raspoloživu energiju usmeri na rad onih organa koji su u 
tom trenutku važni za preživljavanje.

Osim na metabolizam ugljenih hidrata, masti i proteina, kateholamini i glu
kokortikosteroidi utiču na broj i funkciju pojedinih vrsta leukocita u cirkulaciji. 
Akutni efekat kateholamina je nastanak leukocitoze. Posle jednokratnog dejstva 
stresora, kateholamini se luče trenutno i imaju poluživot od nekoliko minuta, a nji
hovo dejstvo po jednokratnom stimulusu, na leukocite, traje oko pola sata. Osim u 
stresu, kateholamini se luče i tokom fizičkog napora. Već posle par minuta od de
jstva kateholamina, broj leukocita u cirkulaciji postaje dvostruko veći zahvaljujući 
prevođenju marginalnog odeljka leukocita u cirkulišući odeljak i kontrakciji slez
ine. U perifernoj krvi se javljaju neutrofilija i limfocitoza zato što su u marginalnom 
odeljku i u slezini zastupljene obe vrste leukocita. Limfocitoza je posebno dobro 
izražena kod mačaka i mladih konja. 
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Koncentracija glukokortikosteroida počinje da raste već posle nekoliko minu
ta od delovanja stresora. Poluživot glukokortikosteroida u cirkulaciji, u uslovima 
fiziološke ravnoteže, je oko 80 min. Oni su tada vezani za globuline. Po dejstvu 
stresa, njihova koncentracija se povećava 10 do 50 puta i moguće je da im je 
poluživot kraći, jer se nalaze u koncentraciji koja prevazilazi kapacitet globulina 
za njihovo vezivanje. Individualne varijacije u koncentraciji glukokortikosteroida 
su velike i zavise od genetskih faktora i prenatalnog i postnatalnog iskustva jedin
ke. Individualne varijacije zavise od godišnjeg doba, pola, polnog ciklusa i telesne 
kondicije. Efekat glukokortikosteroida na belu krvnu sliku traje od 12 do 24 časo
va. Ukoliko stres traje duže, duži je i efekat ovih hormona. Glukokortikosteroidi 
dovode do nastanka leukocitoze zbog povećanja broja segmentiranih neutrofilnih 
granulocita. Oni smanjuju ekspresiju adhezivnih molekula, kako na endotelu, ta
ko i na samim neutrofilnim granulocitima, sprečavajući njihovu transendotelijalnu 
migraciju. Zbog toga neutrofilni granulociti ne prelaze u tkiva, već se zadržavaju u 
cirkulaciji. U uslovima fiziološke ravnoteže, neutrofili u cirkulaciji provode od dva 
do tri sata. Po dejstvu glukokortikosteroida, ovo vreme se produžava i neutrofili 
ostare u cirkulaciji što se na krvnom razmazu vidi kao hipersegmentacija jedra. Ta 
pojava se naziva skretanje neutrofila u desno. S druge strane, glukokortikosteroidi 
u koncentraciji koja se javlja tokom stresa, dovode do limfopenije zadržavanjem 
limfocita u limfnim sudovima i izazivanjem njihove apoptoze. Stres može delovati i 
na monocite i eozinofilne granulocite dovodeći do monocitoze i eozinopenije. Ovo 
dejstvo se ne javlja uvek.

Biološki smisao ovih promena nije potpuno jasan, ali se može pretpostaviti 
da je supresija limfocita u akutnom stresu važna jer je proliferacija limfocita en
ergetski skup proces, a efekat njihove proliferacije nije od akutnog značaja za 
organizam. 

Sistemska inflamatorna reakcija i hematološke promene

Obimno oštećenje tkiva može da nastane dejstvom različitih faktora (fizičkih: 
toplota; bioloških: dejstvo mikroorganizama; imunskim odgovorom samog orga
nizma  što se dešava tokom alergija; hemijskih: dejstvo kiselina ili baza). Bez 
obzira čime je izazvano, obimno oštećenje tkiva dovodi do sistem skog poveća
nja koncentracije proinflamatornih citokina, na prvom mestu, interleukina1 (IL
1), interleukina6 (IL6), interferonagama (IFNγ), i tumor nekrotičnog faktoraα 
(TNFα) koji deluju na centralni nervni sistem, jetru, mišiće, kostnu srž i druga tki
va. Njihovo dejstvo se klinički ispoljava gubitkom apetita, pojavom groznice i apa
tijom, dok se od hematoloških promena uočavaju: leukocitoza, neutrofilija, pojava 
mladih neutrofilnih granulocita (skretanje neutrofila u levo ili levi šift), povećanje 
koncentracije proteina akutne faze i ubrzana sedimentacije eritrocita.

Pod dejstvom proinflamatornih citokina dolazi do povećanja obima granu
lopoeze i monocitopoeze u kostnoj srži. Ukoliko je proizvodnja mladih ćelija u 
kostnoj srži veća od potrošnje granulocita i monocita u oštećenom tkivu, rezultat 
će biti leukocitoza (povećanje ukupnog broja leukocita u krvi) zbog neutrofilije, sa 
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pojavom mladih oblika neutrofila u cirkulaciji. Ta pojava se naziva regenerativno 
skretanje neutrofila u levo (neutrofilija + mladi neutrofili). Osim neutrofilije, nas
taje i monocitoza, ali zbog malog udela monocita u ukupnoj populaciji leukocita, 
njihovo povećanje ne utiče značajno na ukupan broj leukocita. Broj limfocita i eo
zinofilnih granulocita je smanjen ukoliko se na zapaljensku reakciju nadovezuje i 
stresna reakcija.

Ukoliko je potrošnja neutrofilnih granulocita u oštećenom tkivu veća od stva
ranja neutrofilnih granulocita javiće se leukopenija, neutropenija i skretanje neu
trofila u levo. Ta pojava se naziva degenerativno skretanje neutrofila u levo (leu
kopenija/neutropenija + mladi neutrofili). Ovakve promene se javljaju kod peritoni
tisa, pleuritisa, teških pneumonija i sepse. Kod sepse, neutropenija nastaje zbog 
pojačane marginalizacije neutrofila, odnosno njihovog priljubljivanja uz endotelne 
ćelije koje tokom sepse eksprimiraju veliki broj adhezivnih molekula. Sekves
tracija neutrofila se odigrava prevashodno u plućima. Neutropenija je prognostički 
nepovoljan znak.

Kod hronične inflamacije, ukupan broj leukocita najčešće nije promenjen, a 
ponekada se može uočiti monocitoza.

Leukemije

Leukemije nastaju kada doðe do neoplastične transformacije i nekontrolisane 
proliferacije sa poremećajem u diferencijaciji neke od nezrelih ili zrelih ćelija he
matopoetskog sistema. Leukemije se u odnosu na vrstu neoplastičnih ćelija dele 
na mijeloproliferativne i limfoproliferativne, a po toku na akutne i hronične. 

Dijagnoza leukemije se zasniva na pronalaženju karakterističnih ćelija u krvi 
ili kostnoj srži. Specifični tipovi ćelija se prepoznaju na krvnim razmazima i razma
zi ma kostane srži bojenim po Wrightu, mogu se prepoznati na osnovu citohemij
skih bojenja, i vezivanjem specifičnih antitela za specifične antigene na ćelijama 
hematopoetskog sistema. U nekim slučajevima, ćelije mogu izgledati morfološki 
nediferencirane pa je njihova klasifikacija u kategoriju mijeloproliferativnih ili limfo
proliferativnih poremećaja vrlo teška. Mijeloidne neoplazme obuhvataju neoplas
tičnu proliferaciju eritrocita, granulocita, monocita i megakariocita. Ponekad više 
ćelijskih linija može biti neoplastično izmenjeno ukoliko je promenjena multipo
tentna matična ćelija, na primer mijelomonocitna leukemija gde su i neutrofilni 
granulociti i monociti neoplastično transformisani. Limfoproliferativni poremećaji 
uključuju: akutnu limfoblastičnu leukemiju, hroničnu limfocitnu leukemiju i multipli 
mijelom. Leukemije se takođe klasifikuju prema broju neoplastičnih ćelija koje se 
nalaze u krvi. Leukemične leukemije se karakterišu velikim brojem neoplastičnih 
ćelija prisutnih u cirkulaciji, čime se dobija izrazito povećan ukupan broj leukocita. 
Kod pacijenata sa subleukemičnom leukemijom međutim, ukupan broj leukoc
ita je oko fizioloških vrednosti sa samo nekoliko prisutnih neoplastičnih ćelija u 
krvi. Kod aleukemičnih leukemija na krvnom razmazu se ne uočava prisustvo 
neoplastično izmenjenih ćelija. Kad se na krvnom razmazu ne uoče neoplastič
no izmenjene ćelije ili je prisutno samo nekoliko takvih ćelija dijagnoza leukemije 
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se postavlja pregledom kostne srži. Kod akutnih leukemija neoplastične ćelije su 
nezrele (blastni oblici), a vreme preživljavanja pacijenata je obično veoma kratko. 
Po definiciji, na osnovu prisustva 20% ili više blastnih ćelija u kostnoj srži može se 
postaviti dijagnoza akutne mijeloidne leukemije. Procentualna zastupljenost blast
nih ćelija u krvi je međutim kod ovih pacijenata vrlo promenljiva. Nasuprot akutnim 
leukemijama, hronične leukemije karakteriše dominacija zrelih, dobro diferenci
ranih ćelija u krvi i kostnoj srži, a vreme preživljavanja pacijenata je obično duže.

U nedavno objavljenoj studiji (Novacco i sar., 2015) u kojoj je korišćena pro
točna citometrija i 11 antitela za dijagnozu tipa akutne leukemije kod pasa utvrđe
no je da je od 70 dijagnostikovanih leukemija, B ćelijskih limfoidnih leukemija bilo 
28,2%, T ćelijskih 12,7%, mijeloidnih leukemija 35,2%, a 23,9% je klasifikovano 
kao nediferencirane leukemije. Raspon u broju leukocita je bio 1,77–571,48 × 
109/L, medijana je bila 60 × 109/L. Leukocitozu je imalo 70,3% pasa, leukopeniju 
14,1%, neutropeniju 78,2%, a neutrofiliju 3,1%. Limfopeniju je imalo 71,9%, dok je 
limfocitozu imalo 3,1%. Neoplastične atipične ćelije je imalo 92,2% pasa a leukoc
itoza je uvek nastajala zahvaljujući prisustvu atipičnih ćelija. Psi sa nepromenje
nim brojem neutrofilnih granulocita su imali duže vreme preživljavanja po posta
v ljanju dijagnoze. Većina pasa je imala anemiju koja je bila povezana sa kraćim 
vremenom preživljavanja. Vreme preživljavanja u slučajevima akutnih leukemija 
je svega nekoliko nedelja. 

Leukopenija

Leukopenija se karakteriše smanjenjem ukupnog broja cirkulišućih leukoci
ta. Najčešće se uočava smanjenje ukupnog broja neutrofilnih granulocita (neutro
penija) i limfocita (limfopenija) kao najzastupljenijih subpopulacija leukocita. 

Neutropenija se može javiti: 1) kao posledica akutne potrošnje neutrofilnih 
granulocita koja je veća od obima njihovog stvaranja u kostnoj srži; 2) kod imunski 
posredovane destrukcije, kada dolazi do stvaranja antitela na antigene determi
nante na površini neutrofilnih granulocita; to dovodi do uništavanja cirkulišućih 
neutrofila kao i neutrofila u kasnijim stadijumima sazrevanja u kostnoj srži i može 
imati za posledicu veoma izraženu neutropeniju koja nije povezana sa inflamaci
jom; 3) kao posledica oštećenja matičnih ćelija (MĆ) u kostnoj srži. Različiti fizički, 
hemijski i biološki agensi mogu izazvati njihovo oštećenje, koje može biti reverzi
bilne ili ireverzibilne prirode u zavisnosti od vrste uzročnika i dužine njegovog tra
janja. Parvoviroza pasa i panleukopenija mačaka su tipični primeri reverzibilnog 
oštećenja MĆ kostne srži. Neki lekovi poput citostatika, fenilbutazon i estrogen 
mogu takođe da dovedu do pojave ovog efekta. Virus mačije leukemije (FeLV), 
mijelofibroza, mijelodisplazija i mijeloproliferativni poremećaji dovode do ireverzi
bilnog ošteće nja ćelija kostne srži. Priroda i mehanizam nastanka ovih oštećenja 
još uvek nisu u potpunosti razjašnjeni. 

Oštećenja MĆ su nespecifična što znači da će doći, ne samo do smanjen
ja ukupnog broja cirkulišućih neutrofilnih granulocita i leukocita, već i trombocita 
i eritrocita. Kada dodje do oštećenja MĆ najpre će se uočiti neutropenija zbog 
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njihovog kratkog života u cirkulaciji (nekoliko sati) a potom trombocitopenija jer 
je životni vek trombocita u cirkulaciji oko 7 dana. Neregenerativna anemija će se 
javiti na kraju zbog relativno dugog životnog veka eritrocita u cirkulaciji (60 do 80 
dana). 

Promene leukograma se uvek tumače u svetlu vrednosti za broj eritroci
ta, hematokritsku vrednost, koncentraciju hemoglobina, eritrocitne indekse i broj 
trombocita i to kako bi se pravilno usmerila dalja dijagnostika oboljenja ili postavila 
konačna dijagnoza bolesti u skladu sa drugim laboratorijskim nalazima i kliničkim 
znacima. Kada se prilikom interpretacije leukograma uoči neutropenija, potreb
no je obratiti pažnju i na to da li je smanjen i ukupan broj eritrocita i tromboci
ta. Ukoliko postoji samo neutropenija bez anemije i trombocitopenije potrebno je 
proceniti, na krvnom razmazu, da li postoji prisutvo mladih neutrofilnih granuloc
ita (skretanje neutrofila u levo). Prisustvo mladih neutrofilnih granulocita ukazuje 
na akutnu inflamaciju dok odsustvo daje osnovanu sumnju na prisustvo akutne 
virusne infekcije ili akutnog oštećenja kostne srži. Ukoliko se javi neutropenija 
praćena neregenerativnom anemijom, trombocitopenijom ili prisustvom neoplas
tičnih ćelija, radi se o hroničnom oštećenju kostne srži. 

Limfopenija se najčešće javlja kod stresnog leukograma kao posledica delo
vanja kortikosteroida, dok su drugi uzroci retki ili nepoznati. Neke akutne virusne 
infekcije mogu da dovedu do limfopenije koja je udružena sa neutropenijom. Tada 
je neutropenija značajniji laboratorijski nalaz od limfopenije. Kod ždrebadi rase Ar
aber javlja se sindrom kombinovane imunodeficijencije koji predstavlja naslednu 
bolest sa teškim nedostatkom funkcije T i B limfocita. Ukupan broj limfocita može 
služiti kao skrining test za ovo oboljenje. Kada je broj limfocita iznad 1 x 109/L isk
ljučuje se prisustvo ovog oboljenja. 

Sepsa i sindrom sistemskog inflamatornog odgovora

Sepsa je prejak sistemski inflamatorni odgovor na prisustvo mikroorganiza
ma i/ili njihovih toksina. Da bi nastala sepsa moraju da se preklope barem dve od 
tri promene: mora postojati žarište infekcije, poremećaj imuniteta (mladunci koji 
nisu uneli kolostrum) ili paralelno oboljenje (metaboličke ili endokrinološke bolesti) 
koje zapravo takođe utiče na poremećaj imuniteta. Teška sepsa je stanje praćeno 
poremećajem funkcije različitih organa, a septički šok je stanje hipotenzije (uz 
prisutnu infekciju) koja je refraktarna na nadoknadu tečnosti i/ili stanje hiperlak
temije. Hiperlaktemija je stanje povećane koncentracije laktata koje odražava lošu 
prokrvljenost organa i aktivaciju anaerobnog metabolizma uz njihov smanjen kli
rens. Sindrom sistemskog inflamatornog odgovora (SIRS) je širi pojam koji uk
ljučuje nekontrolisanu inflamatornu reakciju na infekciju, ali i na bilo koju drugu 
vrstu oštećenja tkiva koje može da nastane po traumi, ishemiji i reperfuziji, alergi
jskoj ili autoimunoj reakciji. Kao uzročnici sepse kod pasa najčešće se navode E. 
coli, betahemolitičke streptokoke, stafilokoke (Staph. aureus), Pseudomonas sp., 
Klebsiella sp., Bacteroides sp. U studiji de Laforcade i saradnika (2003 i 2008), 
zbirno, najčešći izolovani uzročnik sepse kod pasa je bila E. coli (22/32 slučaje
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va) a zastupljenost pojedinih organa je bila sledeća: perforacija creva zbog stra
nog tela (6/32), perforacija kolona zbog neoplazije (2/32), perforacija duodenuma 
usled ulceracija (2/32), nepoznati poremećaj na crevima (1/32), nekroza pankrea
sa (1/32), infarkt i nekroza slezine usled traume (1/32), piometra (4/32), purulentni 
transmuralni cististis (2/32), karcinom i nekroza bešike (1/32), ulcerativni cistitis 
(1/32), pneumonija (5/32), pleuritis (2/32), septični artritis (1/32), apces na musku
laturi (1/32). 

Publikovani kriterijumi, na osnovu kojih se postavlja dijagnoza sepse, su na
vedeni u tabeli 1. Naime, neophodno je da životinja ima dva od četiri navedena 
parametra promenjena da bi se postavila opravdana sumnja da životinja ima sep
su ili SIRS. Zlatni standard za postavljanje dijagnoze sepse je pozitivan mikrobi
ološki nalaz u krvi. Zanimljivo je naglasiti da je kod ljudi kriterijum za postavljanje 
sepse prisustvo 10% mladih neutrofila. Međutim, kada se kod pasa i mačaka 
primeni ovaj kriterijum pojavljuje se problem velikog broja lažno negativnih sluča
jeva, koji postoji čak i kada se kao kriterijum postavi 5% mladih neutrofila. Iako 
kriterijum sa 3% mladih neutrofila svakako dovodi do situacije da se dijagnostikuje 
veliki broj lažno pozitivnih slučajeva sepse, konsenzusom je prihvaćeno da je u 
cilju zadovoljenja dobrobiti životinja bolje primeniti „formulu“ sa većim brojem laž
no pozitivnih slučajeva. 

Tabela 1. Kriterijumi za postavljanje dijagnoze sepse kod pasa (Laforcade i sar., 2003), 
mačaka (Declue i sar., 2011) i ždrebadi (Corley i sar., 2005). Potrebno je da  
životinja ima dva od četiri parametra promenjena.

Parametar Pas Mačka Ždrebe

Temperatura < 37,8°C ili  
> 39,4°C

< 37,8°C ili > 
39,7°C

< 37,2°C ili  
> 39,2°C

Tahikardija > 140 otkucaja/min ≤ 140 ili  ≥225 
otkucaja/min >120 otkucaja/min

Tahipneja > 20 udisaja/min ≥ 40 udisaja/min > 30 udisaja/min

Broj leukocita < 6x109/L ili  
> 16x109/L

< 5x109/L  
ili > 19,5x109/L

< 4x109/L  
ili > 12,5x109/L

Procenat mladih 
neutrofila 3% 5% 10%

Iako je precizno određivanje srčane frekvence i broja udisaja varijabilno jer 
generalno zavisi od vrste, rase, starosti, telesne mase i kondicije životinje, krvni 
razmaz u slučaju leukocitoze (16 x 109/L) ili leukopenije (6 x 109/L), sa više od 3% 
mladih neutrofila predstavlja indikaciju da životinja ima jaku inflamatornu reakciju. 
U prvom slučaju se radi o regenerativnom skretanju neutrofila u levo, a u drugom 
slučaju o degenerativnom skretanju neutrifila u levo. Degenerativno skretanje u 
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levo je prognostički nepovoljan znak. Kod mačaka sa degenerativnim skretanjem 
neutrofila u levo je smrtni ishod bio za 1,5 x izvesniji nego kod onih koje ga nisu 
imale, a kod pasa je skretanje u levo takođe ukazivalo na veću izvesnost smrtnog 
ishoda u kratkom periodu po pregledu. Smatra se da degenerativno skretanje u 
levo ukazuje da je potrošnja neutrofila veća od njihovog stvaranja i da organizam 
ne može da zadovolji potrebe za ovim ćelijama. Na sepsu se često nadovezu
je diseminovana intravaskularna koagulacija (DIK). Laboratorijske promene kod 
akutnog DIKa su trombocitopenija, produžena grupna vremena koagulacije (PT, 
APTT, TT), pad fibrinogena i povećani degradacioni proizvodi fibrina. Svi ovi para
metri predstavljaju rutinske laboratorijske analize izuzev testa za određivanje de
gradacionih proizvoda fibrina koji se ne određuje rutinski. Ipak, vrlo jednostavno 
određivanje leukopenije sa skretanjem neutrofila u levo i nalaz trombocitopenije 
ukazuju da je životinja u vrlo teškom stanju i da treba primeniti adekvatnu terapiju 

Promene u koncentraciji proteina plazme

Kod svih vrsta domaćih životinja, kao i kod ljudi, već posle 12 časova od 
oštećenja tkiva može da se izmeri povećana koncentracija pozitivnih proteina 
akutne faze koji se sintetišu u jetri i koji imaju ulogu u regulaciji imunološke reak
cije, ali i u odbrani organizma od štetnih agenasa. Pozitivni proteini akutne faze 
su fibrinogen i različiti proteini kao što su: α1antitripsinski faktor, ceruloplazmin, 
haptoglobin, Creaktivni protein (CRP), serum amiloid A (SAA) i drugi proteini koji 
pripadaju α i β globulinskoj frakciji. S druge strane, albumin je negativan protein 
akutne faze, odnosno njegova koncentracija u plazmi može da se smanji tokom 
reakcije akutne faze, ukoliko je oštećenje tkiva velikog obima. Koncentracija al
bumina se smanjuje iz dva razloga: smanjenja sinteze u jetri i gubitka albumina u 
obimnom eksudatu. Povećanje koncentracije globulina i fibrinogena i sma njenje 
albumina se može pratiti rutinskim biohemijskim metodama ili elektroforezom. 
Ukup na koncentracija proteina plazme tokom akutne inflamacije može da bude 
nepromenjena (sniženi albumini, povećani globulini i fibrinogen), ali može da bude 
i povećana (normalni albumini, povećani globulini i fibrinogen). 

Za određivanje prisustva i težine inflamacije najčešće se primenjuje određi
vanje koncentracije fibrinogena i CRPa.

Brzina sedimentacije eritrocita

Kada se krv sa antikoagulansom (EDTA) ostavi da stoji u epruveti, tokom 
vremena, pod dejstvom sile gravitacije, eritrociti se, s obzirom na veću specifičnu 
težinu u odnosu na plazmu talože (sedimentiraju). Tokom akutne i hronične in
flamacije, ali i kod neoplastičnih promena, sedimentacija eritrocita je ubrzana. 
Kod navedenih stanja sedimentacija eritrocita je ubrzana jer fibrinogen i drugi pro
teini akutne faze smanjuju negativno naelektrisanje membrane eritrocita stimu
lišući stvaranje takozvanih rouleaux formacija, odnosno slaganje eritrocita u vidu 
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novčića što ubrzava njihovo taloženje. Pad koncentracije albumina takođe ubrza
va sedimentaciju. 

Sedimentacija eritrocita se koristi za dijagnostiku inflamacije i praćenje toka 
inflamatornog odgovora. Porast brzine sedimentacije se uočava najmanje 24 sata 
nakon početka inflamatornog odgovora. Posle završetka odgovora akutne faze 
brzina sedimentacije se smanjuje za 46 dana (kasnije raste ali i duže ostaje po
višena). Sedimentacija eritrocita se izvodi u epruvetama koje sadrže antikoagu
lans i određuje se samo posle prvog sata od postavljanja. Orjentacione referentne 
vrednosti posle 1h na 20  250C za psa su 05 mm/h, a za mačku 012 mm/h.

Zaključak

Kada su leukocitoza ili leukopenija praćene pojavom povećanog broja mladih 
neutrofilnih granulocita, porastom koncentracije proteina akutne faze, ubrzanom 
sedimentacijom eritrocita i poremećajem hemostaze, pacijent se nalazi u veo
ma teškom sta nju (SIRS) i treba što pre preduzeti odgovarajuću terapiju. U sk
lopu navedenih analiza, lošija prognoza je nalaz leukopenije. Ukoliko životinja 
ima leukopeniju, bez pojave mladih neutrofilnih granulocita, a koja se nalazi u 
okviru pancitopenije, treba preduzeti dalje dijagnostičke postupke usmerene na 
otkrivanje uzroka pancitopenije. Ukoliko se isključe prolazne virusne infekcije i 
hiperestrogenizacija kod pasa, pancitopenija je najčešće loš prognostički znak. 
Leukocitoza ili leukopenija, sa pojavom atipičnih ćelija u cirkulaciji, ukazuju na 
mijeloidnu ili limfoidnu leukemiju i znaci su loše prognoze.
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WHEN ARE LEUKOCYTOSIS AND LEUKOPENIA WARNING SIGNS?

Kovačević Filipović Milica, Francuski Andrić Jelena

The total number and types of leukocytes (leukogram) are important hematological 
parameters for diagnosis and prognosis of disease and monitoring effects of therapy. The 
level of increase in total number of leukocytes and certain types of leukocytes together with 
their morphological characteristics defined on a blood smear and other laboratory findings 
and clinical signs of the disease, can distinguish whether leukocytosis occurs due to stress, 
acute inflammation, systemic inflammatory response syndrome and sepsis or indicate ex
istence of leukemia. The prognosis is poor if a condition of severe inflammation is accom
panied by disseminated intravascular coagulation (DIC). DIC can be recognized based on 
certain clinical signs and laboratory analyzes which include group clotting times. Leukope
nia in dogs can occur as a consequence of chronic infection with rickettsia Ehrilchia canis, 
due to the excessive estrogen level, severe inflammation (sepsis), immune destruction of 
bone marrow cells or corruption due to growth of connective tissue or neoplastic cells. In 
addition to other diagnostic methods such as determination of erythrocyte sedimentation 
rate and concentrations of acute phase proteins such is fibrinogen, can delineate whether 
it is a reflection of severe leukopenia inflammation or damage of the bone marrow. These 
workshop will cover manual determination of total leukocytes number, blood smear exam
ination and making leukogram, as well as determination of erythrocyte sedimentation rate, 
serum fibrinogen and group clotting times.

Key words: inflammation, leukocytosis, leukopenia, acute phase proteins, erythro
cyte sedimentation rate
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