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uvoD

Nakon pasa, macke predstavljaju najc¢eS¢u vrstu kuénih ljubimaca u Republici
Hrvatskoj. Sve bolja veterinarsko-zdravstvena skrb te briga vlasnika oko zdravlja i dobrobiti
macaka, kao i ¢injenica da vecina njih obitava unutar stana ili kuce, rezultirali su produljenjem
zivotnog vijeka macaka-kuénih ljubimaca. Iz tog razloga, tumori kao benigne ili maligne
proliferacije u tih Zivotinja pokazuju trend ucestalije pojavnosti te predstavljaju jedan od
vodec¢ih uzroka uginu¢a U mac¢aka (BRONDEN i sur., 2007).

Neoplasti¢ne bolesti (novotvorevine, neoplazije, tumori) posljedica su abnormalnog,
neprestanog, nekontroliranog te nesvrsishodnog rasta stanica (GRABAREVIC, 2002). Postoje
mnoge podjele tumora, medutim najéesée podjele ukljucuju podjelu prema bioloSkom
ponasanju te podjelu prema histogenezi tumora. Prema njihovom biolo§kom ponaSanju tumore
dijelimo na benigne i maligne (GRABAREVIC, 2002). Karakteristike benignih tumora su da
oni sporo rastu, uoc¢ava se mali broj mitoza, tumorske stanice su dobro diferencirane i nalikuju
onima iz kojih su prvotno nastale (GRABAREVIC, 2002). Nadalje, oni nisu lokalno invazivni
niti metastaziraju, uglavnom su dobro ogranieni, a ¢esto i inkapsulirani (GRABAREVIC,
2002). Vrlo se rijetko javljaju tumorske nekroze kao i ulceracije, a sam njihov rast ¢eSce je
egzofitican (GRABAREVIC, 2002). Za razliku od njih karakteristike malignih tumora potpuno
su suprotne. Naime, oni pokazuju brz rast, broj dioba tumorskih stanica je visok, a stupanj
diferencijacije je nizak, Sto govori da ¢e prevladavati anaplazija (nepotpun tj. nenormalan razvoj
neke stanice) (GRABAREVIC, 2002). Ovi su tumori lokalno invazivni, vrlo ¢esto metastaziraju
te su slabo ograni¢eni (GRABAREVIC, 2002.). Cesto se unutar tumora vidaju nekroze, a u
okolnom tkivu ulceracije. Rast ovih tumora je &esto endofitican (GRABAREVIC, 2002). Sve
navedene karakteristike vidljivo ¢ine maligne tumore, u odnosu na one benigne daleko
opasnijim te vrlo ¢esto 1 smrtonosnim za pogodeni organizam.

Prema histogenezi odnosno podrijetlu tumora, dijelimo ih na tkiva iz ¢ijih su stanica oni
nastali, pa prema tome govorimo o epitelnim tumorima ako su nastali iz epitelnih stanica
(nazivaju se i karcinomi), dok su mezenhimalni tumori oni koji su potekli iz stanica
vezivnotkivnog, masnog, kostanog, misi¢nog ili limfatickog sustava (nazivaju se jo$ i sarkomi)
(GRABAREVIC, 2002).

Dijagnostika tumora ukljucuje klinicki pregled, laboratorijske pretrage krvi,
rentgenoloSku i/ili ultrazvucénu pretragu i citolosku pretragu. Medutim, finalnu, etiolosku
dijagnozu, pruza histopatoloska pretraga koja predstavlja zlatni standard u dijagnostici ovih

opakih bolesti. Zbog viSeg stupnja osvijeStenosti kao 1 lakSe dostupnih informacija o zdravlju



zivotinja, vlasnici ranije reagiraju na proliferacije koje se javljaju u njihovih kuénih ljubimaca
odvodenjem veterinaru te odstranjivanjem (ekstirpacijom) proliferacija. Takoder, vlasnici se
sve ¢esce odlucuju na slanje ekstirpiranih proliferacija na histopatolosku pretragu. Upravo zbog
toga se, osim tkiva s obdukcije, sve ¢eS¢e mikroskopski analiziraju tkiva uzeta postupkom
biopsije odnosno kirurski odstranjena tkiva s promijenjenih mjesta.

Tumori su jedan od najces¢ih uzroka smrti u macaka (VASCELLARI i sur., 2009).
Istrazivanja o obolijevanju (morbiditetu) macaka od tumora, kao vode¢ih uzroka uginuca, vazna
su jer nam pruzaju uvid u epidemiologiju 1 rasprostranjenost unutar macje populacije. Zbog
slicnosti pojedinih tumora macaka s istima u ljudi, prvenstveno oralnog planocelularnog
karcinoma, postvakcinalnog sarkoma i tumora mlijene Zlijezde, ove zivotinje mogu
predstavljati modele za proucavanje ponasanja ovih tumora, prognoze bolesti i terapijskih
protokola, $to bi uveliko pomoglo u translacijskoj medicini odnosno komparativnoj onkologiji
(VAIL isur., 2000; PORRELLO i sur., 2006; BRONDEN i sur., 2007; CANNON, 2015). Neki
macji tumori pokazuju histopatoloske, anatomske, genetske i biokemijske sli¢nosti s humanim
tumorima, osobito oralni planocelularni karcinom, ¢ime bi macke bile dobri modeli za tu vrstu
humane bolesti (CANNON, 2015; GRAF i sur., 2015). Takoder, zbog ¢injenice da kuéni
ljubimei i ljudi dijele isti ili vrlo sli¢an Zivotni prostor, macke mogu predstavljati indikator o
prisutnosti mogucih kancerogena u okoliSu, osobito ako se u obzir uzme €injenica da macke
imaju kraci zivotni vijek od ljudi pa ranije pokazuju razvoj neoplasti¢nih bolesti kao posljedicu
djelovanja okolisnih inzulta (BRONDEN i sur., 2007; CANNON, 2015; SOARES i sur., 2021).

U svijetu postoji mali broj recentnih istraZivanja na temu epidemiologije tumora u
macaka. Vecina epidemioloskih istraZzivanja o tumorima macaka datira prije 2000. godine
(COTCHIN, 1952; DORN i sur., 1968; MacVEAN i sur., 1978; PRIESTER i sur., 1980;
MILLER 1 sur., 1991), Sto predstavlja zastarjele podatke obzirom da se u meduvremenu
klasifikacija tumora mijenjala. Nadalje, neke su virusne bolesti, koje su povezane s razvojem
tumora u macaka, danas puno rjede nego Sto su to bile nekada uslijed primjene cjepiva
(BRONDEN i sur., 2007). Dio istrazivanja objavljen je nakon 2000. godine (REID-SMITH i
sur., 2000; GRABAREVIC i sur., 2009; VASCELLARI i sur., 2009; SCHMIDT i sur., 2010;
GRAF i sur., 2015; ZAMBELLI, 2015), ali samo dva u zadnjih pet godina (MANUALI i sur.,
2020; SOARES i sur., 2021). Zasada je u Republici Hrvatskoj provedeno samo jedno
istrazivanje o tumorima u macaka koje je provedeno u razdoblju od 2005. do 2008. godine na
154 tumora, koje je objavljeno kao sazetak na kongresu (GRABAREVIC i sur., 2009). S
obzirom na sve navedeno, evidentno je da nedostaje istrazivanja u podrucju neoplasti¢nih

bolesti macaka. Zbog toga smo proveli opsezno epidemiolosko istrazivanje o morbiditetu
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macaka od spontanih neoplasticnih bolesti te o vrstama tumora koje se najcesce

dijagnosticiraju.



HIPOTEZA I OPCI I SPECIFICNI CILJEVI RADA

Hipoteza istrazivanja je da macke u Republici Hrvatskoj obolijevaju od tumora,
medutim trenutno ne postoji definirana lista histotipova tumora od kojih obolijeva hrvatska
populacija macaka. Takoder, nema podataka o pasminskoj, dobnoj i spolnoj zastupljenosti za
razvoj tumora u macaka u Republici Hrvatskoj.

S obzirom da tumori iz godine u godinu ¢ine sve veci broj dijagnosticiranih patoloskih
stanja u macaka te zbog nedostatnog broja istrazivanja provedenih po tom pitanju, op¢i cilj je
bio provesti detaljno retrospektivno istrazivanje na mackama iz podrucja cijele Republike
Hrvatske ¢iji su uzorci dostavljeni na histopatoloSku pretragu tumora.

Specifiéni ciljevi su bili u pregledane populacije utvrditi broj macaka koji je obolio od
tumora, uz odredivanje dobne, spolne i pasminske zastupljenosti. Odredivana je 1 anatomska
lokacija na kojoj je tumor nastao, kako bi se odredila moguca predispozicija u macaka za razvoj
tumora u odredenim organima i tkivima. Nadalje, odredivano je koja je vrsta tumora najcesce
dijagnosticirana. Obzirom na dijagnozu, odredivano je bioloSko ponasanje dijagnosticiranih
tumora (benigno - maligno) te tkivo od kojeg je tumor potekao (histogeneza). Za sve skupine
odredivane su najcesc¢e dijagnosticirani histotipovi tumora.

Iz svega navedenog, uzimajuci u obzir i ¢injenicu kako je u Hrvatskoj dosada provedeno
samo jedno patolosko istrazivanje tipova tumora kod macaka, evidentno je da ¢e ovaj rad, koji
ukljucuje puno veéi broj slu¢ajeva od objavljenog sazetka (GRABAREVIC i sur., 2009), pruZiti
znacajan uvid u ucestalost pojavnosti pojedinih vrsta tumora u populaciji macaka. Rad ce
doprinijeti  klinickoj veterinarskoj onkologiji olakSavaju¢i veterinarima klini¢arima
usmjeravanje diferencijalnih dijagnoza i moguce pocetne terapije u oboljelih pacijenata, ali 1
komparativnoj onkologiji nude¢i mogucénost za translaciju podataka iz veterinarske u humanu

medicinu.



MATERIJAL | METODE

Ovaj rad predstavlja retrospektivno, epidemiolosko istrazivanje koje je provedeno na
Zavodu za veterinarsku patologiju. Istrazivanje je ukljucivalo arhivirane histoloske preparate
koji su prikupljeni u razdoblju od 1. sije¢nja 2009. godine do 31. prosinca 2019. godine.
Preparate su Cinili uzorci biopsija te tkiva uzorkovana tijekom obdukcije zivotinje na zahtjev
vlasnika, a dostavljeni su na rutinsku evaluaciju histopatoloSkom pretragom od strane klinika
Veterinarskog fakulteta te veterinarskih klinika iz podrucja cijele Republike Hrvatske. Uzorci
su bili dostavljeni u 10%-tnom neutralnom i puferiranom formalinu, bili su rutinski dehidrirani,
uklopljeni u parafin, narezani na debljinu od 5 um i obojeni standardnim hematoksilin-eozin
(HE) bojanjem za histoloske preparate. Svi preparati su pregledani svjetlosnim mikroskopom
na povecanjima objektiva 4x do 40x prema standardnim histoloskim kriterijima opisanim u
knjigama ,,Tumors in domestic animals, 4th edition (MEUTEN, 2002) i ,,Tumors in domestic
animals, 5th edition” (MEUTEN, 2017). Po potrebi, na tumorima se vr$ila imunohistokemijska
pretraga radi poblizeg odredivanja dijagnoze. Nakon izdavanja nalaza, pregledani uzorci su
arhivirani na suhom 1 mra¢nom mjestu te zasti¢eni od praSine u arhivi Zavoda za veterinarsku
patologiju.

U istrazivanju su koristeni arhivirani histoloski preparati 1 epidemioloski podaci macaka
¢iji su uzorci bili dijagnosticirani kao tumori. Od svake su macke, s popratnog dopisa, uzeti
podaci o pasmini, dobi, spolu te anatomskoj lokaciji tumora. Nazivi pasmina su preuzeti sa

sluzbenih web stranica Saveza felinoloskih drustava Hrvatske (SFDH: https://www.sfdh.hr/).

Macke krizane pasmine ozna¢avane su oznakom 'domaca pasmina'. S obzirom na dob, Zivotinje
su podijeljene na: 1) maci¢ (Zivotinje od prvog dana zivota do navrSene starosti od 1 godine);
2) odrasla jedinka (od 1 godine i 1 dana do navrSene starosti od 10 godina); i 3) stara jedinka
(zivotinje starije od 10 godina i 1 dana).

S obzirom na lokalizaciju tumorskih procesa, uzorci su svrstani u sljede¢e anatomske
sustave: 1) koza (ukljucujuci i tumore uske 1 hrpta nosa; mlije¢na zlijezda vodena je zasebno);
2) probavni sustav; 3) diSni sustav; 4) spolni sustav; 5) zivCani sustav; 6) kardiovaskularni
sustav (koji ukljucuje srce, krvne i limfne Zile); 7) endokrini sustav; 8) uropoetski sustav; 9)
hepatobilijarni sustav; 10) osjetila (ukljucujuci oci, njusku 1 usi bez uske); 11) mlijecna Zlijezda;
12) kostani sustav (ukljuCuje kosti, hrskavice izuzev hrskavicu uske, skeletne poprecno
prugaste misice te zglobove); 13) hemolimfaticki sustav (ukljucuje timus, limfne ¢vorove,
slezenu 1 koStanu srz); i 14) tjelesne Supljine (ukljucuje mezenterij, te pleuralnu, perikardijalnu

i peritonealnu $upljinu u slu¢aju da je tumor vezan za seroze). Zivotinje koje su dijagnosticirane


https://www.sfdh.hr/

sa tumorom na jednoj anatomskoj lokaciji svrstane su u skupinu solitarnih tumora. Zivotinje
koje su bolovale od dva ili vise istih ili razli¢itih tumora su svrstane u skupinu multiplih tumora.
Ako su multipli tumori zahvacali istu anatomsku lokaciju, lokacija je navedena kao zahvaceni
organski sustav. Ukoliko je Zivotinja bolovala od multiplih tumora koji su zahvacali vise od
dva razli¢ita anatomska sustava, lokacija je upisana kao multilokularna.

Iz histoloskog nalaza uzeta je dijagnoza tj. vrsta tumora (histotip), te biolosko ponasanje
I histogenetsko porijeklo tumora. Ukoliko je dijagnosticirani tumor imao stari naziv tumora
(prema MEUTEN, 2002), koji je u meduvremenu reklasificiran, histoloski uzorak je ponovno
mikroskopiran te klasificiran prema vazecoj terminologiji (MEUTEN, 2017). Temeljem
bioloskog ponasanja, tumori su klasificirani kao benigni ili maligni. Ukoliko nije bilo moguce
odrediti biolosko ponaSanje temeljem histoloske pretrage, tumor je naveden kao neodredenog
bioloskog ponasanja. Histogenetsko podrijetlo tumora odredeno je kao epitelni tumor, limfoidni
tumor, melanocitni tumor, mezenhimalni tumor, neuralni tumor i skeletni tumor. Ukoliko nije
bilo moguée odrediti podrijetlo temeljem histoloske pretrage, tumor je naveden kao
nediferencirani tumor.

Ukoliko je uoceno da je tkivo podrijetla od iste Zivotinje pretraZzeno viSe puta kao
biopsijski uzorak i/ili kao uzorak uzet s obdukcije, takvi uzorci navedeni su kao jedan slucaj
ako je dijagnoza bila ista odnosno kao multipli tumor ako se dijagnoza razlikovala.

Statisticka obrada promatranih pokazatelja i uredivanje dobivenih rezultata provedena
je pomocu racunalnih programa MS Office Excel 2016 (Microsoft Office Professional Plus
2019 Version 1808) i Statistica (Statistica 10, StatSoft Inc.). Hi-kvadrat test/ Fisherov egzaktni
test odabrani su za testiranje vjerojatnosti pojave malignog tumora s obzirom na dob (0-2 g. vs.
3-6g,0-2g.vs. 7-10 g, 0-2 g. vs. 11-14 g., 0-2 g. vs. 15+ g,.) spol (M vs. F) i pasminu
(¢istokrvna vs. domaca). Statisticke hipoteze testirane su na razini znatnosti p<0,05 odnosno

razlike su smatrane znacajnima samo ako je p<0,05.



REZULTATI

Ovim istrazivanjem pregledani su uzorci od ukupno 2338 macaka. U 659 jedinki
(28.1%) dijagnosticiran je jedan ili vise tumora. U istrazenom periodu, broj uzoraka varira od
<30 u 2009. godini, do >70 godisnje od 2016. godine do kraja istraZivanja, pokazujuéi trend
poveéanja dijagnosticiranja neoplasticnih bolesti (Slika 1). Broj malignih tumora
dijagnosticiran u macaka bio je vec¢i od broja benignih tumora, tumora neodredenog bioloskog

ponasanja te broja konkurentnih benignih i malignih tumora u iste macke (Slika 1).
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Slika 1. Prikaz broja dijagnosticiranih tumora po godinama, uz naznaku biolo$kog ponasanja. Plava boja
prikazuje broj malignih tumora dijagnosticiranih u godini (M), crvena boja broj benignih tumora (B),
siva boja tumore ¢ije se ponasanje nije moglo odrediti (neodredeno), a zutom bojom broj slucajeva u

kojima je istovremeno dijagnosticiran benigni i maligni tumor (B+M).

Opcenito, najéesce dijagnosticirani tumori su bili adenokarcinom (131 jedinka, 19.9%),
limfom (106 jedinki, 16.1%) i planocelularni karcinom (76 jedinki, 11.5%). Tumori su najéesce
dijagnosticirani u kozi (291 jedinka, 44.2%), mlije¢noj Zlijezdi (113 jedinki, 17.1%) 1
probavnom sustavu (74 jedinke, 11.2%) (Slika 2). Dijagnosticirani tumori su najée$c¢e bili
solitarni (616 jedinki, 93.5%), dok su multipli tumori zabiljeZeni u 43 jedinke (6.5%). Tumori
su najéescée bili maligna bioloska ponaSanja (564 jedinki, 85.6%). Najcesc¢e su dijagnosticirani
epitelni tumori (309 jedinki, 46.9%), mezenhimalni tumori (189 jedinki, 28.7%) i limfoidni
tumori (112 jedinki, 17.0%) (Slika 2).
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Slika 2. Skupni prikaz incidencije tumora po anatomskim lokacijama sa tipom tumora. 'n' ozna¢ava broj
tumora pronadenih na lokaciji; '%' oznacava proporciju lokacije u usporedbi sa ostalim lokacijama.

Brojevi unutar krugova oznacavaju udio tipova tumora dijagnosticiranih na lokaciji.

Pasmina

U istrazivanje je bilo ukljuceno 18 razli¢itih pasmina (Tablica 1). U najvecem postotku
bila je zastupljena domaca pasmina s 475 jedinki (72.1%). Druge najzastupljenije pasmine su
europska kratkodlaka macka sa 69 jedinki (10.5%), zatim perzijska macka s 19 jedinki (2.9%)



te sijamska pasmina s 10 jedinki (1.5%). U 48 jedinki (7.3%) pasmina je bila nepoznata. Ostale
pasmine navedene su u Tablici 1. U 13 pasmina, udio dijagnosticiranih malignih tumora bio je
veci od 50% (Tablica 1), Sto ukazuje da su maligni tumori bili ¢eS¢e dijagnosticirani. Pasmine
u kojih je udio malignih tumora bio 50% bile su maine coon, orijentalna kratkodlaka i regdol,
dok u macaka pasmine manx i Skotski fold nisu dijagnosticirani maligni tumori. Napominjemo

da je u ovih pasmina broj macaka iznosio najvise Cetiri jedinke (Tablica 1).

Tablica 1. Pasmine macaka u kojima su dijagnosticirani tumori, poredane prema broju dijagnosticiranih
tumora po pasmini. U lijevom stupcu se nalazi ime pasmine, u srednjem stupcu broj dijagnosticiranih
tumora po pasmini (n, %), a u desnom stupcu je vidljiv udio malignih tumora dijagnosticiranih u te

pasmine (%).

Pasmina Broj uzoraka (%0) Udio malignih tumora (%)
Domacéa pasmina 475 (72.1%) 86.7%
Europska kratkodlaka 69 (10.5%) 84.1%
Nepoznata 48 (7.3%) 93.8%
Perzijska 19 (2.9%) 73.7%
Sijamska 10 (1.5%) 100%
Britanska kratkodlaka 9 (1.4%) 55.6%
Egzota 5 (0.8%) 80%
Ruska modra 5 (0.8%) 80%
Kartuzijska 4 (0.6%) 75%
Maine coon 4 (0.6%) 50%
Orijentalna kratkodlaka 2 (0.3%) 50%
Regdol 2 (0.3%) 50%
Abesinska 1 (0.2%) 100%
Angora 1 (0.2%) 100%
Korat 1 (0.2%) 100%
Manx 1 (0.2%) 0%
Norveska Sumska 1 (0.2%) 100%
Sveta burmska 1 (0.2%) 100%
Skotski fold 1 (0.2%) 0%
Spol

Macke kojima su dijagnosticirani jedan ili vise tumora bile su pretezito zenskog spola
(N=365, 55.4%). Muskog spola su bile 284 macke (43.1%), dok je u 10 macaka spol bio
nepoznat (1.5%).



Kod Zenki (N=365) najéesce dijagnosticirani tumori bili su adenokarcinom koji je bio
dijagnosticiran u 116 jedinki (31.8%), planocelularni karcinom (44 jedinke, 12.1%) te limfom
(28 jedinki, 7.7%). U Zenki su najcesce dijagnosticirani epitelni tumori (216 jedinki, 59.2%),
mezenhimalni tumori (84 jedinki, 23.0%) i limfoidni tumori (42 jedinki, 11.5%). Tumori su u
zenskih macaka naj¢esce zahvacali kozu (142 jedinke, 38.9%), mlije¢nu Zlijezdu (108 jedinki,
29.6%) te probavni sustav (35 jedinki, 9.6%).

U populaciji muzjaka (N=284) najéesce dijagnosticirani tumori bili su limfom (51
jedinki, 18.0%), planocelularni karcinom (32 jedinke, 11.3%) te ne-vakcinalni fibrosarkom (28
jedinki, 9.9%). Najcesce dijagnosticirani tumori su bili mezenhimalni tumori (99 jedinki,
34.9%), epitelni tumori (89 jedinki, 31.3%) i limfoidni tumori (69 jedinki, 24.3%). Tumori su
u muzjaka najéesée dijagnosticirani u kozi (149 jedinki, 52.5%), unutar probavnog sustava (38
jedinki, 13.4%) te u hemolimfatickom sustavu (19 jedinki, 6.7%).

Dob
U istrazivanoj populaciji bile su 284 jedinke stare dobi (43.1%), 338 odraslih jedinki
(51.3%) i 11 maciéa (1.7%). Dob nije bila poznata u 26 macaka (3.9%). Najve¢i broj tumora

dijagnosticiran je u jedinki izmedu 7 i 15 godina starosti (Slika 3).
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Slika 3. Broj dijagnosticiranih tumora prema dobi macaka izrazenoj u godinama. ,,<1* oznacava

zivotinje mlade od jedne godine, a ,,nep* oznacava zZivotinje nepoznate dobi.

U maci¢a (N=11), najées¢e dijagnosticirani tumori bili su limfomi (sedam jedinki,
63.6%). Adenom mlije¢ne zlijezde, lipom, gastrointestinalni stromalni tumor i planocelularni
karcinom bili su dijagnosticirani u po jedne jedinke (po 9.1%). NajceS¢e zahvacene lokacije
bile su probavni sustav (pet jedinki, 45.5%) te multilokularne lokacije (tri jedinke, 27.3%).

10



U odraslih jedinki (N=338) naj¢eSc¢e su dijagnosticirani limfom (72 jedinki, 21.3%),
adenokarcinom (55 jedinki, 16.3%) i planocelularni karcinom (37 jedinki, 11.0%). Tumori su
najcesce dijagnosticirani u kozi (148 jedinki, 43.8%), mlije¢noj zlijezdi (47 jedinki, 13.9%) i
probavnom sustavu (33 jedinki, 9.8%).

U jedinki starije Zivotne dobi (N=284) naj¢esce su dijagnosticirani adenokarcinom (71
jedinka, 25%), planocelularni karcinom (31 jedinka, 10.9%) i ne-vakcinalni fibrosarkom (23
jedinke, 8.1%). Tumori su najcesc¢e dijagnosticirani u kozi (126 jedinki, 44.4%), mlije¢noj
zlijezdi (61 jedinka, 21.5%) i probavnom sustavu (35 jedinki, 12.3%).

Anatomska lokacija

Tumori su dijagnosticirani u svim sustavima, a najées¢e su dijagnosticirani u kozi,
mlije¢noj zlijezdi te probavnom sustavu (Slika 2 i Slika 4).

U istrazivanju je 616 (93.5%) tumora bilo solitarno (prisutan samo jedan tumor kod
jedinke), dok su u 43 jedinke (6.5%) zabiljezeni multipli tumori. Multipli tumori su zahvacali
istu anatomsku lokaciju u osam jedinki (18.6%), dok su multilokularne lokacije zabiljeZene u
vedini slucajeva (35 jedinki, 81.4%).

Unutar koze (N=291, 44.2%) najéesc¢e su dijagnosticirani planocelularni karcinom (52
jedinke, 17.9%), ne-vakcinalni fibrosarkom (46 jedinki, 15.8%) te postvakcinalni fibrosarkom
(44 jedinke, 15.1%).

Mlijecna zlijezda (N=113, 17.2%) je najcesce dijagnosticirana sa adenokarcinomom
(107 jedinki, 94.7%), adenomom (tri jedinke, 2.7%) i kombinacijom adenoma i
adenokarcinoma (dvije jedinke, 1.8%). Vecina jedinki s tumorima mlije¢ne Zlijezde bile su
zenke (108 jedinki, 95.6%), medutim Cetiri muzjaka su takoder oboljela od tumora mlijec¢ne
zlijezde (3.5%).

U probavnom sustavu (N=74, 11.2%) najéesce su dijagnosticirani limfom (24 jedinke,
32.4%), planocelularni karcinom (19 jedinki, 25.7%) i adenokarcinom (devet jedinki, 12.2%).

Od multilokularnih tumora (N=35, 5.3%) najces¢e je dijagnosticiran multicentricni
limfom (26 jedinki, 74.3%).

Hemolimfatic¢ki sustav (N=29, 4.4%) najcesce je bio zahvacen limfomom (26 jedinki,
89.7%). Ostale dijagnoze su postavljene u po jedne jedinke (po 3.4%): tumor okruglastih

granuliranih stanica, tumor okruglih stanica i sarkom.
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Osjetila (N=26, 3.9%) su najc¢esce bila zahvacena sa melanomom (pet jedinki, 19.2%),
planocelularnim karcinomom (Cetiri jedinke, 15.4%) te adenokarcinomom (Cetiri jedinke,
15.4%).

Unutar uropoetskog sustava (N=24, 3.6%) najc¢esc¢e su dijagnosticirani limfom (19
jedinki, 79.2%) te karcinom prijelaznog epitela (tri jedinke, 12.5%).

Unutar disnog sustava (N=17, 2.6%) su dijagnosticirani karcinom (13 jedinki, 76.5%)
te jednak broj limfoma, melanoma, osteosarkoma i sarkoma (po jedna jedinka, 5.9% svaki
histotip).

Hepatobilijarni sustav (N=14, 2.1%) najc¢e$¢e je bio zahvacen kolangiocelularnim
karcinomom (Cetiri jedinke, 28.6%), bilijarnim cistadenokarcinomom (dvije jedinke, 14.3%),
bilijarnim cistadenomom (dvije jedinke, 14.3%), limfomom (dvije jedinke, 14.3%) te malignom
neoplazijom neodredena porijekla (dvije jedinke, 14.3%).

Unutar kostanog sustava (N=12, 1.8%) naj¢esce su dijagnosticirani osteosarkom (sedam
jedinki, 58.3%) i sarkom (dvije jedinke, 16.7%).

Unutar endokrinog sustava (N=8, 1.2%) najces¢e su dijagnosticirani adenom (tri
jedinke, 37.5%) i karcinom (tri jedinke, 37.5%).

Tumori s nepoznate lokacije (N=6, 0.9%) bili su sarkom (dvije jedinke, 33.3%),
planocelularni karcinom (jedna jedinka, 16.7%), adenokarcinom (jedna jedinka, 16.7%),
hemangiosarkom (jedna jedinka, 16.7%), te maligna nediferencirana neoplazija (jedna jedinka,
16.7%).

Tumori Ziv¢anog sustava (N=5, 0.8%) su bili limfom (dvije jedinke, 40%), meningeom
(dvije jedinke, 40%) i paragangliom (20%).

Tumori kardiovaskularnog sustava (N=2, 0.3%) bili su limfom (jedna jedinka, 50%) i
hemangiosarkom (jedna jedinka, 50%).

Tumori tjelesne Supljine (N=2, 0.3%) su bili lipom (50%) i mezoteliom (50%).

Tumor spolnog sustava (N=1, 0.2%) bio je leiomiofibrom.

U vecini sustava zastupljenost malignih tumora bila je veca od 50% (Slika 4). U
endokrinom sustavu i tjelesnim Supljinama udio malignih tumora je 50%, unutar Zivcanog
sustava 40% tumora je bilo malignog ponasanja, a u spolnom sustavu nije dijagnosticiran
maligni tumor (Slika 4). U diSnom, hemolimfaticnom i kardiovaskularnom sustavu svi

dijagnosticirani tumori su bili maligni (100%).
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Slika 4. Udio dijagnosticiranih malignih (plava boja) i benignih tumora (crvena boja) prema anatomskoj

lokaciji. U grafikonu je oznacen udio u postocima (%) samo za maligne neoplazije.

Biolosko ponasanje

Isklju¢ivo maligni tumori bili su ¢e$¢e dijagnosticirani od benignih, u ukupno 564
(85.7%) slucaja, dok su isklju¢ivo benigni tumori dijagnosticirani u 88 macaka (13.4%).
Konkurentni benigni i maligni tumori dijagnosticirani su u cetiri jedinke (0.6%). Biolosko
ponasanje tumora nije se moglo odrediti temeljem koriStenih pretraga u tri jedinke (0.5%).

Kod iskljuc¢ivo malignih tumora (N=564), naj¢esce su dijagnosticirani adenokarcinom
mlijecne zlijezde (106 jedinki, 19.0%), limfom (80 jedinki, 14.2%) te planocelularni karcinom
(76 jedinki, 13.5%). Ovi tumori su najcesce zahvacali kozu (231 jedinka, 41.0%), mlije¢nu
zlijezdu (107 jedinki, 19.0%) i probavni sustav (65 jedinki, 11.5%).

U skupini isklju¢ivo benignih tumora (N=88) najces¢e su dijagnosticirani tumor
bazalnih stanica (19 jedinki, 21.6%), lipom (12 jedinki,13.6%) te hemangiom (6 jedinki, 6.8%).
Benigni tumori su najces$ce zahvacali kozu (57 jedinki, 64.8%), probavni sustav (osam jedinki,
9.1%), endokrini sustav (Cetiri jedinke, 4.5%) i mlijecnu Zlijezdu (Cetiri jedinke, 4.5%).

U skupini konkurentnih benignih i malignih tumora (N=4) dijagnosticirani su adenom i

adenokarcinom mlije¢nih zlijezdi (dvije jedinke, 50%), bilijarni cistadenom i tumor okruglih
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stanica (jedna jedinka, 25%) te lipom i adenokarcinom mlije¢ne Zlijezde (jedna jedinka, 25%).
U dvije jedinke ovim tumorima su bile zahvaéene mlijecne zlijezde (50%), a u dvije jedinke
tumori su bili multilokularni (50%).

U skupini tumora kojima se nije moglo odrediti bioloSko ponasanje (N=3)
dijagnosticirani su nediferencirani tumor (jedna jedinka, 33.3%), neoplazija podrijetla
endotelnih stanica probavnog sustava (jedna jedinka, 33.3%) te histiocitni tumor (jedna jeidnka,
33.3%). Dva tumora su zahvacala kozu (66.7%), a jedan tumor je bio u probavnom sustavu
(33.3%).

Histogenetsko porijeklo tumora

Ukupno je dijagnosticirano 309 epitelnih tumora (46.9%), 189 mezenhimalnih tumora
(28.7%), 112 limfoidnih tumora (17.0%), 15 skeletnih tumora (2.3%), 12 melanocitnih tumora
(1.8%), devet nediferenciranih tumora (1.4%), Sest neuralnih tumora (0.9%), Cetiri epitelna i
mezenhimalna tumora (0.6%) te tri epitelna i limfoidna tumora (0.5%).

U skupini epitelnih tumora (N=309) najces¢e dijagnoze su bile adenokarcinom (131
jedinka, 42.4%), planocelularni karcinom (76 jedinki, 25.0%) i karcinom (38 jedinki, 12.3%).
Od tumora benignog ponasanja(N=47) najcesce su dijagnosticirani tumori bazalnih stanica (21
jedinka, 44.7%), adenom (14 jedinki, 30.0%), bilijarni cistadenom (dvije jedinke, 4.3%) i
pilomatrikom (dvije jedinke, 0.6%). Ovi tumori najé¢e$ce su zahvacali mlije¢nu Zlijezdu (112
jedinki, 36.2%), kozu (109 jedinki, 35.3%) i probavni sustav (34 jedinke, 11.0%).

U skupini mezenhimalnih tumora (N=189) najcesce su dijagnosticirani ne-vakcinalni
fibrosarkom (50 jedinki, 26.5%), postvakcinalni sarkom (44 jedinke, 23.3%) i sarkom (31
jedinka, 16.4%). Od mezenhimalnih tumora benigna ponasanja (N=31), naj¢esce dijagnoze su
bile lipom (12 jedinki, 38.7%), hemangiom (Sest jedinki, 19.4%) i fibrom (pet jedinki, 16.1%).
Ovi tumori naj¢eSce su zahvacali kozu (158 jedinki, 83.6%), probavni sustav (12 jedinki, 6.3%)
i osjetila (tri jedinke, 1.6%).

U skupini limfoidnih tumora (N=112) najces¢a dijagnoza bila je limfom koji je
dijagnosticiran u 106 jedinki (94.6%). Ostali dijagnosticirani tumori su bili tumor okruglih
stanica (Cetiri jedinke, 3.6%), plazmacitom (jedna jedinka, 0.9%) i tumor okruglastih
granuliranih stanica (jedna jedinka, 0.9%). Ovi tumori su naj¢e$¢e dijagnosticirani u
hemolimfatickom sustavu (28 jedinki, 25%), probavnom sustavu (25 jedinki, 22.3%) i
uropoetskom sustavu (19 jedinki, 17.0%). Cak 23.2% tumora (26 tumora) je bilo

multilokularno.
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U skupini skeletnih tumora (N=15) dijagnosticirani su osteosarkom (10 jedinki, 66.7%),
dok su u po jedne jedinke (po 6.7%) dijagnosticirani hondrom, hondrosarkom, leiomiofibrom,
osteohondrom i osteom. Ovi tumori su najéescée dijagnosticirani u kostanom sustavu (10 jedinki,
66.7%) te u kozi (dvije jedinke, 13.3%). Po jedna macka (po 6.7%) je ove tumore razvila u
diSnom, probavnom i spolnom sustavu.

U skupini melanonocitnih tumora (N=12) dijagnosticirani su isklju¢ivo melanomi
(100%). Tumori su najéesce dijagnosticirani u kozi (Sest jedinki, 50%) i osjetilima (pet jedinki,
41.7%), a rijetko u diSnom sustavu (jedna jedinka, 8.3%).

U skupini nediferenciranih tumora (N=9) tumori su najée$c¢e dijagnosticirani u kozi
(Cetiri jedinke, 44.4%), hepatobilijarnom (dvije jedinke, 22.2%) i probavnom sustavu (dvije
jedinke, 22.2%).

U skupini neuralnih tumora (N=6) dijagnosticirani su tumor ovojnica perifernih Zivaca
(PNST) u ¢etiri jedinke (66.7%), maligni PNST u jedne jedinke (16.7%) i paragangliom u jedne
jedinke (16.7%). Ovi tumori su dijagnosticirani u kozi (pet jedinki, 83.3%) te ziv€anom sustavu
(Jedna jedinka, 16.7%).

Kombinacija epitelnih i mezenhimalnih tumora (N=4) sadrzavala je dijagnoze: u jedne
jedinke (25%) adenokarcinom mlije¢ne zlijezde i mastocitom, u jedne jedinke (25%) adenom
lojnih Zlijezdi 1 lipom, u jedne jedinke (25%) lipom 1 adenokarcinom mlije¢ne zlijezde, te u
jedne jedinke (25%) planocelularni karcinom i ne-vakcinalni fibrosarkom. U dvije jedinke
(50%) tumori su bili multilokularni (mlije¢na Zlijezda i koza), a u druge dvije jedinke (50%)
tumori su zahvacali kozu.

U skupini epitelnih i limfoidnih tumora (N=3) dijagnosticirani su: u jedne jedinke
(33.3%) bilijarni cistadenom i tumor okruglih stanica, u jedne jedinke (33.3%) multicentri¢ni
limfom i adenokarcinom pluca, te u jedne jedinke (33.3%) multicentri¢ni limfom i karcinom

zeluca. Svi ovi tumori su bili multilokularni.

Statisticka obrada

Najveca proporcija malignih tumora (u odnosu na benigne) utvrdena je u jedinki stare
dobi i iznosi 249 malignih tumora (89.5%) naspram 30 benignih (Slika 5). U kategoriji odraslih
jedinki, ta proporcija je bila nesto niza, 285 malignih tumora (84.8%) naspram 51 benigni (Slika
5). Kod macica, proporcija malignih tumora je iznosila 9 (81.8%) naspram 2 benigna tumora
(Slika 5).
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Slika 6. Proporcija malignih tumora (M) u odnosu na benigne (B) ovisno o pripadnosti dobnoj skupini.

lako je u svih dobnih skupina utvrden veci broj malignih od benignih tumora, te je broj
malignih tumora rastao s dobi Zivotinje, kada se u statisti¢koj analizi uzimala u obzir dob u

godinama, starije jedinke nisu pokazivale veci izgled za razvoj malignog tumora (Slika 6).

Dob - 3-6g.vs.0-2 g. - H—®
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Omjer izgleda za pojavu malignog tumora

Slika 6. Omjer izgleda da Zivotinje razviju maligni tumor, obzirom na dob Zivotinje. Razlike medu

skupinama nisu bile statisti¢ki znacajne.
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Takoder, usporeduju¢i dobne skupine (maci¢ i odrasle jedinke te odrasle jedinke i
jedinke stare dobi) razlika u vjerojatnosti razvoja malignog tumora nije bila statisticki znacajna
(Slika 7).

Uzimaju¢i u obzir maligne tumore, uocena je veca vjerojatnost njihove pojave kod zenki
nego kod muzjaka, $to je bilo statisticki znacajno (p<0.05) (Slika 7).

U svrhu statisticke pretrage pasmine macaka su podijeljene na domacu pasminu i
Cistokrvne pasmine. Cistokrvne pasmine su u naSem istrazivanju pokazale nizu vjerojatnost

pojave malignih tumora nego domaca pasmina, $to je bilo statisticki znacajno (p<0.05) (Slika
7).

Dob - macdic¢ vs. odrasla{ —® 1
Dob - stara vs. odrasla- F &
Spol - M vs. F —o—

Pasmina - Cistokrvne vs. domaca4{ +#—

0,0 0,5 1,0 15 2,0 2,5 3,0 3,5 40 4,5 5,0

Omjer izgleda za pojavu malignog tumora

Slika 7. Omjer izgleda za pojavu malignog tumora s obzirom na dob, spol i pasminu. Zvjezdicama su

oznacene kategorije koje su pokazivale statisticki znacajnu vecu vjerojatnost (p<0.05).
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RASPRAVA

Tumori prednjace po svom znacaju u veterinarskoj, ali i humanoj medicini. Istrazivanja
tumora macaka rezultiraju vrijednim informacijama za veterinare i vlasnike Zivotinja, dajuci
uvid u incidenciju tumora, histotipove te bioloska ponasanja bolesti koje sve ¢eSée zahvacaju
ovog kuénog ljubimca. Nadalje, podaci o tumorima Zivotinja koji zZive blisko uz ljude mogu
ukazivati na eventualne zajednicke okoliSne ¢imbenike koji mogu rezultirati razvojem tumora,
Sto je bitno u komparativnoj onkologiji (COTCHIN, 1952; PORRELLO i sur., 2006;
BRONDEN i sur., 2007; VASCELLARI i sur., 2009; CANNON, 2015). Takoder, neki spontani
tumori u macaka sli¢ni su istim tumorima u ljudi, Sto pruza moguénosti u eksperimentalnoj
onkologiji, za testiranje terapeutika te komparativnoj i translacijskoj medicini (COTCHIN,
1952; PORELLO i sur., 2006; CANNON, 2015; SOARES i sur., 2021). Imajuci sve navedeno
na umu, kao i ¢injenicu da sli¢na studija nije provedena u macaka u Republici Hrvatskoj, izradili
smo detaljnu retrospektivnu analizu tumora koja trenutno predstavlja najopsezniji registar
tumora u macaka na nacionalnoj razini.

Uocena incidencija u ovom istrazivanju (28.1%) odgovara incidenciji opisanoj u
drugom, sli¢nom istrazivanju (BRONDEN i sur., 2007). Bila je visa od zabiljezene incidencije
u Juznoj Africi (ZAMBELLI, 2015), ali je bila niza od incidencije prijavljene u Svicarskoj
(GRAF i sur., 2015) i Portugalu (SOARES i sur., 2021). Valja napomenuti da incidencija moze
varirati obzirom na razlike u populaciji/pasminskoj raspodjeli i dobi prouc¢avane populacije
macaka, te o provedbi istraZivanja.

Najces¢i histotipovi tumora u naSem istrazivanju su bili adenokarcinom, limfom,
planocelularni karcinom i ne-vakcinalni fibrosarkom. Sli¢nu raspodjelu histotipova zabiljezili
su i istrazivaci u drugim zemljama Europe i svijeta (MILLER i sur., 1991; REID-SMITH i sur.,
2000; ZAMBELLI, 2015; MEUTEN, 2017; MANUALI i sur., 2020; SOARES i sur., 2021).
Ovaj podatak nam govori da se tumori koji se razvijaju u populaciji hrvatskih macaka ne
razlikuju bitno od tumora koje razvijaju macke u drugim dijelovima svijeta.

Jedna od cesSce zabiljeZenih dijagnoza bio je planocelularni karcinom (sinonim:
karcinom plocCastog epitela), Sto odgovara zabiljeZenoj incidenciji u literatunim podacima
(DORN i sur., 1968; MacVEAN i sur., 1978; MILLER i sur., 1991; REID-SMITH i sur., 2000;
MANUALI i sur., 2020; SOARES i sur., 2021). Planocelularni karcinomi su sporo rastuce,
lokalno invazivne neoplazije ¢iji razvoj u macaka moze biti povezan sa UV zracenjem
(MILLER i sur., 1991; MEUTEN, 2017). Republika Hrvatska ima velik broj sun¢anih dana, a

time i UV-zraCenja, $to bi moglo objasniti visoku incidenciju planocelularnog karcinoma u
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nasem istrazivanju; slicnog su zakljucka bili i istrazivaci iz Italije i Juzne Afrike kod kojih je
takoder zabiljezen velik broj planocelularnih karcinoma u istrazivanih mac¢aka (ZAMBELLI,
2015; MANUALI i sur., 2020).

Visok udio adenokarcinoma u naSem istrazivanju vjerojatno je zabiljeZen iz razloga Sto
je ovaj histotip tumora bio najceS¢e dijagnosticirani tip tumora mlijecne zlijezde, koji su po
svojoj incidenciji predstavljali druge najces¢e tumore u istrazivanju. U Republici Hrvatskoj se
zenske macke ne kastriraju Cesto, Sto rezultira veCom incidencijom tumora mlijecne Zlijezde jer
kastracija umanjuje vjerojatnost da ¢e Zivotinja oboljeti od ovog tumora (ZAMBELLI, 2015;
MEUTEN, 2017). Veéina tumora mlije¢nih Zlijezdi je bila maligna te zabiljeZena u zenki starije
dobi, sto se takoder poklapa sa literaturinim podacima (MEUTEN, 2017; MANUALI i sur.,
2020).

Pasminska predispozicija nije uo¢ena u naSem istrazivanju, medutim, domace pasmine
su najcesce obolijevale od tumora te su pokazivale vecu vjerojatnost za razvoj tumora od
Cistokrvnih macaka. Pretpostavka je da je najrasprostranjenija pasmina u Republici Hrvatskoj
domaca pasmina (neobjavljena opazanja Zavoda za veterinarsku patologiju), stoga ne za¢uduje
visok broj ovih macaka u naSem istraZivanju. Obzirom na neproporcionalno visok broj macaka
domace pasmine u naSem istrazivanju (72.1% macaka domace pasmine naspram 20.6%
Cistokrvne pasmine), ne iznenaduju rezultati statistiCke pretrage koja ukazuje na vecu
vjerojatnost da macke ove pasmine razviju tumor. lako je u nekih ¢istokrvnih pasmina u naSem
istrazivanju zabiljezen 100%-tni udio malignih tumora, broj uzoraka tih macaka je bio prenizak
(10 1 niZi1) da bi se moglo zakljucivati na razini populacije. Neka istraZivanja takoder pokazuju
vecéu incidenciju tumora u krizanih pasmina (GRAF i sur., 2015; SOARES i sur., 2021), dok
neka istrazivanja pokazuju vecu incidenciju malignih tumora u cistokrvnih pasmina
(VASCELLARI i sur., 2009).

U naSem istraZivanju nije uocena spolna predispozicija. Medutim, naSe istraZivanje je
pokazalo da jedinke Zenskog spola pokazuju vecu vjerojatnost razvoja malignog tumora od
muzjaka. Ovaj rezultat je vjerojatno posljedica tumora mlije¢ne Zlijezde koji su bili jedni od
¢eS¢ih vrsta tumora u naSem istraZivanju. Naime, tumori mlijecne Zlijezde Cesto pokazuju
maligno ponaSanje u macaka (MEUTEN, 2017), a izrazito rijetko su zabiljeZzeni u muzjaka.
Opce je poznato da tumori mlijecne zlijezde u macaka pokazuju povezanost sa hormonalnom
aktivnoSc¢u te su ¢eS¢i u nekastriranih, intaktnih jedinki (MEUTEN, 2017). Kako se macke u
Republici Hrvatskoj ne kastriraju Cesto, razumljivo je da je udio tumora mlije¢nih zlijezdi visok

u macjoj populaciji, a time je i veca vjerojatnost u zenskih macaka da razviju tumor koji
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pokazuje maligno ponasanje. Ovi rezultati se poklapaju s rezultatima studije iz Svicarske
(GRAF i sur., 2015).

lako nije bilo spolne predispozicije, najéesc¢i histotip tumora se razlikovao u muzjaka i
zenki. Tako su u muzjaka najcesce dijagnosticirani tumori limfomi, koji su u zenskih jedinki
bili na tre¢em mjestu, nakon adenokarcinoma i planocelularnog karcinoma. Limfom predstavlja
maligni tumor limfocita koji je jedan od najc¢es¢ih tumora macaka (MEUTEN, 2017), a njegov
razvoj je Cesto povezan s infekcijom virusom macje leukemije (FeLV) i virusom macje
imunodeficijencije (FIV) (GRABAREVIC, 2002; MEUTEN, 2017). FeLV i FIV su retrovirusi
koji inficiraju leukocite, prvenstveno limfocite, te ugradnjom virusne DNK u stani¢ni genom
mogu aktivirati onkogene koji dovode do nastanka neoplastiénih limfocita (GRABAREVIC,
2002; MEUTEN, 2017). Infekcije ovim virusima zabiljezene su i u macaka u Hrvatskoj
(MRAOVIC i sur., 2017). Obzirom da muZjaci zbog borbi oko teritorija i Zenki ¢esée budu
inficirani ovim retrovirusima (MEUTEN, 2017; ZACHARY, 2017), ve¢a incidencija limfoma
u muzjaka je razumljiva.

U nasem istrazivanju nismo uocili dobnu predispoziciju, medutim relativno malen broj
tumora je dijagnosticiran u macica (11 jedinki) naspram odraslih macaka (338 jedinki) i macaka
stare dobi (284 jedinke). Takoder, najveci broj tumora dijagnosticiran je u macaka izmedu 7 i
15 godina starosti. lako je uzrok tumora nepoznat, ipak postoji povezanost sa infekcijom
retrovirusima (pr. limfom), aplikacijom lijekova (pr. postvakcinalni sarkom), okoliSnim
¢imbenicima (pr. kemikalije 1 radijacija) te dugotrajno izlaganje suncevom zracenju (pr. UV
zraCenje povezano sa razvojem planocelularnog karcinoma) (VAIL i sur., 2000). Kako neki od
ovih ¢imbenika imaju kumulativno djelovanje, odnosno njihovo Stetno djelovanje se javlja
nakon dugotrajne i opetovane izloZenosti, razumljivo je da je broj tumora veci u starijih nego u
mladih macaka (VAIL i sur., 2000). Drugi autori su takoder ¢e$¢e susretali tumore u starijih
macaka (COTCHIN, 1952; VASCELLARI i sur., 2009; GRAF i sur., 2015; SOARES i sur.,
2021), Sto su objaSnjavali duzim Zivotnim vijekom macaka koja rezultira duZom ekspozicijom
toksicnim 1 kancerogenim spojevima, duzim kumulativnim oSte¢enjem stanica/genoma i
slabijim obrambenim mehaniznom od osSte¢enja u starijih stanica (COTCHIN, 1952;
VASCELLARI i sur., 2009; MEUTEN, 2017).

U naSem istrazivanju macke su ¢esce obolijevale od malignih nego benignih tumora sto
se poklapa s podacima u dostupnoj literaturi (DORN i sur., 1968; MacVEAN i sur., 1978;
VASCELLARI i sur., 2009; SCHMIDT i sur., 2010; GRAF i sur., 2015; MANUALLI i sur.,
2020; HUBER i sur., 2021; SOARES i sur., 2021). Jo$ ne postoji potpuno objasnjenje za vecu

ucestalost malignih tumora koja je opcenito uocena u macaka, medutim jedno moguce
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objasnjenje je vrsna predispozicija (MEUTEN, 2017; ZACHARY, 2017). Drugo objasnjenje je
da vlasnici zivotinje s dugostoje¢im, sporo rastuéim tvorbama (koje su ceSce benigna
ponasanja) rijede dovode kod veterinara od vlasnika macaka s malignim bolestima koje
pokazuju upecatljivije i jace klinicke znakove.

Koza je bila najcesce zahvacena anatomska lokacija u naSem istrazivanju. Ovaj podatak
se moze objasniti njenom anatomskom lokacijom na povrsini tijela koja ju ¢ini lako dostupnom
I jednostavnom za uzorkovanje. Takoder, zbog Cinjenice da koza prekriva povrsinu tijela, bilo
koja tvorba je lako uocljiva od strane vlasnika, bilo morfoloski ili prilikom maZzenja i timarenja
Zivotinje, zbog ¢ega Ce se tvorbe koje zahvacaju ovaj organski sustav ranije uociti nego tvorbe
u unutarnjim organima koji nisu vidljivi na prvi pogled (COTCHIN, 1952; DORN i sur., 1968;
VASCELLARI i sur., 2009; GRAF i sur., 2015; ZACHARY, 2017). Nas rezultat poklapa se s
dostupnim literaturnim podacima u kojima je koZza takoder predstavljala najées¢u zahvacenu
anatomsku lokaciju u macaka sa spontanim neoplasticnim bolestima (COTCHIN, 1952;
BRONDEN i sur., 2007; GRABAREVIC i sur., 2009; VASCELLARI i sur., 2009; SCHMIDT
i sur., 2010; MANUALLI i sur., 2020).

Uz kozu, Cesto zahvacene anatomske lokacije u nasem istrazivanju bile su mlije¢na
zlijezda 1 probavni sustav. Istu zahvalenost sustava pokazivala su neka istraZivanja
(COTCHIN, 1952; MANUALI i sur., 2020). Visok udio tumora kozZe i probavnog sustava neki
autori objasnjavanju zbog cinjenice da se u tim sustavima tumori lako uocavaju (koza i
prednji/zavrsni dio probavnog sustava) ili zbog zahvacanja sustava remete bitne Zivotne
funkcije ¢ime se poremetnje lakse 1 brze uocavaju (COTCHIN, 1952). Nadalje, zbog svoje
lokacije 1 funkcije, koza i probavni sustav su prvi organski sustavi koji mogu do¢i u kontakt sa
toksi¢nim i kancerogenim spojevima koji bi mogli rezultirati razvojem tumora (COTCHIN,

1952).
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ZAKLJUCCI

Tumori macaka pokazuju povecani trend pojavnosti. U istrazivanoj populaciji macaka
domaca pasmina, Zenke, te odrasle i jedinke starije zivotne dobi bile su ¢eS¢e zahvacéene
tumorima. Tumori su najcesce zahvacali jednu anatomsku lokaciju, i naj¢esce se radilo o jednoj
promjeni na zivotinji, dok su multipli tumori predstavljali rijetkost. Najces¢e zahvacene
anatomske lokacije bile su koza, mlije¢na Zlijezda (kod Zenskih Zivotinja), probavni sustav i
hemolimfati¢ni sustav (kod muskih Zivotinja). Ce$ée su dijagnosticirani maligni tumori od
benignih. Najc¢es¢e dijagnosticirani tumori su bili adenokarcinom, limfom i planocelularni
karcinom. U skupini isklju¢ivo benignih tumora najces¢e su dijagnosticirani tumor bazalnih
stanica, te hemangiom. S obzirom na histogenezu tumora, najcesce su dijagnosticirani epitelni,

mezenhimalni i limfoidni tumori.
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SAZETAK

Stefani Krizanac i Sanja Mofardin: Morbiditet macaka — Retrospektivna analiza spontanih
neoplasti¢nih bolesti 2009. — 2019.

Jedne od najées¢ih patoloskih stanja koja dovode do uginu¢a macaka danas su tumori.
Zbog nedostatka podataka o pojavnosti tumora u macaka u Republici Hrvatskoj provedena je
ova retrospektivna studija. U istrazivanju su koristeni arhivirani histoloski podaci (histotip,
histogenetsko porijeklo i biolo§ko ponasanje tumora), te epidemioloski podaci (pasmina, spol,
dob, te anatomska lokacija tumora) macaka koje su dijagnosticirane sa jednim ili viSe tumora.
Svi podaci su statisticki obradeni.

U istrazivanju je pregledano 2338 arhiviranih uzoraka, a tumori su utvrdeni u 659
macaka (28.1%). Najcesce su obolijevale macke domace pasmine, dobi izmedu 7 i 15 godina
histotipovi bili su adenokarcinom, limfom i planocelularni karcinom. Gotovo polovica uzoraka
¢inili su epitelni tumori, a ¢esto su zastupljeni bili i mezenhimalni te limfoidni tumori. Najéesce
tumorima zahvacene lokacije bile su koza, mlije¢na zlijezda (u Zenki), probavni sustav i
hemolimfati¢ni sustav (u muzjaka). Statisticka pretraga nije dokazala dobnu predispoziciju,
medutim statistika je ukazivala da jedinke Zenskog spola i jedinke domace pasmine imaju
znacajnije vecu vjerojatnost razviti maligni tumor od jedinki muSkoga spola.

Ovo detaljno istraZivanje pruza uvid u naj¢es$¢e tumore od kojih obolijevaju macke na
podru¢ju Republike Hrvatske. Ovaj rad ¢e svojim podacima uvelike doprinijeti klinickoj
veterinarskoj onkologiji, jer trenutno predstavlja najopsezniji popis tumora macaka na

nacionalnoj razini.

Kljuéne rijeci: macka, tumor, statistika, histologija, neoplasti¢ne bolesti

27



SUMMARY

Stefani Krizanac and Sanja Mofardin: Morbidity of cats — Retrospective analysis of

spontaneous neoplastic disease 2009. — 20109.

The leading cause of death in pet cats today are tumors. Due to paucity of data on tumor
incidence in cats from Croatia, this retrospective study has been performed. Archived
histopathology findings (histotype, histogenesis and biological behavior), and epidemiological
data (breed, sex, age and anatomical location of the tumor) of the cats diagnosed with one or
more tumors were collected and statistically analyzed.

For the research, 2338 archived samples originating from cats have been reviewed. In
659 samples (28.1%) one or more tumors were diagnosed. Tumors most often affected domestic
shorthaired cats, cats between 7 and 15 years of age, and female cats. Most tumors showed
malignant behavior (85.7%). Most frequent histotypes were adenocarcinoma, lymphoma and
squamous cell carcinoma. About half of the samples were epithelial tumors, but mesenchymal
and lymphoid tumors were also frequently found. Tumors most often occurred in the skin,
mammary gland (in females), digestive system and hemolymphatic system (in males).
Statistical analysis did not reveal age predisposition, but female animals and domestic
shorthaired cats were significantly more likely to develop malignant tumors.

This detailed study gives insight in the most frequent tumors that occur in cats from
Croatia. This data will contribute to clinical veterinary oncology, as it presents the most

extensive tumor index of cats on the national level.

Key words: cat, tumor, statistics, histology, neoplastic disease
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