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Macrophages and microglia are immune cells that belong to the innate immune group of cells and 
have the capacity to phagocytize. Macrophages can be found throughout the body while microglia 
can be found in the brain. The main reservoir of peripheral macrophages is the spleen. The aim of 
this study was to study the effect of peripheral macrophages on neuroinflammation and recovery 
after ischemic brain stroke in mice. The mice were divided into two groups of six mice. One group 
underwent splenectomy while the other was sham operated. Ischemic brain stroke was then induced 
in both groups on the left hemisphere of the brain and mice were sacrificed on the twenty-eigth 
day, brain slices consisting of the cortex, hippocampus and striatum were made. Those slices were 
dyed by immunohistochemistry for specific inflammation and cell markers so that the quantity of 
cells and severeness of inflammation could be measured at the ischemic injury. Results showed 
that the inflammation was more severe in mice that underwent splenectomy which potentially 
points to the importance of macrophages in lessening inflammation and promoting recovery. 
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ANOVA - analiza varijance od engl. analysis of variance 

CD - grupa diferencijacije od engl. cluster of differentiation 

DAMP - molekularni obrasci povezani s ozljedom od engl. damage associated molecular 
patterns 

DAPI - ���•����-diamidino-2-fenilindol 

GFAP - glijalni fibrilarni kiseli protein od engl. glial fibrillary acidic protein 

Iba1 - ionizirana kalcij vezuju�üa adapter molekula 1 od engl. ionized calcium-binding adapter 
molecule 1 

IL - interleukin od engl. interleukin 

LZRN �± Laboratorijski zavod za regenerativnu neurologiju 

MMP - matriks metaloproteinaza od engl. matrix metalloproteinase 

NeuN - �K�H�N�V�D�U�L�E�R�Q�X�N�O�H�R�W�L�G���Y�H�]�X�M�X�ü�L���S�U�R�W�H�L�Q-3 od engl. hexaribonucleotide binding protein-3 

PRR - receptori za prepoznavanje obrazaca od engl. pattern recognition receptors 

ROI - regija od interesa od engl. region of interest 

ROS - reaktivni kisikovi radikali od engl. reactive oxygen species       

SPLX �± splenektomirana skupina, odnosno skupina kojoj je i�]�Y�D�ÿ�H�Q�D���V�O�H�]�H�Q�D 

SPLX-SHAM �± �V�N�X�S�L�Q�D���N�R�M�D���M�H���O�D�å�Q�R���R�S�H�U�L�U�D�Q�D���L���Q�H�P�D���L�]�Y�D�ÿ�H�Q�X���V�O�H�]�H�Q�X�����Q�H�J�R���V�D�P�R���N�L�U�X�U�ã�N�L���U�H�] 

TGF - faktor rasta tumora od engl.  tumor growth factor 

Th - �S�R�P�R�ü�Q�L�þ�N�L���7���O�L�P�I�R�F�L�W�L���R�G���H�Q�Jl. helper T lymphocytes 

Tlr - �W�R�O�O�X���V�O�L�þ�D�Q���U�H�F�H�S�W�R�U���R�G���H�Q�J�O����toll like receptor 

PBS - fosfatni pufer od engl. phosphate buffered saline 

tMCAO - �S�U�L�Y�U�H�P�H�Q�D���R�N�O�X�]�L�M�D���V�U�H�G�L�ã�Q�M�H���F�H�U�H�E�U�D�O�Q�H���D�U�W�H�U�L�M�H���R�G���H�Q�J�O����transient middle cerebral 
artery occlusion 

TNF - faktor nekroze tumora od engl. tumor necrosis factor
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1. UVOD 
1.1. �0�2�ä�'�$�1�,���8�'�$�5 
 

�0�R�å�G�D�Q�L���X�G�D�U���M�H���V�L�Q�G�U�R�P���X���N�R�M�H�P �]�E�R�J���S�R�U�H�P�H�ü�D�M�D���N�U�Y�Q�H���R�S�V�N�U�E�H���P�R�]�J�D dolazi do gubitka 

�F�H�U�H�E�U�D�O�Q�L�K���I�X�Q�N�F�L�M�D�����3�R�V�O�M�H�G�L�F�H���P�R�å�G�D�Q�R�J���X�G�D�U�D���P�R�J�X���V�H�]�D�W�L���R�G���R�S�R�U�D�Y�N�D���G�R���V�P�U�W�L�����%�R�Q�L�W�D����������������

�3�R�V�W�R�M�L���P�Q�R�J�R���U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K���S�R�G�M�H�O�D���P�R�å�G�D�Q�R�J���X�G�D�U�D���V���S�X�Q�R���S�R�G�W�L�S�R�Y�D�����3�U�H�P�D���$�P�D�U�H�Q�F�R���L���V�X�U������������������

�S�H�W���M�H���J�O�D�Y�Q�L�K���W�L�S�R�Y�D���P�R�å�G�D�Q�R�J���X�G�D�U�D�����D���W�R���V�X���L�V�K�H�P�L�M�Vki, hemoragijski, subarahnoidno krvarenje, 

�W�U�R�P�E�R�]�D�� �F�H�U�H�E�U�D�O�Q�L�K�� �Y�H�Q�D�� �L�� �X�G�D�U�� �O�H�ÿ�Q�H�� �P�R�å�G�L�Q�H���� �7�D�� �N�O�D�V�L�I�L�N�D�F�L�M�D�� �L�P�D�� �G�D�O�M�H�� �S�R�G�W�L�S�R�Y�H�� �]�D�� �V�Y�D�N�X��

�Y�U�V�W�X�� �L�� �Q�D�S�U�D�Y�O�M�H�Q�D�� �M�H�� �Q�D�N�R�Q�� �H�Y�D�O�X�D�F�L�M�H�� �S�U�H�G�Q�R�V�W�L�� �L�� �P�D�Q�D�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�L�K�� �N�O�D�V�L�I�L�N�D�F�L�M�D���� �6�� �G�U�X�J�H�� �V�W�U�D�Q�H����

prema Corrigan i sur���� �������������� �P�R�å�G�D�Q�L�� �X�G�D�U�� �V�H�� �G�L�M�H�O�L�� �Q�D�� �G�Y�L�M�H�� �R�V�Q�R�Y�Q�H�� �V�N�X�S�L�Q�H���� �L�V�K�H�P�L�M�V�N�L�� �L��

�K�H�P�R�U�D�J�L�M�V�N�L�����8���R�Y�R�P���U�D�G�X���ü�H���V�H���N�R�U�L�V�W�L�W�L���W�D���S�R�G�M�H�O�D���� 

 �5�L�]�L�þ�Q�L���I�D�N�W�R�U�L���]�D���P�R�å�G�D�Q�L���X�G�D�U���V�X���G�R�E�����N�U�Y�Q�L���W�O�D�N�����S�X�ã�H�Q�M�H���F�L�J�D�U�H�W�D�����V�H�U�X�P�V�N�L���N�R�O�H�V�W�H�U�R�O����

dijabetes i bolesti srca. Samim staren�M�H�P�� �V�H�� �S�R�Y�H�ü�D�Y�D�� �ã�D�Q�V�D�� �]�D�� �V�Y�H�� �W�L�S�R�Y�H�� �P�R�å�G�D�Q�R�J�� �X�G�D�U�D�� �L��

�S�R�V�O�M�H�G�L�þ�Q�R�� �V�P�U�W���� �,�V�W�D�� �V�W�Y�D�U�� �M�H�� �L�� �V�� �S�R�Y�H�ü�D�Q�M�H�P�� �N�U�Y�Q�R�J�� �W�O�D�N�D�� �J�G�M�H�� �S�R�Y�L�ã�H�Q�L�� �V�L�V�W�R�O�L�þ�N�L�� �W�O�D�N �Y�L�ã�H 

�S�R�Y�H�ü�D�Y�D���ã�D�Q�V�H���]�D���V�Y�H���P�R�å�G�D�Q�H���X�G�D�U�H�����Q�H�J�R���S�R�Y�L�ã�H�Q�M�H���G�L�M�D�V�W�R�O�L�þ�N�R�J���N�U�Y�Q�R�J���W�O�D�N�D�����3�U�L�P�L�M�H�ü�H�Q�R���M�H��

kako je serumski kolesterol pozitivno proporcionalan s nastankom i�V�K�H�P�L�M�V�N�R�J���P�R�å�G�D�Q�R�J���X�G�D�U�D����

dok je obrnuto proporcionalan s nastankom hemoragijskog �P�R�å�G�D�Qog udara���� �'�L�M�D�E�H�W�H�V�� �W�D�N�R�ÿ�H�U��

�S�R�Y�H�ü�D�Y�D�� �ã�D�Q�V�H�� �]�D�� �V�P�U�W�� �R�G�� �L�V�K�H�P�L�M�V�N�R�J�� �P�R�å�G�D�Q�R�J�� �X�G�D�U�D�� �L�� �X�� �Q�H�ã�W�R�� �P�D�Q�M�R�M�� �P�M�H�U�L�� �]�D�� �V�P�U�W�� �R�G 

�K�H�P�R�U�D�J�L�M�V�N�R�J���P�R�å�G�D�Q�R�J���X�G�D�U�D�����â�W�R���V�H���W�L�þ�H���E�R�O�H�V�W�L���V�U�F�D�����R�V�Q�R�Y�Q�L���M�H���U�L�]�L�N���I�L�E�U�L�O�D�F�L�M�D���D�W�U�L�M�D�����G�R�N���R�V�R�E�H��

�N�R�M�H���V�X���Y�H�ü���L�P�D�O�H���V�U�þ�D�Q�L���X�G�D�U���L�P�D�M�X���S�R�Y�H�ü�D�Q�H���ã�D�Q�V�H���]�D���V�P�U�W���R�G���L�V�K�H�P�L�M�V�N�R�J���P�R�å�G�D�Q�R�J���X�G�D�U�D�����D�O�L��

�Q�L�å�H���ã�D�Q�V�H���]�D���V�P�U�W���R�G���K�H�P�R�U�D�J�L�M�V�N�R�J�����1�H�D�W�R�Q���L���V�X�U���������������� 

�,�V�K�H�P�L�M�V�N�L���P�R�å�G�D�Q�L���X�G�D�U���M�H���S�U�H�Y�D�O�H�Q�W�Q�L�M�L���R�E�O�L�N���L���Q�D�V�W�D�M�H���R�S�V�W�U�X�N�F�L�M�R�P���L�O�L���E�O�R�N�D�G�R�P���N�U�Y�R�W�R�N�D��

�N�U�R�]�� �F�H�U�H�E�U�D�O�Q�H�� �D�U�W�H�U�L�M�H���� �+�H�P�R�U�D�J�L�M�V�N�L�� �P�R�å�G�D�Q�L�� �X�G�D�U�� �M�H�� �R�N�D�U�D�N�W�H�U�L�]�L�U�D�Q�� �O�R�N�D�O�Q�L�P�� �N�U�Y�D�U�H�Q�M�H�P�� �X��

�P�R�]�J�X���L���S�X�Q�R���M�H���V�P�U�W�R�Q�R�V�Q�L�M�L���� �=�D���L�V�K�H�P�L�M�V�N�L���P�R�å�G�D�Q�L���X�G�D�U���N�O�D�V�L�þ�Q�D���W�H�U�D�Sija je aktivator tkivnog 

�S�O�D�]�P�L�Q�R�J�H�Q�D���N�R�M�D���V�H���P�R�U�D���S�U�L�P�L�M�H�Q�L�W�L���X�Q�X�W�D�U���W�U�L���V�D�W�D���R�G���X�G�D�U�D�����8���O�L�M�H�þ�H�Q�M�X���S�R�V�O�M�H�G�L�F�D���P�R�å�G�D�Q�R�J��

�X�G�D�U�D���]�Q�D�þ�D�M�Q�D���M�H���U�H�K�D�E�L�O�L�W�D�F�L�M�D���S�D�F�L�M�H�Q�W�D���R�G���N�R�M�L�K�����������]�D�G�U�å�L���L�O�L���S�R�Q�R�Y�Q�R���Q�D�X�þ�L���V�S�R�V�R�E�Q�R�V�W���K�R�G�D�Q�M�D��

(Brott i Bogousslavsky 2000). Kod h�H�P�R�U�D�J�L�M�V�N�R�J���P�R�å�G�D�Q�R�J���X�G�D�U�D���M�H���V�P�U�W�Q�R�V�W���X�Q�X�W�D�U���S�U�Y�L�K��������

�G�D�Q�D���L�]�P�H�ÿ�X�����������L�������������3�R�V�W�X�S�D�N���O�L�M�H�þ�H�Q�M�D���M�H���N�L�U�X�U�J�L�M�R�P�����N�U�D�Q�L�R�W�R�P�L�M�R�P���L��uklanjanjem hematoma 

iako nema dovoljno pouzdanih podataka o �X�þ�L�Q�N�R�Y�L�W�R�V�W�L ovih postupaka. Kod osobe koja je 

�G�R�å�L�Y�M�H�O�D�� �K�H�P�R�U�D�J�L�M�V�N�L�� �P�R�å�G�D�Q�L�� �X�G�D�U�� �S�R�W�U�H�E�Q�R�� �M�H�� �X�V�S�R�V�W�D�Y�L�W�L�� �U�H�J�X�O�D�U�Q�X�� �U�H�V�S�L�U�D�F�L�M�X�� �L�� �V�W�D�E�L�O�Q�R�V�W��
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�N�U�Y�Q�R�J���W�O�D�N�D���N�R�M�L���V�H���P�R�å�H���S�R�U�H�P�H�W�L�W�L���]�E�R�J���N�U�Y�D�U�H�Q�M�D�����8���W�X���V�Y�U�K�X���N�R�U�L�V�W�H���V�H���O�L�M�H�N�R�Y�L���N�R�M�L���V�Q�L�å�D�Y�D�M�X��

krvni tlak, a time i samo krvarenje. Od ostalih pristupa mogu se koristiti l�L�M�H�N�R�Y�L�� �N�R�M�L�� �S�R�W�L�þ�X��

�K�H�P�R�V�W�D�]�X���L���V�W�Y�D�U�D�Q�M�H���X�J�U�X�ã�N�D���Q�D���P�M�H�V�W�X���N�U�Y�D�U�H�Q�M�D�����/�D�S�F�K�D�N��i Araujo 2007).  

�8�� �Q�R�Y�L�M�H�� �Y�U�L�M�H�P�H�� �U�D�G�H�� �V�H�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D�� �X�� �N�R�M�L�P�D�� �V�H �Q�D�N�R�Q�� �P�R�å�G�D�Q�R�J�� �X�G�D�U�D �S�R�N�X�ã�D�Y�D 

�S�R�W�D�N�Q�X�W�L���Q�H�X�U�R�U�H�J�H�Q�H�U�D�F�L�M�D�����3�U�L�P�M�H�U�L�F�H�����X���M�H�G�Q�R�M���V�W�X�G�L�M�L���Q�D���ã�W�D�N�R�U�L�P�D���/�L���L���V�X�U�������������������V�X���N�R�U�L�V�W�L�O�L��

�P�H�]�H�Q�K�L�P�D�O�Q�H�� �V�W�D�Q�L�F�H�� �N�R�ã�W�D�Q�H�� �V�U�å�L�� �L�� �S�U�L�P�L�M�H�W�L�O�L�� �V�X�� �N�D�N�R�� �V�H�� �S�R�Y�H�ü�D�Y�D�� �S�O�D�V�W�L�þ�Q�R�V�W�� �P�R�]�J�D����

�V�L�Q�D�S�W�R�J�H�Q�H�]�D���� �Q�H�X�U�R�J�H�Q�H�]�D���� �D�� �V�P�D�Q�M�X�M�H�� �D�S�R�S�W�R�W�L�þ�N�D�� �V�P�U�W�� �V�W�D�Q�L�F�D���� �8��drugoj studiji Rabinovich i 

�V�X�U�������������������V�X���N�R�U�L�V�W�L�O�L���V�W�D�Q�L�F�H���O�M�X�G�V�N�R�J���I�H�W�D�O�Q�R�J���å�L�Y�þ�D�Q�R�J���W�N�L�Y�D���N�R�M�H���V�X���L�Q�M�H�N�W�L�U�D�O�L���X���V�X�E�D�U�D�K�Q�R�L�G�Q�L��

�S�U�R�V�W�R�U�����3�R�N�D�]�D�O�R���V�H���G�D���W�D�N�Y�H���V�W�D�Q�L�F�H���S�R�W�L�þ�X���P�L�M�H�O�L�Q�L�]�D�F�L�M�X���L���V�L�Q�D�S�W�R�J�H�Q�H�]�X���L���W�L�P�H���Ve pacijentima 

vratila sposobnost govora, bolja �N�R�Q�W�U�R�O�D���Q�D�G���X�G�R�Y�L�P�D���L���R�M�D�þ�D�R���L�P���M�H���P�H�Q�W�D�O�Q�L���V�W�D�W�X�V���� 

 

1.2. �8�3�$�/�$���1�$�.�2�1���0�2�ä�'�$�1�2�*���8�'�$�5�$ 
 

 �1�D�V�W�D�Q�N�R�P�� �L�V�K�H�P�L�M�H�� �G�R�O�D�]�L�� �G�R�� �S�R�Y�H�ü�D�Q�M�D�� �N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�H�� �Ueaktivnih kisikovih oblika (od 

engl. reactive oxygen species - �5�2�6�����N�R�M�H���S�U�R�L�]�Y�R�G�H���Q�H�X�U�R�Q�L���L���H�Q�G�R�W�H�O�Q�H���V�W�D�Q�L�F�H���å�L�O�D�����=�E�R�J���Q�D�V�W�D�Q�N�D��

ROS-�D���G�R�O�D�]�L���G�R���V�P�D�Q�M�H�Q�M�D���N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�H���G�X�ã�L�N�R�Y�R�J���P�R�Q�R�N�V�L�G�D���ã�W�R���S�U�L�Y�O�D�þ�L���W�U�R�P�E�R�F�L�W�H���L���O�H�X�N�R�F�L�W�H��

�Q�D�� �P�M�H�V�W�R�� �R�]�O�M�H�G�H���� �/�H�X�N�R�F�L�W�L�� �S�R�Y�H�ü�D�Y�D�M�X�� �R�N�V�L�G�D�W�L�Y�Q�L�� �V�W�U�H�V�� �L�� �W�L�P�H�� �S�R�V�S�M�H�ã�X�M�X�� �Q�D�U�X�ã�D�Y�D�Q�M�H�� �Nrvno-

�P�R�å�G�D�Q�H���E�D�U�L�M�H�U�H�����9�L�G�D�O�H��i sur. ���������������1�H�X�W�U�R�I�L�O�L���V�X���P�H�ÿ�X���S�U�Y�L�P���L�P�X�Q�R�V�Q�L�P���V�W�D�Q�L�F�D�P�D���N�R�M�H���G�R�O�D�]�H��

�G�R���P�M�H�V�W�D���R�]�O�M�H�G�H�����1�M�L�K�R�Y�D���N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�D���Q�D�M�Y�L�ã�H���S�R�U�D�V�W�H���X�Q�X�W�D�U���������V�D�W�D���L���R�V�W�D�M�X���G�R���S�U�H�N�R���W�U�L���G�D�Q�D��

na mjestu ozljede (Ahmad i Graham 2010). Neutrofili poti�þ�X�� �Q�D�V�W�D�Q�D�N�� �X�S�D�O�H���V�W�Y�D�U�D�Q�M�H�P�� �5�2�6-a 

���S�R�S�X�W���V�X�S�H�U�R�N�V�L�G�D�������R�W�S�X�ã�W�D�Q�M�H�P���U�D�]�Q�L�K���N�H�P�R�N�L�Q�D�����S�R�S�X�W���L�Q�W�H�U�O�H�X�N�L�Q�D���������R�G���H�Q�J�O����interleukin 8 �± 

IL -�������N�R�M�L���S�U�L�Y�O�D�þ�H���G�U�X�J�H���L�P�X�Q�R�V�Q�H���V�W�D�Q�L�F�H�����O�X�þ�H�Q�M�H�P���S�U�R�X�S�D�O�Q�L�K���F�L�W�R�N�L�Q�D���L�Q�W�H�U�O�H�X�N�L�Q�D���������R�G���H�Q�J�O����

interleukin 6 �± IL -6) i fa�N�W�R�U�D���Q�H�N�U�R�]�H���W�X�P�R�U�D���.�����R�G���H�Q�J����tumor necrosis factor �.��- TNF-�.�������-�L�Q���L��

�V�X�U�����������������W�H���L�V�S�X�ã�W�D�Q�M�H�P���P�D�W�U�L�N�V���P�H�W�D�O�R�S�U�R�W�H�L�Q�D�]�H���������R�G���H�Q�J�O����matrix metaloproteinase 9 - MMP-

�������N�R�M�D�����Q�D�U�X�ã�D�Y�D���P�H�ÿ�X�V�W�D�Q�L�þ�Q�X���W�Y�D�U�����,�D�G�H�F�R�O�D��i �$�Q�U�D�W�K�H�U�����������������8�V�S�R�U�H�G�Q�R���X�]���Q�D�U�X�ã�D�Y�D�Q�M�H��krvno 

�P�R�å�G�D�Q�H���E�D�U�L�M�H�U�H�����V�W�D�Q�L�F�H���L�V�S�X�ã�W�D�M�X��signale s molekularnim obrascima povezanima s ozljedom (od 

engl. damage associated molecular patterns - DAMP) koje prepoznaju receptori za prepoznavanje 

obrazaca (od engl. pattern recognition receptors - PRR) na stanicama mikroglije (Anrather i 

�,�D�G�H�F�R�O�D���� �������������� �1�D�N�R�Q�� �D�N�W�L�Y�D�F�L�M�H���� �P�L�N�U�R�J�O�L�M�D�� �G�M�H�O�X�M�H�� �F�L�W�R�W�R�N�V�L�þ�Q�R�� �Q�D�� �Q�H�X�U�R�Q�H�� �L�� �S�R�W�L�þ�H�� �X�S�D�O�X��

�O�X�þ�H�Q�M�H�P�� �5�2�6-a i TNF-�. ���.�L�P�� �L�� �&�K�R�� �������������� �6�� �G�U�X�J�H�� �V�W�U�D�Q�H���� �P�L�N�U�R�J�O�L�M�D�� �W�D�N�R�ÿ�H�U�� �L�P�D�� �L��

�Q�H�X�U�R�S�U�R�W�H�N�W�L�Y�Q�X���X�O�R�J�X�����7�R���S�R�V�W�L�å�H���O�X�þ�H�Q�M�H�P���I�D�N�W�R�U�D���U�D�V�W�D���W�X�P�R�U�D���� (od engl. tumor growth factor 
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�� - TGF-�������L���G�U�X�J�L�K���Q�H�X�U�R�W�U�R�I�Q�L�K���þ�L�P�E�H�Q�L�N�D���W�H���I�D�J�R�F�L�W�R�]�R�P���Q�H�X�W�U�R�I�L�O�D���N�R�M�L���S�R�W�L�þ�X���H�N�V�F�L�W�R�W�R�N�V�L�þ�Q�R�V�W��

(Jin i sur., 2010). Mikroglija je �V�W�D�Q�L�F�D�� �X�U�R�ÿ�H�Q�H�� �L�P�X�Q�R�V�W�L�� �V�D�� �V�S�R�V�R�E�Q�R�ã�ü�X�� �I�D�J�R�F�L�W�R�]�H�� �L�� �Q�D�O�D�]�L�� �V�H��

�L�V�N�O�M�X�þ�L�Y�R�� �X�� �P�R�]�J�X�� Periferni makrofagi se u normalnim homeostatskim uvjetima ne nalaze u 

�P�R�]�J�X�� �M�H�U�� �Q�H�� �P�R�J�X�� �S�U�R�ü�L�� �N�U�Y�Q�R-�P�R�å�G�D�Q�X�� �E�D�U�L�M�H�U�X���� �1�D�N�R�Q�� �Q�D�U�X�ã�D�Y�D�Q�M�D���N�U�Y�Q�R-�P�R�å�G�D�Q�H�� �E�D�U�L�M�H�U�H����

oni dolaze na mjesto ozljede u mozgu gdje mogu imati proupalnu ili antiupalnu ulogu. Tu 

dvostruku ulogu ima i mikroglija i ta sposobnost se naziva polarizacija. Polariziraju kada je tkivo 

u kojem se nalaze ozli�M�H�ÿ�H�Q�R���Q�D���E�L�O�R���N�R�M�L���Q�D�þ�L�Q ���P�H�K�D�Q�L�þ�N�L�����N�H�P�L�M�V�N�L�����]�E�R�J���S�Uisutnosti patogena 

itd.). Makrofagi i mikroglija koji su polarizira�Q�L���X���0�����W�L�S���G�M�H�O�X�M�X���S�U�R�X�S�D�O�Q�R���O�X�þ�H�Q�M�H�P���F�L�W�R�N�L�Q�D���7�1�)-

�.���L���L�Q�W�H�U�O�H�X�N�L�Q�D�����������R�G���H�Q�J�O����interleukin ���� - IL-���������L���N�H�P�R�N�L�Q�D���P�R�Q�R�F�L�W�Q�L���N�H�P�R�D�W�U�D�N�W�D�Q�Wni protein 

1 (od engl. monocyte chemoattractant protein-1 �± MCP-������ �L�]�P�H�ÿ�X�� �R�V�W�D�O�L�K���� �0���� �W�L�S�� �P�D�N�U�R�I�D�J�D��i 

mikroglija �V�P�D�Q�M�X�M�H���X�S�D�O�X���L���G�M�H�O�X�M�H���Q�H�X�U�R�S�U�R�W�H�N�W�L�Y�Q�R���O�X�þ�H�Q�M�H�P���7�*�)-�����L���L�Q�W�H�U�O�H�X�N�L�Q�D�����������R�G���H�Q�J�O����

interleukin 10 - IL-���������W�H���I�D�J�R�F�L�W�R�]�R�P���D�S�R�S�W�R�W�L�þ�Q�L�K���Y�H�]�L�N�X�O�D���Q�D�N�R�Q���V�P�U�W�L���V�W�D�Q�L�F�D�����-�L�Q��i sur. 2013).  

U mozgu �Q�D�N�R�Q�� �L�V�K�H�P�L�M�V�N�R�J�� �X�G�D�U�D�� �W�D�N�R�ÿ�H�U�� �V�X�� �S�U�L�V�X�W�Q�H�� �L�� �G�H�Q�G�U�L�W�L�þ�N�H�� �V�W�D�Q�L�F�H�� �N�R�M�H�� �L�P�D�M�X��

�S�R�Y�H�ü�D�Q�X���H�N�V�S�U�H�V�L�M�X���I�D�N�W�R�U�D���W�N�L�Y�Q�H���V�Q�R�ã�O�M�L�Y�R�V�W�L���,�, (od engl. major histocompatibility complex II �± 

�0�+�&�,�,���� �L�� �V�O�X�å�H�� �N�D�R�� �D�Q�W�L�J�H�Q�� �S�U�H�]�H�Q�W�L�U�D�M�X�ü�H�� �V�W�D�Q�L�F�H�� �7�� �O�L�P�I�R�F�L�W�L�P�D�� �V�� �S�H�U�L�I�H�U�L�M�H���� �3�R�P�R�ü�Q�L�þ�N�L�� �7��

limfociti 1 s grupom diferencijacije 4 (od engl. helper T lymphocytes 1 with cluster of 

differentiation 4 - Th1 �&�'���������O�X�þ�H���S�U�R�X�S�D�O�Q�H���F�L�W�R�N�L�Q�H���L�Q�W�H�U�O�H�X�N�L�Q���������R�G���H�Q�J�O����interleukin 2 - IL-2), 

interleukin 12(od engl. interleukin 12 - IL-12), interfe�U�R�Q���������R�G���H�Q�J�O�� interferon ��- IFN-�������L���7�1�)-�.��

�N�R�M�L���]�D�W�L�P���S�R�W�L�þ�X���G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�H���F�L�W�R�W�R�N�V�L�þ�Q�L�K���7���O�L�P�I�R�F�L�W�D���V���J�U�X�S�R�P���G�L�I�H�U�H�Q�F�L�M�D�F�L�M�H���������R�G���H�Q�J�O����cytotoxic 

T lymphocites with cluster of differentiation 8 - Tc CD8+). U mozak dolaze i CD4+ Th2 limfociti 

koji zajedno s regulatornim T limfocitima (od engl. regulatory T lymphocytes �± Treg) stanicama 

djeluju protuupalno (Jin i sur. 2010). 

 

1.3. RECEPTOR TLR2 I NJEGOVA ULOGA NAKON ISHEMIJSKOG 
�0�2�ä�'�$�1�2�*���8�'�$�5�$ 
 

 �7�R�O�O�X���V�O�L�þ�D�Q���U�H�F�H�S�W�R�U���������R�G���H�Q�J����toll-like receptor 2 - �7�O�U�������V�H���Q�D�O�D�]�L���Q�D���S�R�Y�U�ã�L�Q�L���V�W�D�Q�L�þ�Q�H��

�P�H�P�E�U�D�Q�H�����6�D�V�W�R�M�L���V�H���R�G���Y�D�Q�M�V�N�H���G�R�P�H�Q�H���N�R�M�D���Y�H�å�H���O�L�J�D�Q�G���L���J�U�D�ÿ�H�Q�D���M�H���R�G���S�R�Q�D�Y�O�M�D�M�X�ü�L�K���V�H�N�Y�H�Q�F�L��

leucina, transmembranske i unutarnje domene nazvane Toll-interleukin receptor (od engl. toll-

interleukin receptor �± TIR). Prilikom aktivacije receptor Tlr2 heterodimerizira s drugim 
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�U�H�F�H�S�W�R�U�L�P�D�� �J�G�M�H�� �V�H�� �Q�M�L�K�R�Y�H�� �7�,�5�� �G�R�P�H�Q�H�� �Y�H�å�X���� �D�N�W�L�Y�L�U�D�M�X�� �L�� �]�D�W�L�P�� �S�R�N�U�H�ü�X�� �G�U�X�J�H�� �X�Q�X�W�D�U�V�W�D�Q�L�þ�Q�H��

�V�L�J�Q�D�O�Q�H�� �S�X�W�H�Y�H�� ���3�X�Q�W���L�� �V�X�U���� �������������� �1�D�N�R�Q�� �D�N�W�L�Y�D�F�L�M�H�� �7�,�5�� �G�R�P�H�Q�H�� �7�O�U���� �U�H�F�H�S�W�R�U�D�� �]�D�� �Q�M�X�� �V�H�� �Y�H�å�H��

�D�G�D�S�W�R�U�V�N�L���S�U�R�W�H�L�Q���0�\�'�������þ�L�P�H���V�H���L���D�N�W�L�Y�L�U�D�����6�D�N�D�W�D���L���V�X�U�������������������2�Q��dalje aktivira porodicu kinaza 

asociranih s interleukinom 1 (od engl. interleukin-1 associated kinase �± IRAK). One zatim 

fosforiliraju i aktiviraju tumor nekrozni faktor asocirani faktor 6 (od engl. TNF associated factor 6 

�± TRAF6) koji nizvodno aktivira k�L�Q�D�]�X�������D�N�W�L�Y�L�U�D�Q�X���W�U�D�Q�V�I�R�U�P�L�U�D�M�X�ü�L�P���I�D�N�W�R�U�R�P���U�D�V�W�D���� (od eng. 

transforming growth factor-��-activated kinase 1 �± �7�$�.�������� �7�$�.���� �]�D�W�L�P�� �P�R�å�H�� �S�R�N�U�H�Q�X�W�L�� �G�Y�D��

signalna puta (Slika 1), Mitogenom aktivirana protein kinaza kinaze kinaze  (od eng. Mitogen-

activated protein kinase kinase kinase �± �0�$�3�.�.�.�����S�X�W���L�O�L���Q�X�N�O�H�D�U�Q�L���I�D�N�W�R�U�����%���S�X�W (od eng. Nuclear 

�I�D�F�W�R�U�����% �± �1�I���%�� (Jin i sur. 2013). 

 

      

Slika 1. signalni put TLR �Q�D�N�R�Q���L�V�K�H�P�L�M�V�N�R�J���P�R�å�G�D�Q�R�J���X�G�D�U�D�����7�/�5���V�L�J�Q�D�O�Q�L���S�X�W�H�Y�L���V�H���P�R�J�X���D�N�W�L�Y�L�U�D�W�L���Q�D�N�R�Q��
�P�R�å�G�D�Q�R�J�� �X�G�D�U�D�� �L��proizvesti niz proupalnih i antiupalnih odgovora. �3�U�H�X�]�H�W�R�� �L�� �S�U�L�O�D�J�R�ÿ�H�Q�R�� �R�G�� �-�L�Q�� �L�� �V�X�U����
(2013.). 

Porodica MAPKKK  �V�H���V�D�V�W�R�M�L���R�G���þ�H�W�L�U�L���J�O�D�Y�Q�H���N�L�Q�D�]�H����ekstracelularne signalom regulirane 

kinaze 1/2 (od eng. extracellular signal regulated kinase 1/2 �± ERK1/2), ekstracelularne signalom 
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regulirane kinaze 5 (od eng. extracellular signal regulated kinase 5 - ERK5), c-JUN N-terminalne 

kinaze (od eng. C-JUN N-terminal kinase �± JNK) i p38 mitogen aktivirane protein kinaze (p38 

mitogen-activated protein kinase �± p38 MAPK) (Nithianandarajah-Jones i sur. 2012). ERK5 put 

�Q�L�M�H���G�R�Y�R�O�M�Q�R���L�V�W�U�D�å�H�Q�����Q�R���V�X�P�Q�M�D���V�H���N�D�N�R���E�L���P�R�J�D�R���L�P�D�W�L���X�O�R�J�X���X���D�Q�W�L�X�S�D�O�Q�L�P���S�U�R�F�H�V�L�P�D�����3�U�L�O�L�N�R�P��

�V�W�D�Q�L�þ�Q�R�J���V�W�U�H�V�D���D�N�W�L�Y�D�F�L�M�R�P���(�5�.���������S�X�W�D���G�R�O�D�]�L���G�R���S�U�R�L�]�Y�R�G�Q�M�H���S�U�R�X�S�D�O�Q�L�K���F�L�W�R�N�L�Q�D���S�R�S�X�W���,�/-������

(Wan�J���L���V�X�U�������������������$�N�W�L�Y�D�F�L�M�R�P���S�������0�$�3�.���W�D�N�R�ÿ�H�U���G�R�O�D�]�L���G�R���S�U�R�G�X�N�F�L�M�H���S�U�R�X�S�D�O�Q�L�K���F�L�W�R�N�L�Q�D���R�G��

�N�R�M�L�K�� �V�X�� �Q�D�M�]�Q�D�þ�D�M�Q�L�M�L�� �7�1�)-�.���� �,�/-�������� �,�/-6 i IL-������ �-�1�.�� �S�X�W�� �M�H�� �V�O�L�þ�D�Q�� �S������ �0�$�3�.�� �S�X�W�X�� �L�� �W�D�N�R�ÿ�H�U��

uzrokuje produkciju proupalnih citokina kao i p38 MAPK put (Barnes 2010). Kod ishemijskog 

�P�R�å�G�D�Q�R�J���X�G�D�U�D���S�R�N�D�]�D�O�R���V�H���G�D���W�D���G�Y�D���S�X�W�D���V�X�G�M�H�O�X�M�X���X���S�R�J�R�U�ã�D�Q�M�X���Q�D�N�R�Q���P�R�å�G�D�Q�R�J���X�G�D�U�D�����-�L�Q���L��

sur. 2013). 

 �3�U�L�M�H�� �D�N�W�L�Y�D�F�L�M�H�� �1�I���%�� �S�X�W�D���� �7�$�.���� �D�N�W�L�Y�L�U�D�� �L�Q�K�L�E�L�W�R�U�Q�L�� �N�R�P�S�O�H�N�V�� �L�Q�K�L�E�L�W�R�Ua �N�L�Q�D�V�H�� ���� (od 

eng. I���%���N�L�Q�D�V�H �± IKK). Taj kompleks se sastoji od tri podjedinice: �H�V�H�Q�F�L�M�D�O�Q�L���P�R�G�L�I�L�N�D�W�R�U���1�I���% 

(od eng. �1�I���%���H�V�V�H�Q�W�L�D�O���P�R�G�L�I�L�H�U �± �1�(�0�2�������,�.�.�.���L���,�.�.�������8���W�R�P���N�R�P�S�O�H�N�V�X���,�.�.�����S�R�G�M�H�G�L�Q�L�F�D���V�H��

�I�R�V�I�R�U�L�O�L�U�D���R�G���V�W�U�D�Q�H���7�$�.�������,�.�.�����S�R�G�M�H�G�L�Q�L�F�D���G�D�O�M�H���I�R�V�I�R�U�L�O�L�U�D���L�Q�K�L�E�L�W�Rr �1�I���%�����R�G���H�Q�J����inhibitor of 

�1�I���% �± �,���%�����N�R�M�L���M�H���X���F�L�W�R�S�O�D�]�P�L���Y�H�]�D�Q���]�D���1�I���%���L���W�L�P�H���J�D���G�U�å�L���L�Q�D�N�W�L�Y�L�U�D�Q�L�P�����)�R�V�I�R�U�L�O�D�F�L�M�R�P���,���%��

�R�Q���V�H���G�H�J�U�D�G�L�U�D���L���1�I���%���R�G�O�D�]�L���X���M�H�]�J�U�X���L���S�R�N�U�H�ü�H���H�N�V�S�U�H�V�L�M�X���J�H�Q�D�����1�D�S�H�W�V�F�K�Q�L�J��i �:�X�����������������1�I���%��

put uzrokuje proizvodnju mnogih proupalnih citokina, adhezijskih molekula i matriks 

�P�H�W�D�O�R�S�U�R�W�H�L�Q�D�]�D���ã�W�R���V�Y�H���S�U�L�G�R�Q�R�V�L���X�S�D�O�L�����1�I���%���R�E�L�W�H�O�M���V�H���V�D�V�W�R�M�L���R�G�������þ�O�D�Q�R�Y�D���R�G���N�R�M�L�K���V�X���S�������L���S������

�Q�D�M�]�Q�D�þ�D�M�Q�L�M�L�� �X�� �L�V�K�H�P�L�M�V�N�R�P�� �P�R�å�G�D�Q�R�P�� �X�G�D�U�X�� �J�G�M�H�� �S�R�Y�H�ü�D�Y�D�M�X�� �Y�R�O�X�P�H�Q�� �S�R�G�U�X�þ�M�D�� �]�D�K�Y�D�ü�H�Q��

udarom (Ridder i Schwaninger 2009).  

 

�����������ä�,�9�2�7�,�1�-�6�.�,���0�2�'�(�/�,���0�2�ä�'�$�1�2�*���8�'�$�5�$ 
 

 �=�D���P�R�G�H�O���P�R�å�G�D�Q�R�J���X�G�D�U�D���N�R�U�L�V�W�H���V�H���Y�H�O�L�N�H���L���P�D�O�H���å�L�Y�R�W�L�Q�M�H�����2�G���P�D�O�L�K���V�H���Q�D�M�þ�H�ã�ü�H���N�R�U�L�V�W�H��

�P�L�ã�H�Y�L�� �L�� �ã�W�D�N�R�U�L���� �G�R�N�� �R�G�� �Y�H�O�L�N�L�K�� �V�H�� �N�R�U�L�V�W�H�� �S�V�L���� �P�D�þ�N�H���� �R�Y�F�H���� �]�H�þ�H�Y�L���� �V�Y�L�Q�M�H�� �L�� �Q�H-ljudski primati. 

�*�O�D�Y�Q�D�� �U�D�]�O�L�N�D�� �L�]�P�H�ÿ�X�� �Y�H�O�L�N�L�K�� �L�� �P�D�O�L�K���å�L�Y�R�W�L�Q�M�D�� �M�H�� �X�� �D�Q�D�W�R�P�L�M�L�� �P�R�]�J�D���� �9�H�O�L�N�H�� �å�L�Y�R�W�L�Q�M�H�� �L�P�D�M�X��

�J�L�U�H�Q�F�H�I�D�O�L�þ�N�L���P�R�]�D�N�����G�R�N���P�D�Q�M�H���å�L�Y�R�W�L�Q�M�H���L�P�D�M�X���O�L�]�H�Q�F�H�I�D�O�L�þ�N�L���P�R�]�D�N�����*�L�U�H�Q�F�H�I�D�O�L�þ�N�L���P�R�]�D�N���L�P�D��

�J�L�U�X�V�H���N�D�R���L���O�M�X�G�V�N�L���P�R�]�D�N���W�H���L�P�D���Y�H�ü�L���X�G�L�R���E�L�M�H�O�H���W�Y�D�U�L���Q�D�V�S�U�D�P���V�L�Y�H���W�Y�D�U�L�����6�D�P���P�R�å�G�D�Q�L���X�G�D�U���V�H��

�Q�D�M�þ�H�ã�ü�H���P�D�Q�L�I�H�V�W�L�U�D���X���S�R�G�U�X�þ�M�X���E�L�M�H�O�H���W�Y�D�U�L���S�D���E�L���S�U�H�P�D���W�R�P�H���Y�H�ü�H���å�L�Y�R�W�L�Q�M�H���E�L�O�H���S�R�J�R�G�Q�L�M�L���P�R�G�H�O��

�]�D���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D�����6�R�U�E�\-Adams i sur.  2018). 
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 �3�U�L�Y�U�H�P�H�Q�D�� �R�N�O�X�]�L�M�D�� �V�U�H�G�L�ã�Q�M�H�� �F�H�U�H�E�U�D�O�Q�H�� �D�U�W�H�U�L�M�H�� ���H�Q�J�O����transient middle cerebral artery 

occlusion - tMCAO) je metoda koja �L�]�D�]�L�Y�D���S�D�W�R�O�R�J�L�M�X���L�V�K�H�P�L�M�V�N�R�J���P�R�å�G�D�Q�R�J���X�G�D�U�D�� �D���P�R�å�H���V�H��

�S�R�V�W�L�ü�L��intraluminalnim filamentom koji se progura kroz unutarnju karotidnu arteriju kako bi se 

�S�U�H�N�L�Q�X�R���G�R�W�R�N���N�U�Y�L���G�R���V�U�H�G�L�ã�Q�M�H���F�H�U�H�E�U�D�O�Q�H���D�U�W�H�U�L�M�H�� �0�M�H�V�W�R���]�D�W�Y�D�U�D�Q�M�D���V�U�H�G�L�ã�Q�M�H���F�H�U�H�E�U�D�O�Q�H���D�U�W�H�Uije 

je prikazana na Slici 2. �2�Y�R�P�� �P�H�W�R�G�R�P�� �P�R�å�G�D�Q�L�� �X�G�D�U�� �]�D�K�Y�D�ü�D�� �S�R�G�U�X�þ�M�H�� �V�W�U�L�D�W�X�P�D���� �R�N�F�L�S�L�W�D�O�Q�L��

�N�R�U�W�H�N�V�� �W�H���W�D�O�D�P�X�V�� �L�� �K�L�S�R�W�D�O�D�P�X�V���� �3�U�H�G�Q�R�V�W���R�Y�H�� �P�H�W�R�G�H���M�H�� �ã�W�R�� �M�H�� �P�L�Q�L�P�D�O�Q�R�� �]�D�K�W�M�H�Y�Q�D�� �L�� �V�L�P�X�O�L�U�D��

�X�Y�M�H�W�H�� �N�R�M�L�� �Q�D�V�W�D�M�X�� �N�R�G�� �L�V�K�H�P�L�M�V�N�R�J�� �P�R�å�G�D�Q�R�J�� �X�G�D�U�D��u �O�M�X�G�L�� �ã�W�R�� �X�N�O�M�X�þ�X�M�H�� �Q�D�U�X�ã�D�Y�D�Q�M�H�� �N�U�Y�Q�R-

�P�R�å�G�D�Q�H�� �E�D�U�L�M�H�U�H���� �V�P�U�W�� �Q�H�X�U�R�Q�D���� �X�S�D�O�X�� �X�� �P�R�]�J�X�� �W�H�� �S�U�R�P�M�H�Q�X���X�� �S�R�Q�D�ã�D�Q�M�X�� �N�R�M�D���V�H�� �P�R�å�H�� �X�W�Y�U�G�L�W�L��

bihevioralnim testovima (Fluri i sur. 2015). 

 �W�0�&�$�2���V�H���P�R�å�H���Q�D�S�U�D�Y�L�W�L���L���N�U�D�Q�L�M�H�N�W�R�P�L�M�R�P �ã�W�R��zahtjeva otvaranje lubanje i okluzija se 

radi k�L�U�X�U�ã�N�L�� �V�W�D�Y�O�M�D�Q�M�H�P�� �O�L�J�D�W�X�U�D�� �L�O�L�� �H�O�H�N�W�U�R�N�R�D�J�X�O�D�F�L�M�R�P���� �3�U�H�G�Q�R�V�W�� �R�Y�H�� �P�H�W�R�G�H�� �M�H�� �G�R�E�U�D��

reproducibilnost, mala smrtnost, �Y�L�]�X�D�O�Q�D�� �S�R�W�Y�U�G�D�� �X�V�S�M�H�ã�Q�R�V�W�L�� �]�D�K�Y�D�W�D���L�� �L�]�E�M�H�J�D�Y�D�Q�M�H�� �R�ã�W�H�ü�H�Q�M�D��

hipotalamusa, hipokampusa i srednjeg mozga (Kumar i sur. 2016). Nedostatak tMCAO metode 

izazvane kranijektomijom je manji volumen �]�D�K�Y�D�ü�H�Q�R�J�� �W�N�L�Y�D�� �P�R�å�G�D�Q�L�P�� �X�G�D�U�R�P (Fluri i sur. 

2015).  

 �-�R�ã�� �M�H�G�Q�D�� �W�H�K�Q�L�N�D�� �U�D�ÿ�H�Q�M�D�� �W�0�&�$�2�� �M�H�� �I�R�W�R�W�U�R�P�E�R�]�D���� �5�D�G�L�� �V�H�� �X�E�U�L�]�J�D�Y�D�Q�M�H�P�� �E�R�M�H�� �L��

osvjetljavanjem lubanje svjetlom �R�G�U�H�ÿ�H�Q�H���Y�D�O�Q�H���G�X�O�M�L�Q�H�����7�D�N�R���V�H���V�W�Y�D�U�D���5�2�6���N�R�M�L���R�ã�W�H�ü�X�M�H���H�Q�G�R�W�H�O��

�å�L�O�D���L���S�R�W�L�þ�H���Q�D�N�X�S�O�M�D�Q�M�H���W�U�R�P�E�R�F�L�W�D���N�R�M�L���V�W�Y�D�U�D�M�X���R�N�O�X�]�L�M�X�����3�U�H�G�Q�R�V�W���R�Y�H���W�H�K�Q�L�N�H���M�H���Q�L�V�N�D���V�P�U�W�Q�R�V�W����

�Y�H�O�L�N�D���U�H�S�U�R�G�X�F�L�E�L�O�Q�R�V�W���Q�D�V�W�D�O�H���O�H�]�L�M�H���L���P�L�Q�L�P�D�O�Q�D���L�Q�Y�D�]�L�Y�Q�R�V�W���G�R�N���M�H���Q�H�G�R�V�W�D�W�D�N���W�R���ã�W�R���Q�H���G�R�O�D�]�L���G�R��

edema izazvanog citoto�N�V�L�þ�Q�R�ã�ü�X���N�D�R���ã�W�R���M�H���W�R���V�O�X�þ�D�M��u ljudi (Fluri i sur. 2015).  

 �W�0�&�$�2���V�H���P�R�å�H���W�D�N�R�ÿ�H�U���S�R�V�W�L�ü�L���N�R�U�L�ã�W�H�Q�M�H�P�� �H�Q�G�R�W�H�O�L�Q�D-1. On je vazokonstriktor koji se 

�P�R�å�H���D�S�O�L�F�L�U�D�W�L���L�Q�M�H�N�F�L�M�R�P���X���P�R�]�D�N�����G�L�U�H�N�W�Q�R���Q�D���V�U�H�G�L�ã�Q�M�X���F�H�U�H�E�U�D�O�Q�X���D�U�W�H�U�L�M�X���L�O�L���V�D�P�R���Q�D���S�R�Y�U�ã�L�Q�X����

Volumen �Q�D�V�W�D�O�R�J���L�V�K�H�P�L�M�V�N�R�J���R�ã�W�H�ü�H�Q�M�D���R�Y�L�V�L���R���G�R�]�L���H�Q�G�R�W�H�O�L�Q�D-�����N�R�M�D���V�H���G�D�M�H���å�L�Y�R�W�L�Q�M�L�����3�U�H�G�Q�R�V�W��

ove �W�H�K�Q�L�N�H���M�H���Q�L�V�N�D���V�P�U�W�Q�R�V�W�����P�D�O�D���L�Q�Y�D�]�L�Y�Q�R�V�W���L���V�S�R�V�R�E�Q�R�V�W���L�]�D�]�L�Y�D�Q�M�D���O�R�N�D�O�Q�L�K���P�R�å�G�D�Q�L�K���X�G�D�U�D����

�1�H�G�R�V�W�D�W�D�N���N�R�U�L�ã�W�H�Q�M�D���H�Q�G�R�W�H�O�L�Q�D-�����M�H���W�R���ã�W�R���R�Q���S�R�W�L�þ�H���S�U�R�O�L�I�H�U�D�F�L�M�X��astrocita i rast neurona pa se ne 

�P�R�å�H�� �N�R�U�L�V�W�L�W�L�� �X�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�L�P�D�� �N�R�M�D���S�U�R�P�D�W�U�D�M�X�� �U�H�J�H�Q�H�U�D�F�L�M�X�� �Q�H�X�U�R�Q�D�� �L�� �å�L�Y�þ�D�Q�R�J�� �V�X�V�W�D�Y�D�� ���)�O�X�U�L�� �L��

sur. 2015). 

 �-�R�ã���M�H�G�Q�D���R�G���W�H�K�Q�L�N�D���L�]�Y�R�ÿ�H�Q�M�D���W�0�&�$�2���P�H�W�R�G�H���M�H��izazivanjem �H�P�E�R�O�L�M�H���ã�W�R���V�H���P�R�å�H���S�R�V�W�L�ü�L��

�N�R�U�L�ã�W�H�Q�M�H�P���V�I�H�U�D���L�O�L���L�]�D�]�L�Y�D�Q�M�H�P���W�U�R�P�E�R�H�P�E�R�O�L�M�H�����6�I�H�U�H���P�R�J�X���E�L�W�L���L�]�U�D�ÿ�H�Q�H���R�G���U�D�]�O�L�þ�L�W�R�J���P�D�W�H�U�L�M�D�O�D��
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�L�� �X�E�U�L�]�J�D�Y�D�M�X�� �V�H�� �X�� �V�U�H�G�L�ã�Q�M�X�� �F�H�U�H�E�U�D�O�Q�X�� �D�U�W�H�U�L�M�X�� �L�O�L�� �X��unutarnju karotidnu arteriju. Prednost ove 

�P�H�W�R�G�H���M�H���ã�W�R���V�H���L�]�E�M�H�J�D�Y�D���Q�D�V�W�D�Q�D�N���P�R�å�G�D�Q�R�J���X�G�D�U�D���X���S�R�G�U�X�þ�M�X���K�L�S�R�W�D�O�D�P�X�V�D�����7�U�R�Pboembolija se 

�L�]�D�]�L�Y�D�� �X�E�U�L�]�J�D�Y�D�Q�M�H�P�� �X�J�U�X�ã�D�N�D�� �L�]�� �N�U�Y�L�� �V�D�P�H�� �å�L�Y�R�W�L�Q�M�H�� �L�O�L�� �X�E�U�L�]�J�D�Y�D�Q�M�H�P�� �W�U�R�P�E�L�Q�D�� �X�� �V�U�H�G�L�ã�Q�M�X��

�F�H�U�H�E�U�D�O�Q�X�� �D�U�W�H�U�L�M�X�� �L�O�L�� �X�Q�X�W�D�U�Q�M�X�� �N�D�U�R�W�L�G�Q�X�� �D�U�W�H�U�L�M�X���� �3�U�H�G�Q�R�V�W�� �R�Y�H�� �P�H�W�R�G�H�� �M�H�� �ã�W�R�� �R�S�R�Q�D�ã�D�� �X�Y�M�H�W�H��

�Q�D�V�W�D�Q�N�D���P�R�å�G�D�Q�R�J���X�G�D�U�D���X���O�M�X�G�L�����D���Q�H�G�R�V�W�D�W�D�N���M�H���P�D�Q�M�L���Y�R�O�X�P�H�Q���Q�D�V�W�D�O�R�J���P�R�å�G�D�Q�R�J���X�G�D�U�D�����)�O�X�U�L��

i sur. 2015). 

 

 

 

Slika 2. �6�K�H�P�D���L���O�R�N�D�F�L�M�D���W�0�&�$�2���P�H�W�R�G�H�����3�U�H�X�]�H�W�R���L���S�U�L�O�D�J�R�ÿ�H�Q�R���R�G���2�
�1�H�L�O�O���L���&�O�H�P�H�Q�V�������������� 
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�������&�,�/�-���,�6�7�5�$�ä�,�9�$�1�-�$ 
 

 �&�L�O�M���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D���E�L�R���M�H���R�G�U�H�G�L�W�L���X�W�M�H�F�D�M���S�H�U�L�I�H�U�Q�L�K���P�D�N�U�R�I�D�J�D���Q�D��oporavak nakon ishemijskog 

�P�R�å�G�D�Q�R�J�� �X�G�D�U�D�� �L�� �Q�M�L�K�R�Y�� �X�W�M�H�F�D�M�� �Q�D�� �X�S�D�O�Q�H�� �S�U�R�F�H�V�H�� �X�� �P�R�]�J�X���� �+�L�S�R�W�H�]�D�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D�� �E�L�O�D�� �M�H�� �G�D��

�S�H�U�L�I�H�U�Q�L���P�D�N�U�R�I�D�J�L���X�V�S�R�U�D�Y�D�M�X���L���R�W�H�å�D�Y�D�M�X���R�S�R�U�D�Y�D�N���P�R�]�J�D���Q�D�N�R�Q���L�V�K�H�P�L�M�V�N�R�J���P�R�å�G�D�Q�R�J���X�G�D�U�D���L��

�S�R�W�L�þ�X���Q�D�V�W�D�Q�D�N���X�S�D�O�H���X���P�R�]�J�X�� 

 �,�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�H �V�H�� �S�U�R�Y�H�O�R�� �E�R�M�D�Q�M�H�P�� �S�U�H�U�H�]�D�� �P�L�ã�M�L�K�� �P�R�]�J�R�Y�D�� �N�R�M�L�P�D�� �M�H�� �Q�D�� �M�H�G�Q�R�M�� �K�H�P�L�V�I�H�U�L��

�P�R�]�J�D�� �L�]�D�]�Y�D�Q�D�� �S�U�L�Y�U�H�P�H�Q�D�� �R�N�O�X�]�L�M�D�� �V�U�H�G�L�ã�Q�M�H�� �F�H�U�H�E�U�D�O�Q�H�� �D�U�W�H�U�L�M�H�� �N�R�M�D�� �R�S�R�Q�D�ã�D�� �S�D�W�R�O�R�J�L�M�X��

�P�R�å�G�D�Q�R�J�� �X�G�D�U�D���� �3�U�H�U�H�]�L�� �V�X�� �V�H�� �E�R�M�D�O�L�� �N�R�U�L�ã�W�H�Q�M�H�P�� �S�U�L�P�D�U�Q�L�K��protutijela koja su se vezala za 

s�S�H�F�L�I�L�þ�Q�H�� �P�D�U�N�H�U�H���� �1�D��primarna protutijela su se vezala sekundarna protutijela koja su na sebi 

imala konjugiranu fluorescentnu boju. Kako bi se ustvrdila uloga perifernih makrofaga jednoj 

�V�N�X�S�L�Q�L�� �P�L�ã�H�Y�D�� �M�H�� �N�L�U�X�U�ã�N�L�P�� �]�D�K�Y�D�W�R�P�� �R�G�V�W�U�D�Q�M�H�Q�D�� �V�O�H�]�H�Q�D�� �N�D�N�R�� �E�L�� �V�H�� �V�P�D�Q�M�L�R�� �E�U�R�M�� �G�R�V�W�X�S�Q�L�K��

�P�D�N�U�R�I�D�J�D���G�R�N���V�H���G�U�X�J�D���V�N�X�S�L�Q�D���O�D�å�Q�R���R�S�H�U�L�U�D�O�D�����/�D�å�Q�D���Rperacija je napravljena tako da se napravio 

�N�L�U�X�U�ã�N�L���U�H�]���Q�D���P�M�H�V�W�X���V�O�H�]�H�Q�H�����Q�R���R�Q�D���Q�L�M�H���L�]�Y�D�ÿ�H�Q�D�����5�H�]�X�O�W�D�W�L���E�R�M�D�Q�M�D���P�M�H�U�L�O�L���V�X���V�H���I�O�X�R�U�H�V�F�H�Q�F�L�M�R�P��

�S�R�M�H�G�L�Q�D�þ�Q�L�K���P�D�U�N�H�U�D���V�S�H�F�L�I�L�þ�Q�L�K���]�D���Q�H�X�U�R�Q�H���� �D�V�W�U�R�F�L�W�H���� �P�L�N�U�R�J�O�L�M�X���L���P�D�N�U�R�I�D�J�H���Q�D��konfokalnom 

mikroskopu. 
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3. MATERIJALI I METODE 
�����������ä�,�9�2�7�,�1�-�( 
 

 �ä�L�Y�R�W�L�Q�M�H�� �N�R�M�H�� �V�X�� �N�R�U�L�ã�W�H�Q�H�� �X�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�X�� �E�L�Oe su nastanjene u Nastambi za pokusne 

�å�L�Y�R�W�L�Q�M�H�� ���+�5�3�2�.-006 MP UVSH) �0�H�G�L�F�L�Q�V�N�R�J�� �I�D�N�X�O�W�H�W�D�� �6�Y�H�X�þ�L�O�L�ã�W�D�� �X�� �=�D�J�U�H�E�X��u skladu sa 

�=�D�N�R�Q�R�P���R���]�D�ã�W�L�W�L���å�L�Y�R�W�L�Q�M�D�����1�1�����������������������������������,�]�P�M�H�Q�D�P�D���L���G�R�S�X�Q�D�P�D���=�D�N�R�Q�D���R���]�D�ã�W�L�W�L���å�L�Y�R�W�L�Q�M�D��

(NN 37/13). Eksperimenti su napravljeni u okviru projekta �5�H�S�D�L�U�6�W�U�R�N�H���]�D���N�R�M�L���M�H���L�]�G�D�Q�D���H�W�L�þ�N�D��

dopusnica od strane Ministarstva poljoprivrede, Uprava za veterinarstvo i sigurnost hrane 

(KLASA: UP/I-322-01/17-01/45; URBROJ: 525-10/0255-17-������ ������������������������ �W�H���0�L�ã�O�M�H�Q�M�H���H�W�L�þ�N�R�J��

�S�R�Y�M�H�U�H�Q�V�W�Y�D���0�H�G�L�F�L�Q�V�N�R�J���I�D�N�X�O�W�H�W�D���6�Y�H�X�þ�L�O�L�ã�W�D���X���=�D�J�U�H�E�X�����.�/�$�6�$����������-01/17-02/01; URBROJ: 

380-59-10106-17-100/100; 9.10.2017.). �6�D�P�H���å�L�Y�R�W�L�Q�M�H���V�X���E�L�O�L���W�U�L���P�M�H�V�H�F�D���V�W�D�U�L���P�L�ã�M�L���P�X�å�M�D�Fi soja 

C57BL/6-Tyrc-Brd-Tg(Tlr2-luc/gfp)Kir/Gaj���� �7�R�� �V�X�� �P�L�ã�H�Y�L�� �D�O�E�L�Q�R�� �I�H�Q�R�W�L�S�D�� �V�� �W�U�D�Q�V�J�H�Q�R�P�� �N�R�M�L�� �S�R�G��

promotorom gena Tlr2 eksprimira bioluminiscentni marker, luciferazu, i zelenim fluorescentnim 

proteinom (od engl. green fluorescent protein �± �*�)�3�������0�L�ã�H�Y�L���Vu podijeljeni u dvije skupine po 6 

�P�L�ã�H�Y�D�� �8�� �/�D�E�R�U�D�W�R�U�L�M�V�N�R�P�� �]�D�Y�R�G�X�� �]�D�� �U�H�J�H�Q�H�U�D�W�L�Y�Q�X�� �Q�H�X�U�R�O�R�J�L�M�X�� �M�H�G�Q�R�M�� �J�U�X�S�L�� �R�G�� ���� �P�L�ã�H�Y�D��

�Q�D�S�U�D�Y�O�M�H�Q�D���M�H���V�S�O�H�Q�H�N�W�R�P�L�M�D�����6�3�/�;���V�N�X�S�L�Q�D�����G�R�N���M�H���G�U�X�J�D���V�N�X�S�L�Q�D���R�G�������P�L�ã�H�Y�D���O�D�å�Q�R���R�S�H�U�L�U�D�Q�D 

(SPLX-SHAM skupina)�����/�D�å�Q�D���R�S�H�U�D�F�L�M�D���M�H���Q�D�S�U�D�Y�O�M�H�Q�D���X���R�E�O�L�N�X���N�L�U�X�U�ã�N�R�J���U�H�]�D���J�G�M�H���M�H���S�U�H�U�H�]�D�Q��

�S�H�U�L�W�R�Q�H�X�P�� �Q�D�� �P�M�H�V�W�X�� �J�G�M�H���V�H�� �Q�D�O�D�]�L�� �V�O�H�]�H�Q�D���� �Q�R�� �R�Q�D�� �Q�L�M�H�� �L�]�Y�D�ÿ�H�Q�D�� �W�H���M�H �U�H�]�� �]�D�ã�L�Y�H�Q���� �'�Y�D�� �W�M�H�G�Q�D��

nakon operacije, kod obje skupine je izazvana ishemijska lezija na lijevoj strani mozga metodom 

tMCAO koja j�H���W�U�D�M�D�O�D���������P�L�Q�X�W�D�����'�Y�D�G�H�V�H�W���R�V�D�P���G�D�Q�D���Q�D�N�R�Q���W�0�&�$�2�����å�L�Y�R�W�L�Q�M�H���V�X���å�U�W�Y�R�Y�D�Q�H���W�H��

�V�X���P�L�ã�M�L���P�R�]�J�R�Y�L���L�]�R�O�L�U�D�Q�L�� 

�����������0�$�7�(�5�,�-�$�/�,���,���8�5�(���$�-�, 
 

 �8���W�D�E�O�L�F�L���������V�X���S�U�L�N�D�]�D�Q�L���S�R�G�D�F�L���R���W�U�J�R�Y�D�þ�N�R�P���Q�D�]�L�Y�X�����S�U�R�L�]�Y�R�ÿ�D�þ�X���L���]�H�P�O�M�L���S�R�U�L�M�H�N�O�D��
�N�R�U�L�ã�W�H�Q�L�K���N�H�P�L�N�D�O�L�M�D���L���X�U�H�ÿ�D�M�D�� 
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�7�$�%�/�,�&�$���������3�R�G�D�F�L���R���N�R�U�L�ã�W�H�Q�L�P���N�H�P�L�N�D�O�L�M�D�P�D���L���V�W�U�R�M�H�Y�L�P�D 

�8�5�(���$�-/KEMIKALIJA  �7�5�*�2�9�$�ý�.�,��
NAZIV  

�3�5�2�,�=�9�2���$�ý ZEMLJA 
PODRIJETLA  

Medij za uklapanje 
smrznutog tkiva TissueTek 

TissueTek O.C.T. Sakura SAD 

Triton Triton X-100 Sigma Aldrich SAD 

DAPI ���•����-diamidino-2-
fenilindol 

Abcam SAD 

�P�H�G�L�M���]�D���R�þ�X�Y�D�Q�M�H��
fluorescencije DAKO 

Fluorescence Mounting 
Medium S3023 

DAKO Danska 

Puferska otopina PBS Kemika Hrvatska 

Saharoza Sucrose Sigma-Aldrich SAD 

Mikrotom Criocut Leica, model 
CM3050 S 

Leica �1�M�H�P�D�þ�N�D 

Pozitivno nabijene 
predmetnice 

Adhesion Microscope 
Slides 

Epredia SAD 

Pokrovna stakla 
(24x50mm) 

Pokrovna stakla Biognost Hrvatska 

 

3.3. METODE 

3.3.1. UKLAPANJE ZA POTREBE IMUNOHISTOKEMIJE 
 

Za potrebe ovog rada koristio sam prethodno izolirane �P�L�ã�M�H mozgove pohranjene u 4%-tni 

paraformaldehid. Mozgove sam isprao dva puta fosfatnim puferom (od engl. phosphate buffered 

saline �± �3�%�6���� �L�� �V�W�D�Y�L�R�� �X�� �J�U�D�G�L�M�H�Q�W�� �V�D�K�D�U�R�]�H���� �3�%�6�� �M�H�� �I�L�]�L�R�O�R�ã�N�D�� �S�X�I�H�U�V�N�D�� �R�W�R�S�L�Q�D�� �N�R�M�D�� �V�O�X�å�L��

�R�G�U�å�D�Y�D�Q�M�X���S�+���Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W�L�����.�R�U�L�ã�W�H�Q�L���3�%�6���M�H���L�P�D�R���S�+�����������L���E�L�R���M�H���V�O�M�H�G�H�ü�H�J���V�D�V�W�D�Y�D���������������P�0���1�D�&�O����

0.27 mM KCl, 0.65 mM Na2HPO4, 0.14 mM KH2PO4. Prvo sam mozgove stavio u 10%-tnu 

otopinu saharoze na 24 sata, zatim prebacio u 20%-tnu otopinu na 24 sata i na kraju u 30%-tnu 

otopinu na 24 sata. Mozgove sam nakon gradijenta stavio u aluminijske kadice i prekrio s medijem 

�Q�D�]�L�Y�D���7�L�V�V�X�H�7�H�N���� �7�L�V�V�X�H�7�H�N���M�H���Y�R�G�H�Q�D�V�W�L���P�H�G�L�M���Q�D���E�D�]�L���J�O�L�N�R�O�D���L���V�P�R�O�D���L���V�O�X�å�L���]�D���X�N�O�R�S�O�M�D�Y�D�Q�M�H��

smrznutog tkiva za potrebe izrade preparata za bojanje. Takve mozgove sam stavio u zamrziva�þ���Q�D��
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-25 �ƒ�&���G�R�N���V�H���7�L�V�V�X�H�7�H�N���P�H�G�L�M���Q�L�M�H���]�D�P�U�]�Q�X�R�����.�D�G�L�F�H���V���P�R�]�J�R�Y�L�P�D���V�D�P���R�V�W�D�Y�L�R���X���]�D�P�U�]�L�Y�D�þ�X���Q�D��

-25 �ƒ�&���G�R���N�R�U�L�ã�W�H�Q�M�D�� 

 

3.3.2. REZANJE MOZGOVA NA KRIOTOMU 
 

 Mozgove sam rezao na kriotomu na temperaturi od -22 �ƒC na prereze debljine 30 mikrona. 

Stavio sam ih �Q�D���Q�R�V�D�þ���W�D�N�R���G�D���V�X���R�O�I�D�N�W�R�U�Q�L���E�X�O�E�X�V�L���E�L�O�L���R�U�L�M�H�Q�W�L�U�D�Q�L���I�U�R�Q�W�D�O�Q�R����tako da se krenulo 

rezati od njih. Od svakog mozga napravio sam dvadeset predmetnih stakalca tako da su na svakom 

bila po tri prereza, dakle po svakom mozgu sveukupno 60 prereza. Ukupno sam dobio od svih 12 

�å�L�Y�R�W�L�Q�M�D�����������S�U�H�S�D�U�D�W�D�� Na svako predmetno stakalce stavio sam jedan prerez korteksa (Slika 3), 

jedan prerez striatuma (Slika 4) i jedan prerez hipokampusa (Slika 5) tako da je jedan preparat, 

odnosno predmetno stakalce, imalo tri prereza. �2�G�� ������ �S�U�H�S�D�U�D�W�D�� �S�R�� �å�L�Y�R�W�L�Q�M�L�� �L�]�D�E�U�D�R�� �V�D�P��

najkvalitetnije za bojanje metodama imunohistokemije. 

 

�6�O�L�N�D���������6�O�L�N�D���S�U�H�U�H�]�D���P�L�ã�M�H�J���P�R�]�J�D����Strelica �R�]�Q�D�þ�X�M�H �N�R�U�W�H�N�V�����3�U�H�X�]�H�W�R���L���S�U�H�U�D�ÿ�H�Q�R���R�G��Allen Brain Atlas 
(https://portal.brain-map.org/). 
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�6�O�L�N�D���������6�O�L�N�D���S�U�H�U�H�]�D���P�L�ã�M�H�J���P�R�]�J�D�����6�W�U�H�O�L�F�D���R�]�Q�D�þ�X�M�H���V�W�U�L�D�W�X�P�����3�U�H�X�]�H�W�R���L���S�U�L�O�D�J�R�ÿ�H�Q�R���R�G���$�O�O�H�Q���%�U�D�L�Q��

Atlas (https://portal.brain-map.org/). 

 

 

 

�6�O�L�N�D���������6�O�L�N�D���S�U�H�U�H�]�D���P�L�ã�M�H�J���P�R�]�J�D�����6�W�U�H�O�L�F�D���R�]�Q�D�þ�X�M�H���K�L�S�R�N�D�P�S�X�V�����3�U�H�X�]�H�W�R���L���S�U�L�O�D�J�R�ÿ�H�Q�R���R�G���$�O�O�H�Q���%�U�D�L�Q��
Atlas (https://portal.brain-map.org/). 

  

https://portal.brain-map.org/
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3.3.3. IMUNOHISTOKEMIJA 
 

Prethodno pripremljene preparate sa sve tri regije �P�L�ã�M�H�J���P�R�]�J�D���R�G���V�Y�D�N�R�J���S�R�M�H�G�L�Q�D�þ�Q�R�J��

�P�L�ã�M�H�J���P�R�]�J�D sam bojao dva puta �X�]�D�V�W�R�S�Q�R���M�H�U���V�D�P���N�R�U�L�V�W�L�R���Y�L�ã�H���P�D�U�N�H�U�D i jer se na konfokalnom 

�P�L�N�U�R�V�N�R�S�X���N�R�M�L���V�D�P���N�R�U�L�V�W�L�R���]�D���Y�L�]�X�D�O�L�]�D�F�L�M�X���Q�H���P�R�å�H �J�O�H�G�D�W�L���Y�L�ã�H���R�G���þ�H�W�L�U�L���N�D�Q�D�O�D���R�G�Q�R�V�Q�R���E�R�M�H 

istodobno. Ukupno sam bojao 60 preparata sa sveukupno 180 prereza. Dodatno sam za marker Tlr2 

dva puta bojao preparate jer se slabije vidio nakon prvog bojanja. Prvi puta sam ih bojao za 

detekciju markera grupa diferencijacije 68 (od engl. cluster of differentiation 68 - CD68), 

ioniziranu kalcij vezu�M�X�ü�X���D�G�D�S�W�H�U���P�R�O�H�N�X�O�X���������R�G���H�Q�J�O����ionized calcium-binding adapter molecule 

1 - Iba1) i Tlr2 dok drugi puta za markere glijalni fibrilarni kiseli protein (od engl. glial fibrillary 

acidic protein - �*�)�$�3������ �K�H�N�V�D�U�L�E�R�Q�X�N�O�H�R�W�L�G�� �Y�H�]�X�M�X�ü�L�� �S�U�R�W�H�L�Q-3 (od engl. hexaribonucleotide 

binding protein-3 - NeuN) i Tlr2. Prije bojanja preparate sam isprao �þ�H�W�L�U�L���S�X�W�D���S�R���S�H�W���P�L�Q�X�W�D���V�������� 

�—�/��PBS-�D���S�R���S�U�H�S�D�U�D�W�X�����.�R�U�L�V�W�L�R���V�D�P���3�%�6���N�R�M�L���M�H���L�V�W�R�J���V�D�V�W�D�Y�D���N�D�R���L���3�%�6���N�R�U�L�ã�W�H�Q kod uklapanja 

mozgova. Otopina za blokiranje se sastojala od 10%-tnog kozjeg seruma u koji je dodan 0,25%-

tni Triton otopljen u PBS-u. Po preparatu sam stavio 200 �—�/���R�W�R�S�L�Q�H���]�D���E�O�R�N�L�U�D�Q�M�H���L��ostavio ih da 

se inkubiraju sat vremena na sobnoj temperaturi. Nakon inkubacije pripremio sam primarna 

protutijela za pojedine markere tako da sam ih otopio u 1%-tnom kozjem serumu u koji je dodan 

0,1%-tni Triton u PBS-u. Omjer protutijela u odnosu na otopinu za marker CD68 je bio 1/1000 dok 

je za markere Iba1 i Tlr2  je bio 1/100 kada sam prvi put bojao preparate. Kada sam preparate bojao 

drugi puta omjer protutijela u odnosu na otopinu za marker GFAP je bio 1/500, za marker NeuN 

1/200 dok je za marker Tlr2 omjer bio 1/100. Primarna protutijela �N�R�M�D���V�X���N�R�U�L�ã�W�H�Q�D���]�D���1�H�X�1���V�X��

�E�L�O�D���P�L�ã�M�D�����]�D���,�E�D�����]�H�þ�M�D�����]�D���&�'�������ã�W�D�N�R�U�V�N�D���L���]�D���*�)�$�3���N�R�N�R�ã�M�D�����=�D���P�D�U�N�H�U���7�O�U����kod prvog bojanja 

sam koristio �P�L�ã�M�D���� �D��kod drugog bojanja �ã�W�D�N�R�U�V�N�D��protutijela. Stavio sam po 100 �—�/�� �R�W�R�S�L�Q�H��

protutijela po preparatu, a za negativnu kontrolu sam stavio 100 �—�/���R�W�R�S�L�Q�H������-tnog kozjeg seruma 

u koji je dodan 0,1%-tni Triton otopljen u PBS-u. Preparate sam zatim ostavio da se inkubiraju 

preko no�ü�L���Q�D���V�R�E�Q�R�M���W�H�P�S�H�U�D�W�X�U�L�����3�R�G�D�F�L���R���S�U�L�P�D�U�Q�L�P��protutijelima �V�X���S�U�L�N�D�]�D�Q�L���X���7�D�E�O�L�F�L���������,�G�X�ü�L��

dan sam preparate isprao otopinom 0,1%-tnog Tritona u PBS-u pet puta po pet minuta. Nakon toga 

sam pripremio sekundarna protutijela �W�D�N�R�� �ã�W�R�� �Vam ih otopio u PBS-u. Omjer koncentracija za 

sekundarna protutijela �M�H���E�L�R���������������]�D���V�Y�H���P�D�U�N�H�U�H�����=�D���P�D�U�N�H�U���&�'�������V�X���N�R�U�L�ã�W�H�Q�D protu-�ã�W�D�N�R�U�V�N�D��

sekundarna protutijela iz koze (od engl. goat anti rat), za Iba1 protu-�]�H�þ�M�D���V�H�N�X�Q�G�D�U�Q�D���S�U�R�W�X�W�L�M�H�O�D��

iz koze (od engl. goat anti rabbit), za NeuN protu-�P�L�ã�M�D���V�H�N�X�Q�G�D�U�Q�D���S�U�R�W�X�W�L�M�H�O�D���L�]���N�R�]�H��(od engl. 
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goat anti mouse) i za GFAP protu-�N�R�N�R�ã�M�D�� �V�H�N�X�Q�G�D�U�Q�D�� �S�U�R�W�X�W�L�M�H�O�D�� �L�]�� �N�R�]�H��(od engl. goat anti 

chicken). Za marker Tlr2 sam kod prvog bojanja koristio protu-�P�L�ã�M�D���V�H�N�X�Q�G�D�U�Q�D���S�U�R�W�X�W�L�M�H�O�D���L�]���Noze 

(od engl. goat anti mouse), a kod drugog protu-�ã�W�D�N�R�U�V�N�D���V�H�N�X�Q�G�D�U�Q�D���S�U�R�W�X�W�L�M�H�O�D���L�]���N�R�]�H (od engl. 

goat anti rat). �6�H�N�X�Q�G�D�U�Q�D���S�U�R�W�X�W�L�M�H�O�D���L�P�D�M�X���U�H�J�L�M�X���N�R�M�D���V�H���V�S�H�F�L�I�L�þ�Q�R���Y�H�å�H���]�D���S�U�L�P�D�U�Q�D���D�Q�W�L�W�L�M�H�O�D����

Sekundarna protutijela koja sam koristio imaju na sebe konjugirani fluorofor. Njihova detekcija je 

�R�E�M�D�ã�Q�M�H�Q�D���X���S�R�J�O�D�Y�O�M�X����������������Po preparatu sam stavio po 100 �—�/���S�U�L�S�U�H�P�O�M�H�Q�H���R�W�R�S�L�Q�H���V�H�N�X�Q�G�D�U�Q�L�K��

protutijela, a za negativnu kontrolu 100 �—�/���3�%�6-a. Podaci o sekundarnim protutijelima su prikazani 

u Tablici 3. Preparate sam ostavio �G�D���V�H���L�Q�N�X�E�L�U�D�M�X�������V�D�W�D���Q�D���V�R�E�Q�R�M���W�H�P�S�H�U�D�W�X�U�L���Q�D�N�R�Q���þ�H�J�D���Vam ih 

isprao PBS-�R�P�� �þ�H�W�L�U�L�� �S�X�W�D�� �S�R�� �S�H�W�� �P�L�Q�X�W�D���� �=�D�W�L�P�� �Vam ih inkubirao s bojom ���•����-diamidino-2-

fenilindol (DAPI) �X���R�P�M�H�U�X�����������������W�U�L���P�L�Q�X�W�H���Q�D�N�R�Q���þ�H�J�D���Vam ih isprao tri puta PBS-om. Preparate 

�V�D�P���E�R�M�D�R���V���E�R�M�R�P���'�$�3�,���N�D�N�R���E�L�K���Y�L�]�X�D�O�L�]�L�U�D�R���M�H�]�J�U�H���V�W�D�Q�L�F�D�����E�X�G�X�ü�L���G�D���V�H���W�D���E�R�M�D���Y�H�å�H���]�D���V�D�P�X��

deoksiribonukleinsku kiselinu (od engl. deoxyribonucleic acid �± DNA). Na kraju sam preparate 

uklopio u Dako medij. 

 

 

�7�$�%�/�,�&�$���������3�R�G�D�F�L���R���V�S�H�F�L�I�L�þ�Q�R�V�W�L���]�D���S�U�R�W�H�L�Q�����S�U�R�L�]�Y�R�ÿ�D�þ�X�����W�U�J�R�Y�D�þ�N�R�P���L�P�H�Q�X�����S�R�G�U�L�M�H�W�O�X i �N�R�U�L�ã�W�H�Q�R�P��
�U�D�]�U�M�H�ÿ�H�Q�M�X���N�R�U�L�ã�W�H�Q�L�K���S�U�L�P�D�U�Q�L�K��protutijela  

�6�3�(�&�,�)�,�ý�1�2�6�7���=�$��
PROTEIN 

�3�5�2�,�=�9�2���$�ý �7�5�*�2�9�$�ý�.�2���,�0�(��
PROTUTIJELA  

PODRIJETLO  �5�$�=�5�-�(���(�1�-�( 

CD68 Bio-Rad Laboratories Mouse anti Rat CD68 
Antibody | ED1 

�â�W�D�N�R�U 1/1000 

Iba1 FUJIFILM Wako Anti Iba1, Rabbit (for 
Immunocytochemistry) 

Zec 1/100 

Tlr2 eBioscience CD282 (TLR2) 
Monoclonal Antibody 

(6C2) 

�0�L�ã�����â�W�D�N�R�U 1/100 

GFAP Abcam Anti-Glial Fibrillary 
Acidic Protein 

antibody produced in 
rabbit 

�.�R�N�R�ã 1/500 

NeuN Merck Millipore Anti-NeuN Antibody, 
clone A60 

�0�L�ã 1/200 
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3.3.4. KONFOKALNA MIKROSKOPIJA 

 

 Konfokalni mikroskop koristi ekscitacijski laser kako bi proizveo fluorescenciju. On 

emitira lasersku svjetlost manje valne duljine koja prolazi kroz dikromatsko zrcalo koje prema 

preparatu �S�U�R�S�X�ã�W�D �V�Y�M�H�W�O�R�V�W�� �Q�L�å�H�� �Y�D�O�Q�H�� �G�X�O�M�L�Q�H���� �D natrag �S�U�R�S�X�ã�W�D��svjetlost �Y�H�ü�H�� �Y�D�O�Q�H�� �G�X�O�M�L�Q�H����

Nakon prolaska kroz dikromatsko zrcalo laserska �V�Y�M�H�W�O�R�V�W�� �Q�L�å�H�� �Y�D�O�Q�H�� �G�X�O�M�L�Q�H�� �S�U�R�O�D�]�L�� �N�U�R�]��dva 

�]�U�F�D�O�D���N�R�M�D���U�D�V�S�U�ã�X�M�X���O�D�V�H�U�V�N�X���V�Y�M�H�W�O�R�V�W���S�U�H�N�R���F�L�M�H�O�R�J���S�U�H�S�D�U�D�W�D�����.�D�G�D���O�D�V�H�U�V�N�D���V�Y�M�H�W�O�R�V�W���Y�H�ü�H���Y�D�O�Q�H��

duljine dolazi do sekundarnog protutijel�D���V���N�R�Q�M�X�J�L�U�D�Q�L�P���I�O�X�R�U�R�I�R�U�R�P�����H�O�H�N�W�U�R�Q�L���X�Q�X�W�D�U���Q�M�H�J�D���V�N�R�þ�H��

�Q�D�� �Y�H�ü�X�� �H�Q�H�U�J�H�W�V�N�X�� �U�D�]�L�Q�X�� �Q�D�N�R�Q�� �þ�H�J�D�� �V�H�� �V�S�X�V�W�H�� �S�R�Q�R�Y�Q�R�� �Q�D�� �Q�L�å�X�� �H�Q�H�U�J�H�W�V�N�X�� �U�D�]�L�Q�X�� �L�� �G�R�O�D�]�L�� �G�R��

�H�P�L�W�L�U�D�Q�M�D�� �V�Y�M�H�W�O�R�V�W�L�� �Y�H�ü�H�� �Y�D�O�Q�H�� �G�X�O�M�L�Q�H���� �7�D�� �V�Y�M�H�W�O�R�V�W�� �V�H�� �R�G�E�L�M�D��od dva zrcala, prolazi kroz 

dikromatsko �]�U�F�D�O�R�� �L�� �S�U�R�O�D�]�L�� �N�U�R�]�� �I�R�N�X�V�H�U�� �L�]�D�� �N�R�M�H�J�D�� �V�H�� �Q�D�O�D�]�L�� �G�H�W�H�N�W�R�U�� �V�Y�M�H�W�O�R�V�W�L���� �)�R�N�X�V�H�U�� �V�O�X�å�L��

kako bi na detektor propustio samo svjetlost �Y�H�ü�H���Y�D�O�Q�H���G�X�O�M�L�Q�H�����D���S�R�]�D�G�L�Q�V�N�X���V�Y�M�H�W�O�R�V�W���H�O�L�P�L�Q�L�U�D�R�� 

Na konfokalnom mikroskopu sam slikao �S�H�W�� �S�U�H�S�D�U�D�W�D�� �S�R�� �å�L�Y�R�W�L�Q�M�L�� �V�� �S�U�H�U�H�]�L�P�D korteksa, 

hipokampusa i striatuma s kontralateralnom i ipsilateralnom stranom mozga. �3�R�Y�H�ü�D�Q�M�H���M�H���E�L�O�R��������

�S�X�W�D���Q�D���R�E�M�H�N�W�L�Y�X���L���������S�X�W�D���Q�D���R�N�X�O�D�U�X���]�D���V�Y�H�X�N�X�S�Q�R���S�R�Y�H�ü�D�Q�M�H���R�G���������� �S�X�W�D�����5�H�]�R�O�X�F�L�M�D���X���N�R�M�R�M��

sam slikao je 1024 puta 1024. Protu-�]�H�þ�M�D���V�H�N�X�Q�G�D�U�Q�D���S�U�R�W�X�W�L�M�H�O�D���L�]���N�R�]�H (od engl. goat anti rabbit) 

su slikana pod ekscitacijskim laserom na valnoj duljini od 561 nm za marker Iba1. Protu-�ã�W�D�N�R�U�V�N�D��

sekundarna protutijela iz koze(od engl. goat anti rat) su slikana pod ekscitacijskim laserom na 

�7�$�%�/�,�&�$���������3�R�G�D�F�L���R���V�S�H�F�L�I�L�þ�Q�R�V�W�L���]�D���S�U�R�W�H�L�Q�����S�U�R�L�]�Y�R�ÿ�D�þa�����W�U�J�R�Y�D�þ�N�R�P���L�P�H�Q�X odnosno fluoroforu i 
�N�R�U�L�ã�W�H�Q�R�P���U�D�]�U�M�H�ÿ�H�Q�M�X���N�R�U�L�ã�W�H�Q�L�K���V�H�N�X�Q�G�D�U�Q�L�K��protutijela  

�6�3�(�&�,�)�,�ý�1�2�6�7���=�$��PROTUTIJELO  �3�5�2�,�=�9�2���$�ý FLUOROFOR �5�$�=�5�-�(���(�1�( 

Protu-�ã�W�D�N�R�U�V�N�R���S�U�R�W�X�W�L�M�H�O�R���L�]���N�R�]�H (od engl. 
(goat anti rat) 

Life Technologies �$�O�H�[�D���)�O�X�R�U�Š������, 
zelena boja 

1/500 

Protu-�]�H�þ�M�H���S�U�R�W�X�W�L�M�H�O�R���L�]���N�R�]�H�� (od engl. goat 
anti rabbit) 

Life Technologies �$�O�H�[�D���)�O�X�R�U�Š������, 
crvena boja 

1/500 

Protu-�N�R�N�R�ã�M�H���S�U�R�W�X�W�L�M�H�O�R���L�]���N�R�]�H��(od engl. goat 
anti chicken) 

Life Technologies �$�O�H�[�D���)�O�X�R�U�Š������, 
crvena boja 

1/500 

Protu-�P�L�ã�M�H���S�U�R�W�X�W�L�M�H�O�R���L�]���N�R�]�H (od engl. goat 
anti mouse) 

Life Technologies �$�O�H�[�D���)�O�X�R�U�Š������, 
plava boja 

1/500 
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valnoj duljini od 488 nm u prvom navratu za marker CD68, a u drugom za Tlr2 marker. Protu-

�P�L�ã�M�D�� �V�H�N�X�Q�G�D�U�Q�D�� �S�U�R�W�X�W�L�M�H�O�D�� �L�]�� �N�R�]�H��(od engl. goat anti mouse) su slikana pod ekscitacijskim 

laserom na valnoj duljini od 640 nm u prvom navratu za marker Tlr2, a u drugom navratu za NeuN. 

Protu-�N�R�N�R�ã�M�D�� �V�H�N�X�Q�G�D�U�Q�D�� �S�U�R�W�X�W�L�M�H�O�D�� �L�]�� �N�R�]�H (od engl. goat anti chicken) su slikana pod 

ekscitacijskim laserom na valnoj duljini od 561 nm za marker GFAP. DAPI je slikan pod 

ekscitacijskim laserom na valnoj duljini od 405 nm. Od svih prereza odabrao sam po jedan 

najkvalitetniji �]�D���V�Y�D�N�X���U�H�J�L�M�X���P�R�]�J�D���V���N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�P���L���L�S�V�L�O�D�W�H�U�O�Q�R�P���V�W�U�D�Q�R�P���]�D���V�Y�D�N�X���å�L�Y�R�W�L�Q�M�X��

koj�D���M�H���E�L�O�D���X���L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�X���]a daljnju obradu rezultata.  

 

3.3.5. OBRADA REZULTATA IMUNOHISTOKEMIJE 
 

 Obradu rezultata imunohistokemije sam radio u programu ImageJ (National Institute of 

Health �± Bethesda, Maryland, SAD, v. 1.8.0). �0�M�H�U�L�R�� �V�D�P�� �R�S�W�L�þ�N�X�� �J�X�V�W�R�ü�X�� �L�� �S�R�Y�U�ã�L�Q�X�� �V�L�J�Q�D�O�D�� 

�3�R�Y�U�ã�L�Q�D���V�L�J�Q�D�O�D���P�M�H�U�L���E�U�R�M���V�W�D�Q�L�F�D���N�R�Me �H�N�V�S�U�L�P�L�U�D�M�X���V�S�H�F�L�I�L�þ�Q�L���P�D�U�N�H�U�����G�R�N���R�S�W�L�þ�N�D���J�X�V�W�R�ü�D���R�Y�L�V�L��

o samom broju stanica i razini ekspresije gena. O�S�W�L�þ�N�D���J�X�V�W�R�ü�D���M�H���O�R�J�D�U�L�W�D�P�V�N�D���I�X�Q�N�F�L�M�D���R�P�M�H�U�D��

�M�D�þ�L�Q�H���X�O�D�]�Q�H���V�Y�M�H�W�O�R�V�W�L���L���M�D�þ�L�Q�H���H�P�L�W�L�U�D�Q�H���V�Y�M�H�W�O�R�V�W�L���Q�D�N�R�Q���ã�W�R���S�U�R�ÿ�H���N�U�R�]���R�G�U�H�ÿ�H�Q�L���P�H�G�L�M�����=�D���R�S�W�L�þ�Nu 

�J�X�V�W�R�ü�X��u programu sam gledao Integriranu Gus�W�R�üu (od engl. Integrated Density) na tri decimalne 

�W�R�þ�N�H���V���S�R�V�W�D�Y�N�R�P��Prostor (od engl. Area). �,�Q�W�H�J�U�L�U�D�Q�D���J�X�V�W�R�ü�D je suma vrijednosti svih piksela koji 

�V�H�� �Q�D�O�D�]�H�� �X�� �S�R�M�H�G�L�Q�R�P�� �S�R�O�M�X���� �'�R�E�L�Y�D�� �V�H�� �P�Q�R�å�H�Q�M�H�P��Prostora sa Srednjom Vrijednosti Sive (od 

engl. Mean Gray Value) gdje je Prostor �S�R�Y�U�ã�L�Q�D���R�]�Q�D�þ�H�Q�R�J���G�L�M�H�O�D�����D��Srednja Vrijednost Sive je 

suma vrijednosti crno-�E�L�M�H�O�H���E�R�M�H���V�Y�L�K���S�L�N�V�H�O�D���X���R�]�Q�D�þ�H�Q�R�P���S�R�G�U�X�þ�M�X���S�R�G�L�M�H�O�M�H�Q�D���V���E�U�R�M�H�P���S�L�N�V�H�O�D����

�.�R�U�L�V�W�L�R�� �V�D�P�� �,�Q�W�H�J�U�L�U�D�Q�X�� �*�X�V�W�R�ü�X jer se njome �P�R�å�H�� �Q�D�M�E�R�O�M�H�� �L�]�P�M�H�U�L�W�L�� �Q�D�M�V�Y�M�H�W�O�L�M�H�� �L�� �Q�D�M�W�D�P�Q�L�M�H��

�S�L�N�V�H�O�H���Q�D���E�L�R�O�R�ã�N�L�P���S�U�H�S�D�U�D�W�L�P�D�����3�U�L�M�H���V�D�P�R�J���P�M�H�U�H�Q�M�D���V�O�Lku sam morao prebaciti u 8-bitni format 

kako bi se pikseli mogli izmjeriti. Kalibraciju mjerenja u programu sam �L�]�Y�U�ãio stvaranjem 

standarda za mjerenje ostalih podataka po Rodbard �I�X�Q�N�F�L�M�L���V���S�D�U�D�P�H�W�U�L�P�D���]�D���[���L���\���R�V���Q�D���V�O�M�H�G�H�ü�L��

�Q�D�þ�L�Q��Analiziraj>Kalibriraj (od engl. Analyze>Calibrate) na 8 bitnoj slici. �3�R�Y�U�ã�L�Q�D�� �U�H�J�L�M�D�� �R�G��

interesa (od engl. Region of Interest �± ROI) sam postavio na 0,5 �—�P�����������5�2�,-a sam postavio  na 

slikane preparate na mjesta fluorescencije markera. Analizirao sam regije korteksa, striatuma i 

hipokampusa na ipsilateralnoj i kontralateralnoj hemisferi. �=�D���V�Y�D�N�X���å�L�Y�R�W�L�Q�M�X���V�D�P���U�D�G�L�R���S�R���G�H�V�H�W��

mjerenja za svaki prerez odnosno regiju za kontralateralnu i ipsilateralnu stranu �S�R�M�H�G�L�Q�D�þ�Q�R, dakle 



17 

 

�S�R���å�L�Y�R�W�L�Q�M�L���V�Y�H�X�N�X�S�Q�R���ã�H�]�G�H�V�H�W���P�M�Hrenja. Slike sam zatim prebacio u slike od 8 bitova crno-bijele 

boje i izmjerio �R�S�W�L�þ�Nu �J�X�V�W�R�üu �Q�D���V�O�M�H�G�H�ü�L���Q�D�þ�L�Q��Analiziraj>Mjeri (od engl. Analyze>Measure). 

Podaci su izvezeni u Microsoft Excel (Microsoft �± Redmon, Washington, SAD; v. 2019.). 

�3�R�Y�U�ã�L�Qu �V�L�J�Q�D�O�D���R�G�U�H�ÿ�X�M�H���V�D�P���E�U�R�M���S�U�L�V�X�W�Q�L�K���S�Lksela na slici. Kod mjerenja mjerio sam s 

postavkom Sve�X�N�X�S�Q�D���3�R�Y�U�ã�L�Q�D�����R�G���H�Q�J�O����Total Area). Slike sam prvo prebacio u slike od 16 bitova 

crno-bijele boje i postavio sam prag tako da sam uzeo fluorescenciju pozadine. Prag sam postavio 

�Q�D�� �V�O�M�H�G�H�ü�L�� �Q�D�þ�L�Q�� Proces>Matematika>Makro (od engl. Process>Math>Macro) i stavio sam 

srednju vrijednost fluorescencije pozadine kako bi se uklonio sav pozadinski signal. Nakon toga 

sam slike prebacio �X���E�L�Q�D�U�Q�L���R�E�O�L�N���Q�D���V�O�M�H�G�H�ü�L���Q�D�þ�L�Q�� Proces>Binarno>Napravi Binarno (od engl. 

Process>Binary>Make Binary). �7�L�P�H���V�X���Q�D���V�O�L�N�D�P�D���R�V�W�D�O�L���L�V�N�O�M�X�þ�L�Y�R���F�U�Q�L���L�O�L���E�L�M�H�O�L���S�L�N�V�H�O�L����Nakon 

toga sam izmjerio 10 ROI-�D�� �N�R�M�L�� �V�X�� �E�L�O�L�� �Q�D�� �L�V�W�L�P�� �S�R�]�L�F�L�M�D�P�D�� �N�D�R�� �N�R�G�� �P�M�H�U�H�Q�M�D�� �R�S�W�L�þ�N�H�� �J�X�V�W�R�ü�H����

Podatke �]�D���S�R�Y�U�ã�L�Q�X���V�L�J�Q�D�O�D���R�G���V�Y�D�N�R�J���5�2�,-a sam unio u Microsoft Excel. 

 

3.3.6. �6�7�$�7�,�6�7�,�ý�.�$ OBRADA REZULTATA 
 

 �5�D�G�L�R�� �V�D�P�� �G�Y�L�M�H�� �P�H�W�R�G�H�� �R�E�U�D�G�H�� �S�R�G�D�W�D�N�D���� �3�H�D�U�V�R�Q�R�Y�� �N�R�H�I�L�F�L�M�H�Q�W�� �N�R�U�H�O�D�F�L�M�H�� �L�]�P�H�ÿ�X��

�G�R�E�L�Y�H�Q�L�K���P�M�H�U�H�Q�M�D���R�S�W�L�þ�N�H���J�X�V�W�R�ü�H���L���S�R�Y�U�ã�L�Q�H���V�L�J�Q�D�O�D���W�H��jednosmjerni test analize varijance (od 

engl. analysis of variance �± ANOVA) za svaku metodu zasebno. Najprije sam �L�]�U�D�þunao Pearsonov 

�N�R�H�I�L�F�L�M�H�Q�W���N�R�U�H�O�D�F�L�M�H���L�]�P�H�ÿ�X���G�R�E�L�Y�H�Q�L�K���P�M�H�U�H�Q�M�D���R�S�W�L�þ�N�H���J�X�V�W�R�ü�H���L���S�R�Y�U�ã�L�Q�H���V�L�J�Q�D�O�D���X���S�U�R�J�U�D�P�X��

�0�L�F�U�R�V�R�I�W���(�[�F�H�O���S�R�P�R�ü�X���I�X�Q�N�F�L�M�H���&�2�5�5�(�/. To sam radio tako da sam usporedio svih 10 mjerenja 

od svih 6 �å�L�Y�R�W�L�Q�M�D�� �X�Q�X�W�D�U�� �M�H�G�Q�H�� �V�N�X�S�L�Q�H�� ���6�3�/�;�� �L�O�L�� �6�3�/X-�6�+�$�0���� �]�D�� �V�Y�D�N�X�� �S�R�M�H�G�L�Q�D�þ�Q�X�� �V�W�U�D�Q�X��

���N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�X���L�O�L���L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�X�����V�Y�D�N�H���S�R�M�H�G�L�Q�D�þ�Q�H���U�H�J�L�M�H�����N�R�U�W�H�N�V�����V�W�U�L�D�W�X�P���L�O�L���K�L�S�R�N�D�P�S�X�V�����ã�W�R���M�H��

�Q�D���N�U�D�M�X���U�H�]�X�O�W�L�U�D�O�R���V���������P�M�H�U�H�Q�M�D���]�D���V�Y�D�N�X���V�W�U�D�Q�X���V�Y�D�N�H���S�R�M�H�G�L�Q�D�þ�Q�H���U�H�J�L�M�H���W�H���V�D�P���W�R���Q�D�S�U�D�Y�L�R���]�D��

sve strane svih reg�L�M�D�� �R�E�M�H�� �V�N�X�S�L�Q�H�� �P�L�ã�H�Y�D. �3�H�D�U�V�R�Q�R�Y�� �N�R�H�I�L�F�L�M�H�Q�W�� �N�R�U�H�O�D�F�L�M�H�� �V�O�X�å�L�� �]�D�� �P�M�H�U�H�Q�M�H��

�O�L�Q�H�D�U�Q�H�� �N�R�U�H�O�D�F�L�M�H�� �L�]�P�H�ÿ�X�� �S�R�G�D�W�D�N�D�� �L�� �N�R�U�Lstio sam ga kako bih usporedio koliko se mjerenja 

�S�R�N�O�D�S�D�M�X�� �L�]�P�H�ÿ�X�� �G�Y�L�M�H�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�H�� �P�H�W�R�G�H obrade rezultata. �.�R�H�I�L�F�L�M�H�Q�W���N�R�U�H�O�D�F�L�M�H�� �V�H�� �P�R�å�H�� �N�U�H�W�D�W�L��

�L�]�P�H�ÿ�X�������L��-�������ý�L�P���M�H���N�R�H�I�L�F�L�M�H�Q�W���E�O�L�å�H���E�U�R�M�X�������N�R�U�H�O�D�F�L�M�D���M�H���Y�H�ü�D���G�R�N���þ�L�P���M�H���N�R�H�I�L�F�L�M�H�Q�W���E�O�L�å�H��-1 

korelacija je obrnuto proporcionalna. Ko�H�I�L�F�L�M�H�Q�W���N�R�U�H�O�D�F�L�M�H���V�H���W�D�N�R�ÿ�H�U���G�L�M�H�O�L���Q�D���Y�L�V�R�N�X���N�R�U�H�O�D�F�L�M�X��

kada je r>0,7,  umjerenu korelaciju gdje je r=0,5-0,7 te slabu korelaciju gdje je r<0,5 (Mukaka 

2012). 
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ANOVA test sam radio u programu GraphPad Prism (GraphPad Software �± San Diego, 

California, SAD; v. 8.4.3.). �$�1�2�9�$���W�H�V�W�R�P���V�D�P���X�V�S�R�U�H�ÿ�L�Y�D�R���S�R�G�D�W�N�H���]�D���V�Y�D�N�L���P�D�U�N�H�U���]�D�V�H�E�Q�R i 

za svaku metodu mjerenja zasebno. �0�M�H�U�H�Q�M�D���V�D�P���S�R�G�L�M�H�O�L�R���X���þ�H�W�L�U�L���V�H�W�D���S�R�G�D�W�D�N�D�����-�H�G�D�Q���V�H�W���V�X���E�L�O�D��

mjerenja za ipsilateralnu stanu SPLX skupine, drugi set su bila mjerenja ipsilateralne strane SHAM 

�V�N�X�S�L�Q�H���� �W�U�H�ü�L�� �V�H�W�� �P�M�H�U�H�Q�M�D�� �N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�H�� �V�W�U�D�Q�H�� �6�3�/�;�� �V�N�X�S�L�Q�H�� �L�� �]�D�G�Q�M�L�� �V�H�W�� �V�X�� �E�L�O�D�� �P�M�H�U�H�Q�M�D��

�N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�H���V�W�U�D�Q�H���6�+�$�0���V�N�X�S�L�Q�H�����8���V�Y�D�N�L���R�G���W�L�K���V�H�W�R�Y�D���M�H���X�ã�O�R��60 mjerenja. ANOVA testom 

sam usporedio �P�M�H�U�H�Q�M�D���P�H�ÿ�X�V�R�E�Q�R���X�Q�X�W�D�U���V�Y�D�N�R�J���V�H�W�D���S�R�G�D�W�D�N�D���W�H���Vam usporedio mjerenja iz�P�H�ÿ�X 

svakog seta podataka���� �8�V�S�R�U�H�G�L�R�� �V�D�P�� �S�R�G�D�W�N�H�� �L�]�P�M�H�U�H�Q�H�� �]�D�� �R�S�W�L�þ�N�X�� �J�X�V�W�R�ü�X�� �]�D�V�H�E�Q�R�� �L�� �S�R�G�D�W�N�H��

�L�]�P�M�H�U�H�Q�H���]�D���S�R�Y�U�ã�L�Q�X���V�L�J�Q�D�O�D���]�D�V�H�E�Q�R���]�D���V�Y�D�N�L���P�D�U�N�H�U���L���U�H�J�L�M�X���P�R�]�J�D�� 

Svaki set podataka sam analizirao tako da se testirala normalnost distribucije podataka 

Shapiro-�:�L�O�N���W�H�V�W�R�P���Q�R�U�P�D�O�Q�R�V�W�L���G�L�V�W�U�L�E�X�F�L�M�H�����8���V�O�X�þ�D�M�X���N�D�G�D���S�R�G�D�F�L���Q�L�V�X���V�S�D�G�D�O�L���X�����Q�R�U�P�D�O�Q�X���L�O�L��

log-normalnu distribuciju transformirao sam ih �N�R�U�L�ã�W�H�Q�M�H�P���I�X�Q�N�F�L�M�H���<� �/�Q���<�������8���V�O�X�þ�D�Mu normalne 

ili log-normalne distribucije transformaciju nisam radio. Zatim sam izbacio vrijednosti koje 

�R�G�V�W�X�S�D�M�X���P�H�W�R�G�R�P���5�2�8�7���J�G�M�H���M�H���4���M�H�G�Q�D�N�����������6�W�D�W�L�V�W�L�þ�Nu analizu ovako dobivenih podataka sam 

nadalje radio jednosmjernim ANOVA testom za neponovljena mjerenja s post-hoc testom po 

Tukeyu za podatke s normalnom i log-normalnom distribucijom. S�W�D�W�L�V�W�L�þ�Nu �]�Q�D�þ�D�M�Q�R�V�W��sam 

definirao na razini P<0,05. Rezultate dobivene ANOVA testom prikazao sam kao srednju 

vrijednost �“ standardna devijacija. 
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4. REZULTATI 
�����������.�2�5�(�/�$�&�,�-�$���5�(�=�8�/�7�$�7�$���0�-�(�5�(�1�-�$���2�3�7�,�ý�.�(���*�8�6�7�2�û�(���,��
�3�2�9�5�â�,�1�(���6�,�*�1�$�/�$ 
 

Za marker CD68 visoki koeficijent korelacij�H���L�]�P�H�ÿ�X���P�M�H�U�H�Q�M�D���R�S�W�L�þ�N�H���J�X�V�W�R�ü�H���L���S�R�Y�U�ã�L�Q�H��

signala �]�D���6�3�/�;���V�N�X�S�L�Q�X���P�L�ã�H�Y�D���M�H���X���S�R�G�U�X�þ�M�X���K�L�S�R�N�D�P�S�X�V�D na ipsilateralnoj strani s koeficijentom 

korelacije od 0,68. Kod SPLX-�6�+�$�0���V�N�X�S�L�Q�H���P�L�ã�H�Y�D���N�R�H�I�L�F�L�M�H�Q�W���N�R�U�H�O�D�F�L�M�H���M�H���W�D�N�R�ÿ�H�U���Y�L�V�R�N���Q�D��

�L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M���V�W�U�D�Q�L���K�L�S�R�N�D�P�S�X�V�D���V���M�R�ã���Y�H�ü�R�P���Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W�L���N�R�U�H�O�D�F�L�M�H���R�G���������������3�U�D�Y�F�L���N�R�M�L���S�U�L�N�D�]�X�M�X��

korelaciju za ipsilateralnu stranu hipokampusa mogu se vidjeti na Slici 9.  

 

 

�6�O�L�N�D���������3�U�L�N�D�]���N�R�U�H�O�D�F�L�M�D���L�]�P�H�ÿ�X���R�S�W�L�þ�N�H���J�X�V�W�R�ü�H�����2�'�����L���S�R�Y�U�ã�L�Q�H���V�L�J�Q�D�O�D���]�D���P�D�U�N�H�U grupa diferencijacije 
68 (od engl. cluster of differentiation 68 - CD68) mjerenog na ipsilaterlanoj strani hipokampusa za SPLX i 
SPLX-�6�+�$�0���V�N�X�S�L�Q�X���P�L�ã�H�Y�D�� �6�Y�D�N�D���W�R�þ�N�D���S�U�H�G�V�W�D�Y�O�M�D���M�H�G�Q�R���R�G���P�M�H�U�H�Q�M�D���]�D���R�S�W�L�þ�N�X���J�X�V�W�R�ü�X���L���S�R�Y�U�ã�L�Q�X��

signala. Podaci za SPLX skupinu su obojani plavo, a za SPLX-SHAM skupinu sivo. �$�M���R�]�Q�D�þ�D�Y�D��
arbitrarnu jedinicu. 

 

 

y = 0,0013x - 298,47
�Z�ø���A���ì�U�ð�ó�ñy = 0,0015x - 745,05
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�=�D���P�D�U�N�H�U���,�E�D�����N�R�H�I�L�F�L�M�H�Q�W���N�R�U�H�O�D�F�L�M�H���L�]�P�H�ÿ�X���P�M�H�U�H�Q�M�D���R�S�W�L�þ�N�H���J�X�V�W�R�ü�H���L���S�R�Y�U�ã�L�Q�H���V�L�J�Q�D�O�D��

�]�D���6�3�/�;���V�N�X�S�L�Q�X���M�H���Y�L�V�R�N���X���S�R�G�U�X�þ�M�X���V�W�U�L�D�W�X�P�D���Q�D���L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M���V�W�U�D�Q�L���V���Y�U�L�M�H�G�Q�R�ã�ü�X���R�G���������������N�D�R��

�ã�W�R�� �M�H�� �S�U�L�N�D�]�D�Q�R�� �Q�D�� �6�O�L�F�L�� �������� �=�D�� �6�3�/�;-SHAM skupinu koeficijent korelacije je visok na 

�L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M���V�W�U�D�Q�L���N�R�U�W�H�N�V�D���V���Y�U�L�M�H�G�Q�R�ã�ü�X���R�G������������ 

 

�6�O�L�N�D�����������3�U�L�N�D�]���N�R�U�H�O�D�F�L�M�H���L�]�P�H�ÿ�X���R�S�W�L�þ�N�H���J�X�V�W�R�ü�H ���2�'�����L���S�R�Y�U�ã�L�Q�H���V�L�J�Q�D�O�D���]�D���P�D�U�N�H�U ionizirana kalcij 
�Y�H�]�X�M�X�ü�D���D�G�D�S�W�H�U���P�R�O�H�N�X�O�D������(od engl. ionized calcium-binding adapter molecule 1 - Iba1) mjerenog na 

ipsilateralnoj strani striatuma za SPLX i SPLX-�6�+�$�0���V�N�X�S�L�Q�X���P�L�ã�H�Y�D�� �6�Y�D�N�D���W�R�þ�N�D���S�U�H�G�V�W�D�Y�O�M�D���M�H�G�Q�R���R�G��
�������P�M�H�U�H�Q�M�D���]�D���R�S�W�L�þ�N�X���J�X�V�W�R�ü�X���L���S�R�Y�U�ã�L�Q�X���V�L�J�Q�D�O�D�����3�R�G�D�F�L���]�D���6�3�/�;���V�N�X�S�L�Q�X���V�X���R�E�R�M�D�Q�L���S�O�D�Y�R�����D���]�D���6�3�/�;-

SHAM skupinu sivo. �$�M���R�]�Q�D�þ�D�Y�D���D�U�E�L�W�U�D�U�Q�X���M�H�G�L�Q�L�F�X. 

 

�1�D�M�Y�H�ü�L���N�R�H�I�L�F�L�M�H�Q�W���N�R�U�H�O�D�F�L�M�H �L�]�P�H�ÿ�X���P�M�H�U�H�Q�M�D���R�S�W�L�þ�N�H���J�X�V�W�R�ü�H���L���S�R�Y�U�ã�L�Q�H���V�L�J�Q�D�O�D za marker 

�7�O�U�����6�3�/�;�� �V�N�X�S�L�Q�H���M�H���Q�D���S�R�G�U�X�þ�M�X���K�L�S�R�N�D�P�S�X�V�D���Q�D���L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M���V�W�U�D�Q�L���P�R�]�J�D���V���Y�U�L�M�H�G�Q�R�ã�ü�X���R�G��

0,91 (Slika 11), dok je za SPLX-�6�+�$�0�� �V�N�X�S�L�Q�X�� �N�R�H�I�L�F�L�M�H�Q�W�� �N�R�U�H�O�D�F�L�M�H�� �Q�D�M�Y�H�ü�L�� �Q�D�� �S�R�G�U�X�þ�M�X��

�V�W�U�L�D�W�X�P�D�� �Q�D�� �L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M�� �V�W�U�D�Q�L�� �P�R�]�J�D�� ���6�O�L�N�D�� �������� �V�� �Y�U�L�M�H�G�Q�R�ã�üu od 0,63, no svejedno spada u 

umjerenu korelaciju. 

y = 0,0003x + 1355
�Z�ø���A���ì�U�ò�õ�í

y = 0,0007x - 201,34
�Z�ø���A���ì�U�ô�î�ì�ò
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�6�O�L�N�D�����������3�U�L�N�D�]���N�R�U�H�O�D�F�L�M�H���L�]�P�H�ÿ�X���R�S�W�L�þ�N�H���J�X�V�W�R�ü�H ���2�'�����L���S�R�Y�U�ã�L�Q�H���V�L�J�Q�D�O�D���]�D���P�D�U�N�H�U���W�R�O�O�X���V�O�L�þ�D�Q���U�H�F�H�S�W�R�U 

2 (od engl. toll like receptor 2 - Tlr2) mjerenog na ipsilateralnoj strani hipokampusa za SPLX i SPLX-
�6�+�$�0���V�N�X�S�L�Q�X���P�L�ã�H�Y�D�� �6�Y�D�N�D���W�R�þ�N�D���S�U�H�G�V�W�D�Y�O�M�D���M�H�G�Q�R���R�G���������P�M�H�U�H�Q�M�D���]�D���R�S�W�L�þ�N�X���J�X�V�W�R�ü�X���L���S�R�Y�U�ã�L�Q�X��

signala. Podaci za SPLX skupinu su obojani plavo, a za SPLX-SHAM skupinu sivo. �$�M���R�]�Q�D�þ�D�Y�D��
arbitrarnu jedinicu. 

 

�6�O�L�N�D�����������3�U�L�N�D�]���N�R�U�H�O�D�F�L�M�H���L�]�P�H�ÿ�X���R�S�W�L�þ�N�H���J�X�V�W�R�ü�H ���2�'�����L���S�R�Y�U�ã�L�Q�H���V�L�J�Q�D�O�D���]�D���P�D�U�N�H�U �W�R�O�O�X���V�O�L�þ�D�Q���U�H�F�H�S�W�R�U 
2 (od engl. toll like receptor 2 �± TLR2) mjerenog na ispilaterlanoj strani striatuma za SPLX i SPLX-
�6�+�$�0���V�N�X�S�L�Q�X���P�L�ã�H�Y�D�� �6�Y�D�N�D���W�R�þ�N�D���S�U�H�G�V�W�D�Y�O�M�D���M�H�G�Q�R���R�G���������P�M�H�U�H�Q�M�D���]�D���R�S�W�L�þ�N�X���J�X�V�W�R�ü�X���L���S�R�Y�U�ã�L�Q�X��

signala. Podaci za SPLX skupinu su obojani plavo, a za SPLX-SHAM skupinu sivo. �$�M���R�]�Q�D�þ�D�Y�D��
arbitrarnu jedinicu. 

y = 0,0009x + 377,92
�Z�ø���A���ì�U�ô�ï�í�ô

y = 0,0002x + 1695,1
�Z�ø���A���ì�U�ì�î�ï�ô
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y = 0,0002x + 2325,9
�Z�ø���A���ì�U�ì�í�í�ô

y = 0,001x + 633,72
�Z�ø���A���ì�U�ð�ì�ð�ó
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�0�D�U�N�H�U���*�)�$�3���L�P�D���Y�L�V�R�N�L���N�R�H�I�L�F�L�M�H�Q�W���N�R�U�H�O�D�F�L�M�H���L�]�P�H�ÿ�X���P�M�H�U�H�Q�M�D���R�S�W�L�þ�N�H���J�X�V�W�R�ü�H���L���S�R�Y�U�ã�L�Q�H��

�V�L�J�Q�D�O�D���]�D���6�3�/�;���V�N�X�S�L�Q�X���Q�D���S�R�G�U�X�þ�M�X���K�L�S�R�N�D�P�S�X�V�D���Q�D���N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M���V�W�U�D�Q�L���P�R�]�J�D���V���Y�U�L�M�H�G�Q�R�ã�ü�X��

od 0,75 (Slika 13). Za SPLX-SHAM skupinu visoki koeficijent �N�R�U�H�O�D�F�L�M�H���M�H���Q�D���S�R�G�U�X�þ�M�X���N�R�U�W�H�N�V�D��

ipsilateralne strane mozga i iznosi 0,77 (Slika 14). 

 

 

�6�O�L�N�D�����������3�U�L�N�D�]���N�R�U�H�O�D�F�L�M�H���L�]�P�H�ÿ�X���R�S�W�L�þ�N�H���J�X�V�W�R�ü�H ���2�'�����L���S�R�Y�U�ã�L�Q�H���V�L�J�Q�D�O�D���]�D���P�D�U�N�H�U glijalni fibrilarni 
kiseli protein (od engl. glial fibrillary acidic protein �± GFAP) mjerenog na kontralateralnoj strani 

hipokampusa za SPLX i SPLX-�6�+�$�0���V�N�X�S�L�Q�X���P�L�ã�H�Y�D�� �6�Y�D�N�D���W�R�þ�N�D���S�U�H�G�V�W�D�Y�O�M�D���M�H�G�Q�R���R�G���������P�M�H�U�H�Q�M�D���]�D��
�R�S�W�L�þ�N�X���J�X�V�W�R�ü�X���L���S�R�Y�U�ã�L�Q�X���V�L�J�Q�D�O�D�����3�R�G�D�F�L���]�D���6�3�/�;���V�N�X�S�L�Q�X���V�X���R�E�R�M�D�Q�L���S�O�D�Y�R�����D���]�D���6�3�/�;-SHAM skupinu 

sivo. Aj  �R�]�Q�D�þ�D�Y�D���D�U�E�L�W�U�D�U�Q�X���M�H�G�L�Q�L�F�X. 

y = 0,0002x + 1387,1
�Z�ø���A���ì�U�ñ�ó�ñ�ñ

y = 9E-05x + 1910,1
�Z�ø���A���ì�U�ì�ò�ð�ñ
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�6�O�L�N�D�����������3�U�L�N�D�]���N�R�U�H�O�D�F�L�M�H���L�]�P�H�ÿ�X���R�S�W�L�þ�N�H���J�X�V�W�R�ü�H ���2�'�����L���S�R�Y�U�ã�L�Q�H���V�L�J�Q�D�O�D���]�D���P�D�U�N�H�U��glijalni fibrilarni 
kiseli protein (od engl. glial fibrillary acidic protein �± GFAP) mjerenog na ipsilateralnoj strani korteksa za 

SPLX i SPLX-SHAM skupinu. �6�Y�D�N�D���W�R�þ�N�D���S�U�H�G�V�W�D�Y�O�M�D���M�H�G�Q�R���R�G������ �P�M�H�U�H�Q�M�D���]�D���R�S�W�L�þ�N�X���J�X�V�W�R�ü�X���L��
�S�R�Y�U�ã�L�Q�X���V�L�J�Q�D�O�D�����3�R�G�D�F�L���]�D���6�3�/�;���V�N�X�S�L�Q�X���V�X���R�E�R�M�D�Q�L���S�O�D�Y�R�����D���]�D���6�3�/�;-SHAM skupinu sivo. �$�M���R�]�Q�D�þ�D�Y�D��

arbitrarnu jedinicu. 

 

Visoki koeficijent korelacije �L�]�P�H�ÿ�X���P�M�H�U�H�Q�M�D���R�S�W�L�þ�N�H���J�X�V�W�R�ü�H���L���S�R�Y�U�ã�L�Q�H���V�L�J�Q�D�O�D��za marker 

�1�H�X�1���N�R�G���6�3�/�;���V�N�X�S�L�Q�H���M�H���Q�D���S�R�G�U�X�þ�M�X���N�R�U�W�H�N�V�D���L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�H���V�W�U�D�Q�H���P�R�]�J�D���V���Y�U�L�M�H�G�Q�R�ã�ü�X���R�G������������

(Slika 15). Za SPLX-�6�+�$�0���V�N�X�S�L�Q�X���Y�L�V�R�N�L���N�R�H�I�L�F�L�M�H�Q�W���N�R�U�H�O�D�F�L�M�H���M�H���Q�D���S�R�G�U�X�þ�M�X���K�L�S�R�N�D�P�S�X�V�D���Q�D��

�L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M���V�W�U�D�Q�L���P�R�]�J�D���V���Y�U�L�M�H�G�Q�R�ã�ü�X���������������6�O�L�N�D���������� 

y = 0,0003x + 1066,5
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�6�O�L�N�D�����������3�U�L�N�D�]���N�R�U�H�O�D�F�L�M�H���L�]�P�H�ÿ�X���R�S�W�L�þ�N�H���J�X�V�W�R�ü�H ���2�'�����L���S�R�Y�U�ã�L�Q�H���V�L�J�Q�D�O�D���]�D���P�D�U�N�H�U��heksaribonukleotid 
vezuj�X�ü�L���S�U�R�W�H�L�Q-3 (od engl. hexaribonucleotide binding protein-3 �± NeuN) mjerenog na ipsilateralnoj 

strani korteksa za SPLX i SPLX-�6�+�$�0���V�N�X�S�L�Q�X���P�L�ã�H�Y�D�� �6�Y�D�N�D���W�R�þ�N�D���S�U�H�G�V�W�D�Y�O�M�D���M�H�G�Q�R���R�G���������P�M�H�U�H�Q�M�D���]�D��
�R�S�W�L�þ�N�X���J�X�V�W�R�ü�X���L���S�R�Y�U�ã�L�Q�X���V�L�J�Q�D�O�D�����3�R�G�D�F�L���]�D���6�3�/�;���V�N�X�S�L�Q�X���V�X���R�E�R�M�D�Q�L���S�O�D�Y�R�����D���]�D���6�3�/�;-SHAM skupinu 

sivo. �$�M���R�]�Q�D�þ�D�Y�D���D�U�E�L�W�U�D�U�Q�X���M�H�G�L�Q�L�F�X. 

 

�6�O�L�N�D�����������3�U�L�N�D�]���N�R�U�H�O�D�F�L�M�H���L�]�P�H�ÿ�X���R�S�W�L�þ�N�H���J�X�V�W�R�ü�H��(OD) �L���S�R�Y�U�ã�L�Q�H signala za marker heksaribonukleotid 
�Y�H�]�X�M�X�ü�L���S�U�R�W�H�L�Q-3 (od engl. hexaribonucleotide binding protein-3 �± NeuN) mjerenog na ipsilateralnoj 

strani hipokampusa za SPLX i SPLX-�6�+�$�0���V�N�X�S�L�Q�X���P�L�ã�H�Y�D. �6�Y�D�N�D���W�R�þ�N�D���S�U�H�G�V�W�D�Y�O�M�D���M�H�G�Q�R���R�G��������
�P�M�H�U�H�Q�M�D���]�D���R�S�W�L�þ�N�X���J�X�V�W�R�ü�X���L���S�R�Y�U�ã�L�Q�X���V�L�J�Q�D�O�D�����3�R�G�D�F�L���]�D���6�3�/�;���V�N�X�S�L�Q�X���V�X���R�E�R�M�D�Q�L���S�O�D�Y�R�����D���]�D���6�3�/�;-

SHAM skupinu sivo. �$�M���R�]�Q�D�þ�D�Y�D���D�U�E�L�W�U�Drnu jedinicu. 

y = 0,0008x + 245,03
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4.2. AKTIVACIJA MIKROGLIJE NAKON ISHEMIHJSKE LEZIJE 
 

Obojani CD68 marker je prikazan na Slici 17 zelenom bojom. Aktivacija CD68 markera 

�P�M�H�U�H�Q�D�� �R�S�W�L�þ�N�R�P�� �J�X�V�W�R�ü�R�P���Y�H�ü�D�� �M�H�� �N�R�G�� �6�3�/�;�� �V�N�X�S�L�Q�H�� �P�L�ã�H�Y�D���� �D�� �Q�D�M�Y�H�ü�D�� �M�H�� �X�� �S�R�G�U�X�þ�M�X��

hipokampusa. �8���S�R�G�U�X�þ�M�X���K�L�S�R�N�D�P�S�X�V�D���V�H���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�R�P���R�E�U�D�G�R�P���S�R�N�D�]�D�O�R���G�D���M�H���D�N�W�L�Y�D�F�L�M�D markera 

�Q�D�� �L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M�� �V�W�U�D�Q�L�� �6�3�/�;�� �V�N�X�S�L�Q�H�� �Y�H�ü�D�� �R�G�� �D�N�W�L�Y�D�F�L�M�H�� �P�D�U�N�H�U�D�� �Q�D�� �L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M�� �V�W�U�D�Q�L�� �6�3�/�;-

SHAM skupine (F (3, 235) = 5,802 i P<0,001). 

 

Slika 17. Slika ipsilateralne strane hipokampusa uzorka pripremljenog u Laboratorijskom zavodu za 
regenerativnu neurologiju 0903 (LZRN 0903) koji sam obojao za imunodetekciju markera i slikao s 

konfokalnim �P�L�N�U�R�V�N�R�S�R�P�����=�H�O�H�Q�R�P���M�H���E�R�M�R�P���R�]�Q�D�þ�H�Q���P�D�U�N�H�U��grupa diferencijacije 68 (od engl. cluster 
of differentiation 68 - CD68), crvenom marker ionizirana kalcij vezu�M�X�ü�D���D�G�D�S�W�H�U���P�R�O�H�N�X�O�D���������R�G���H�Q�J�O����

ionized calcium-binding adapter molecule 1 �± Iba1) i tirkiznom jezgre stanica obojane bojom ���•����-
diamidino-2-fenilindol (DAPI). 
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�7�D�N�R�ÿ�H�U�� �M�H�� �D�N�W�L�Y�D�F�L�M�D�� �&�'������ �P�D�U�N�H�U�� �Q�D�� �N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M�� �V�W�U�D�Q�L�� �X�� �R�E�M�H�� �V�N�X�S�L�Q�H�� �Y�H�ü�D�� �R�G��

aktivacije markera na ipsilateralnoj strani SPLX-SHAM skupine (Slika 18). Aktivacija markera 

CD68 �P�M�H�U�H�Q�D�� �S�R�Y�U�ã�L�Q�R�P�� �V�L�J�Q�D�O�D��je �Y�H�ü�D�� �X�� �6�3�/�;�� �V�N�X�S�L�Q�L�� �L�� �W�R�� �X�� �S�R�G�U�X�þ�M�X�� �V�W�U�L�D�W�X�P�D (Slika 19). 

�0�M�H�U�H�Q�M�D���V�X���S�R�N�D�]�D�O�D���G�D���M�H���D�N�W�L�Y�D�F�L�M�D���Q�D���L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M���V�W�U�D�Q�L���6�3�/�;���V�N�X�S�L�Q�H���Y�H�ü�D���R�G���D�N�W�L�Y�D�F�L�M�H���X��

SPLX-SHAM skupine na ipsilateralnoj �V�W�U�D�Q�L�����G�R�N���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���]�Q�D�þ�D�M�Q�H �U�D�]�O�L�N�H���X���D�N�W�L�Y�D�F�L�M�L���L�]�P�H�ÿ�X��

�6�3�/�;���L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�H���L���6�3�/�;���N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�H���V�W�U�D�Q�H���Q�H�P�D�����.�R�G���P�M�H�U�H�Q�M�D���M�H���V�W�D�W�L�V�W�L�N�D���E�L�O�D���V�O�M�H�G�H�ü�D F 

(3, 235) = 49,60 i P<0,0001. 

 

Slika 18. �2�S�W�L�þ�N�D���J�X�V�W�R�ü�D��za marker grupa diferencijacije 68 (od engl. cluster of differentiation 68 - 
CD68) �Q�D���S�R�G�U�X�þ�M�X���K�L�S�R�N�D�P�S�X�V�D���]�D��splenektomiranu (SPLX) i �O�D�å�Q�R���R�S�H�U�L�U�D�Q�X����SPLX-SHAM) skupinu. 
Rezultati prikazuju srednju vrijednost �“���V�W�D�Q�G�D�U�G�Q�X���G�H�Y�L�M�D�F�L�M�X���R�G���������P�M�H�U�H�Q�M�D���]�D���6�3�/�;-IL, SHAM-IL i 

SPLX-CL skupinu i 59 mjerenja za SHAM-�&�/���V�N�X�S�L�Q�X�����,�/���R�]�Q�D�þ�D�Y�D���L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�X���V�W�U�D�Q�X�����D���&�/��
kontralateralnu stranu mozga�����$�M���R�]�Q�D�þ�D�Y�D���D�U�E�L�W�U�D�U�Q�X���M�H�G�L�Q�L�F�X����Podaci su analizirani ANOVA testom 

(**p<0,01).  
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Slika 19. P�R�Y�U�ã�L�Qa signala za marker grupa diferencijacije 68 (od engl. cluster of differentiation 68 - 
CD68) �Q�D���S�R�G�U�X�þ�M�X���V�W�U�L�D�W�X�P�D���]�D��splenektomiranu (SPLX) i �O�D�å�Q�R���R�S�H�U�L�U�D�Q�X����SPLX-SHAM) skupinu. 

Rezultati prikazuju srednju vrijednost �“���V�W�D�Q�G�D�U�G�Q�X���G�H�Y�L�M�D�F�L�M�X���R�G���������P�M�H�U�H�Q�M�D za SPLX-IL, SHAM-IL i 
SPLX-CL skupinu i 59 mjerenja za SHAM-�&�/���V�N�X�S�L�Q�X�����,�/���R�]�Q�D�þ�D�Y�D���L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�X���V�W�U�D�Q�X�����D���&�/��

kontralateralnu stranu mozga. Podaci su analizirani ANOVA testom (*** *p<0,001). 

 

Proteinski marker Iba1 se nalazi na membrani monocita, a �M�D�þ�H�� �M�H�� �H�N�V�S�U�L�P�L�U�D�Q�� �N�R�G��

aktivirane mikroglije. N�H�D�N�W�L�Y�L�U�D�Q�D�� �L�� �D�N�W�L�Y�L�U�D�Q�D�� �P�L�N�U�R�J�O�L�M�D�� �L�P�D�� �U�D�]�O�L�þ�L�W�X�� �P�R�U�I�R�O�R�J�L�M�X���� �.�D�R�� �ã�W�R�� �M�H��

prikazano na Slici 20 neaktivirana mikroglija ima ramificirani oblik dok aktivirana mikroglija ima 

�D�P�H�E�R�L�G�Q�X�� �P�R�U�I�R�O�R�J�L�M�X�� �N�D�R�� �ã�W�R�� �M�H�� �S�Uikazano na Slici 21. Za marker Iba sveukupna aktivacija 

�L�]�P�M�H�U�H�Q�D���R�S�W�L�þ�N�R�P���J�X�V�W�R�ü�R�P���R�W�S�U�L�O�L�N�H���M�H���M�H�G�Q�D�N�D���]�D���6�3�/�;���L���6�3�/�;-�6�+�$�0���V�N�X�S�L�Q�X���Q�D���S�R�G�U�X�þ�M�X��

striatuma (F (3, 236) = 25,91 i P=0,0001). 
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Slika 20. Prikaz kontralateralne strane korteksa uzorka pripremljenog u Laboratorijskom zavodu za 
regenerativnu neurologiju 0417 (LZRN 0417). Strelica pokazuje neaktiviranu mikrogliju koja ima 

ramificirani oblik. Mikrogliju sam obojao �S�R�P�R�ü�X���P�D�Ukera ionizirana kalcij vezu�M�X�ü�D���D�G�D�S�W�H�U���P�R�O�H�N�X�O�D������
(od engl. ionized calcium-binding adapter molecule 1 �± Iba1) i imunodetektirao konfokalnim 

mikroskopom. 
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Slika 21. Prikaz ipsilateralne strane korteksa uzorka pripremljenog u Laboratorijskom zavodu za 
regenerativnu neurologiju 0417 (LZRN 0417). Strelica pokazuje aktiviranu mikrogliju koja ima ameboidni 

oblik. Mikrogliju sam obojao za marker ionizirana kalcij vezu�M�X�ü�D���D�G�D�S�W�H�U���P�R�O�H�N�X�O�D���������R�G���H�Q�J�O�� ionized 
calcium-binding adapter molecule 1 �± Iba1) i imunodetektirao konfokalnim mikroskopom. 

 

 Aktivacija na ipsilateralnoj strani striatuma iz�P�M�H�U�H�Q�D���R�S�W�L�þ�N�R�P���J�X�V�W�R�ü�R�P��SPLX skupine 

�]�Q�D�W�Q�R���M�H���Y�H�ü�D���R�G���D�N�W�L�Y�D�F�L�M�H���Q�D���N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M���V�W�U�D�Q�L���6�3�/�;���L���6�3�/�;-�6�+�$�0���V�N�X�S�L�Q�H�����7�D�N�R�ÿ�H�U���M�H��

aktivacija na ipsilateralnoj strani SPLX-�6�+�$�0�� �V�N�X�S�L�Q�H�� �Y�H�ü�D�� �R�G�� �D�N�W�L�Y�D�F�L�M�H�� �Q�D�� �N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M��

strani SPLX i SPLX-SHAM skupine (Slika 22). Na Slici 23 je prikazana aktivacija mikroglije. Kod 

�P�M�H�U�H�Q�M�D���D�N�W�L�Y�D�F�L�M�H���P�D�U�N�H�U�D���,�E�D�����P�H�W�R�G�R�P���S�R�Y�U�ã�L�Q�H���V�L�J�Q�D�O�D���D�N�W�L�Y�Q�R�V�W���M�H���W�D�N�R�ÿ�H�U���Y�H�ü�D���N�R�G���6�3�/�;��

skupi�Q�H�� �L�� �W�R�� �X�� �V�Y�L�P�� �U�H�J�L�M�D�P�D���� �8�Q�D�W�R�þ�� �W�R�P�H���� �Q�D�M�]�Q�D�þ�D�M�Q�L�M�D�� �U�D�]�O�L�N�D�� �X�� �D�N�W�L�Y�D�F�L�M�L�� �M�H�� �E�L�O�D�� �X�� �S�R�G�U�X�þ�M�X��

korteksa gdje je nakon obrade podataka vidljivo da je aktivacija na ipsilateralnoj strani SPLX 

�V�N�X�S�L�Q�H���Y�H�ü�D���R�G���D�N�W�L�Y�D�F�L�M�H���Q�D���L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M���V�W�U�D�Q�L���6�+�$�0��skupine (F (3, 235) = 19,48 i P=0,0001). 

Razina aktivacije ipsilateralne strane SPLX skupine �W�D�N�R�ÿ�H�U���M�H�� �Y�H�ü�D�� �R�G�� �U�D�]�L�Q�H�� �D�N�W�L�Y�D�F�L�M�H 
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kontralateralne strane SPLX i SPLX-SHAM skupine. Aktivacija u SPLX-�6�+�$�0���V�N�X�S�L�Q�L���M�H���Y�H�ü�D��

na ipsilateralnoj strani i prelazi razinu aktivacije kontralateralne strane SPLX skupine (Slika 24).  

 

 

Slika 22. �2�S�W�L�þ�N�D���J�X�V�W�R�ü�D za marker ionizirana kalcij vezuju�ü�D���D�G�D�S�W�H�U���P�R�O�H�N�X�O�D���������R�G���H�Q�J�O����ionized 
calcium-binding adapter molecule 1 �± Iba1) �Q�D���S�R�G�U�X�þ�M�X���V�W�U�L�D�W�X�P�D���]�D��splenektomiranu (SPLX) i �O�D�å�Q�R��

operiranu (SPLX-SHAM) skupinu. Rezultati prikazuju srednju vrijednos�W���“���V�W�D�Q�G�D�U�G�Q�X���G�H�Y�L�M�D�F�L�M�X���R�G��������
mjerenja za �V�Y�H���þ�H�W�L�U�L���V�N�X�S�L�Q�H�����,�/���R�]�Q�D�þ�D�Y�D���L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�X���V�W�U�D�Q�X�����D���&�/���N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�X���V�W�U�D�Q�X���P�R�]�J�D. Aj  

�R�]�Q�D�þ�D�Y�D��arbitrarnu jedinicu. Podaci su analizirani ANOVA testom (***p<0,001; *** *p<0,0001). 
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Slika 23. Slika ipsilateralne strane korteksa uzorka pripremljenog u Laboratorijskom zavodu za 
regenerativnu neurologiju 0902 (LZRN 0902) koji sam obojao za imunodetekciju markera i slikao  

konfokalnim �P�L�N�U�R�V�N�R�S�R�P�����=�H�O�H�Q�R�P���E�R�M�R�P���M�H���R�]�Q�D�þ�H�Q���P�D�U�N�H�U��grupa diferencijacije 68 (od engl. cluster 
of differentiation 68 - CD68), crvenom marker ionizirana kalcij vezu�M�X�ü�D���D�G�D�S�W�H�U���P�R�O�H�N�X�O�D���������R�G���H�Q�J�O����

ionized calcium-binding adapter molecule 1 �± Iba1) i tirkiznom jezgre stanice obojane bojom ���•����-
diamidino-2-fenilindol (DAPI). 
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Slika 24. Povr�ã�L�Q�D���V�L�J�Q�D�O�D za marker ionizirana kalcij vezu�M�X�ü�D���D�G�D�S�W�H�U���P�R�O�H�N�X�O�D���������R�G���H�Q�J�O����ionized 
calcium-binding adapter molecule 1 �± Iba1) �Q�D���S�R�G�U�X�þ�M�X���N�R�U�W�H�N�V�D���]�D���6�3�/�;���L���6�3�/�;-SHAM skupinu. 

Rezultati prikazuju srednju vrijednost �“���V�W�D�Q�G�D�U�G�Q�X���G�H�Y�L�M�D�F�L�M�X���R�G���������P�M�H�U�H�Q�M�D���]�D���6�3�/�;-IL, SPLX-CL i 
SHAM-CL skupinu i 59 mjerenja za SHAM-I�/���V�N�X�S�L�Q�X�����,�/���R�]�Q�D�þ�D�Y�D���L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�X���V�W�U�D�Q�X�����D���&�/��

kontralateralnu stranu mozga. Podaci su analizirani ANOVA testom (*p<0,05; **p<0,01; *** *p<0,0001). 

 

�7�O�U�����M�H���U�H�F�H�S�W�R�U���N�R�M�L���V�H���Q�D�O�D�]�L���Q�D���S�R�Y�U�ã�L�Q�L���V�W�D�Q�L�þ�Q�H���P�H�P�E�U�D�Q�H imunosnih stanica. Aktivirani 

�7�O�U�����P�D�U�N�H�U���V�H���P�R�å�H���Y�L�G�M�H�W�L���Q�D���6�O�L�F�L�������� �$�N�W�L�Y�D�F�L�M�D���P�D�U�N�H�U�D���7�O�U�����L�]�P�M�H�U�H�Q�D���R�S�W�L�þ�N�R�P���J�X�V�W�R�ü�R�P���M�H��

�R�W�S�U�L�O�L�N�H���M�H�G�Q�D�N�D���D�N�R���Q�H���L���Y�H�ü�D���X���6�3�/�;-SHAM skupini.  
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     Slika 25. Slika kontralateralne strane striatuma uzorka pripremljenog u Laboratorijskom zavodu za 
regenerativnu neurologiju 0743 (LZRN 0743) koji sam obojao za imunodetekciju i slikao konfokalnim 
�P�L�N�U�R�V�N�R�S�R�P�����=�H�O�H�Q�R�P���E�R�M�R�P���M�H���R�]�Q�D�þ�H�Q���P�D�U�N�H�U���W�R�O�O�X���V�O�L�þ�D�Q���U�H�F�H�S�W�R�U���������R�G���H�Q�J�O����toll like receptor 2 - Tlr2). 

 

�6�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���Q�D�M�]�Q�D�þ�D�M�Q�L�M�L���U�H�]�X�O�W�D�W�L���V�X���X���U�H�J�L�M�L���V�W�U�L�D�W�X�P�D�����)��������������������� ���������������L��P=0,0001) gdje 

je aktivacija kontralateralnih strana jednaka kod SPLX i SHAM-�6�3�/�;�� �V�N�X�S�L�Q�H���� �7�D�N�R�ÿ�H�U�� �M�H��

�N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�D�� �V�W�U�D�Q�D�� �6�3�/�;�� �V�N�X�S�L�Q�H�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�R�� �Y�H�ü�D�� �R�G�� �D�N�W�L�Y�D�F�L�M�H�� �Q�D�� �L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M�� �V�W�U�D�Q�L�� �6�3�/�;��

skupine te je aktivacije na kontralateralnoj strani SPLX-�6�+�$�0�� �V�N�X�S�L�Q�H�� �Y�H�ü�D�� �R�G�� �D�N�W�L�Y�D�F�L�M�H�� �Q�D��

ipsilateralnoj strani SPLX i SHAM-SPLX skupine (Slika 26). Aktivacija Tlr2 markera izmjerena 

�S�R�Y�U�ã�L�Q�R�P�� �V�L�J�Q�D�O�D�� �W�D�N�R�ÿ�H�U�� �M�H�� �R�W�S�U�L�O�L�N�H�� �M�H�G�Q�D�N�D�� �L�]�P�H�ÿ�X�� �G�Y�L�M�H�� �V�N�X�S�L�Q�H���� �Q�R�� �Q�H�]�Q�D�W�Q�R�� �M�H�� �Y�H�ü�D�� �N�R�G��

�6�3�/�;�� �V�N�X�S�L�Q�H���� �6�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L�� �Q�D�M�]�Q�D�þ�D�M�Q�L�M�D�� �U�H�J�L�M�D�� �M�H�� �S�R�G�U�X�þ�M�H�� �K�L�S�R�N�D�P�S�X�V�D�� ���)�� �������� ���������� � �� ������������ �L��

P=0,0001) gdje je aktivacija ipsilateralnih strana SPLX i SPLX-�6�+�$�0���V�N�X�S�L�Q�H���Y�H�ü�D���R�G���D�N�W�L�Y�D�F�L�M�H��

�Q�D���N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M���V�W�U�D�Q�L���6�3�/�;���V�N�X�S�L�Q�H�����7�D�N�R�ÿ�H�U���M�H���L���D�N�W�L�Y�D�F�L�M�D���Q�D���N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M���V�W�U�D�Q�L���6�3�/�;-

�6�+�$�0���V�N�X�S�L�Q�H���Y�H�ü�D���R�G���D�N�W�L�Y�D�F�L�M�H���Q�D���N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M���V�W�U�D�Q�L���6�3�/�;���V�N�X�S�L�Q�H�����6lika 27). 
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Slika 26. O�S�W�L�þ�Na �J�X�V�W�R�üa za marker �W�R�O�O�X���V�O�L�þ�D�Q���U�H�F�H�S�W�R�U���������R�G���H�Q�J�O����toll like receptor 2 - Tlr2) na 
�S�R�G�U�X�þ�M�X���V�W�U�L�D�W�X�P�D���]�D���6�3�/�;���L���6�3�/�;-SHAM skupinu. Rezultati prikazuju srednju vrijednos�W���“���V�W�D�Q�G�D�U�G�Q�X��

devijaciju od 60 mjerenja za SHAM-IL, SPLX-CL I SHAM-CL skupinu i 58 mjerenja za SPLX-IL 
skupinu. �,�/���R�]�Q�D�þ�D�Y�D���L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�X���V�W�U�D�Q�X�����D���&�/���N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�X���V�W�U�D�Q�X���P�R�]�J�D����Aj  �R�]�Q�D�þ�D�Y�D��arbitrarnu 

jedinicu. Podaci su analizirani ANOVA testom (*p<0,05; **p<0,01; *** *p<0,0001). 
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Slika 27. P�R�Y�U�ã�L�Qa signala za marker �W�R�O�O�X���V�O�L�þ�D�Q���U�H�F�H�S�W�R�U���������R�G���H�Q�J�O����toll like receptor 2 - Tlr2) na 
�S�R�G�U�X�þ�M�X���K�L�S�R�N�D�P�S�X�V�D���]�D���6�3�/�;���L���6�3�/�;-SHAM skupinu. Rezultati prikazuju srednju vrijednost �“��

standardnu devijaciju od 60 mjerenja za SPLX-IL, SHAM-IL i SHAM-CL skupinu i 59 mjerenja za 
SPLX-C�/���V�N�X�S�L�Q�X�����,�/���R�]�Q�D�þ�D�Y�D���L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�X���V�W�U�D�Q�X�����D���&�/���N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�X���V�W�U�D�Q�X���P�R�]�J�D�� Podaci su 

analizirani ANOVA testom (**p<0,01; ***p<0,001; *** *p<0,0001). 

 

 

4.4. UTJECAJ MAKROFAGA NA AKTIVNOST ASTROCITA I BROJ 
NEURONA NAKON ISHEMIJESKE LEZIJE 
 

 Marker GFAP je protein koji se nalazi u astrocitama. Aktivacija markera GFAP mjerena 

�R�S�W�L�þ�N�R�P�� �J�X�V�W�R�ü�R�P�� �M�H�� �R�W�S�U�L�O�L�N�H�� �M�H�G�Q�D�N�D�� �L�]�P�H�ÿ�X�� �6�3�/�;�� �L�� �6�3�/�;-SHAM skupine. Sama aktivnost 

�P�D�U�N�H�U�D���*�)�$�3���V�H���P�R�å�H���Y�L�G�M�H�W�L���Q�D���6�O�L�F�L�������� �6�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L �Q�D�M�]�Q�D�þ�D�M�Q�L�M�L���S�R�G�D�F�L�����)�������������������� � ���������������L��

P� �����������������V�X���X���S�R�G�U�X�þ�M�X���V�W�U�L�D�W�X�P�D��gdje je aktivnost markera kontralateralne i ipsilateralne strane 

SPLX-�6�+�$�0���V�N�X�S�L�Q�H���Y�H�ü�D���R�G���D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�L���Q�D���N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M���V�W�U�D�Q�L���6�3�/�;���V�N�X�S�L�Q�H���W�H���M�H���D�N�W�L�Y�Q�R�V�W��

�Q�D�� �L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M�� �V�W�U�D�Q�L�� �6�3�/�;�� �V�N�X�S�L�Q�H�� �Y�H�ü�D�� �R�G�� �D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�L�� �Q�D�� �N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M�� �V�W�U�D�Q�L�� �L�V�W�H�� �V�N�X�S�L�Q�H��

(Slika 29). 

�6�� �G�U�X�J�H�� �V�W�U�D�Q�H���� �N�R�G�� �P�M�H�U�H�Q�M�D�� �D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�L�� �S�R�Y�U�ã�L�Q�R�P�� �V�L�J�Q�D�O�D�� �6�3�/�;�� �V�N�X�S�L�Q�D�� �L�P�D�� �Y�H�ü�X��

�D�N�W�L�Y�Q�R�V�W���L���W�R���Q�D���S�R�G�U�X�þ�M�X���V�W�U�L�D�W�X�P�D���N�R�M�H���M�H���V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L���Q�D�M�]�Q�D�þ�D�M�Q�L�M�H�����)��������������������� ���������������L��P=0,0001). 
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�$�N�W�L�Y�Q�R�V�W�� �Q�D�� �L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M�� �V�W�U�D�Q�L�� �6�3�/�;�� �V�N�X�S�L�Q�H�� �M�H�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�R�� �Y�H�ü�D�� �R�G�� �D�N�W�Lvnosti na ipsilateralnoj 

strani SPLX-SHAM skupine i od aktivnosti na kontralateralnoj strani kod SPLX i SPLX-SHAM 

skupina (Slika 30). 

 

 

Slika 28. Slika ipsilateralne strane striatuma uzorka pripremljenog u Laboratorijskom zavodu za 
regenerativnu neurologiju 0902 (LZRN 0902) koji sam obojao za imunodetekciju markera i slikao 

konfokalnim �P�L�N�U�R�V�N�R�S�R�P�����&�U�Y�H�Q�R�P���E�R�M�R�P���M�H���R�]�Q�D�þ�H�Q���P�D�U�N�H�U��glijalni fibrilarni kiseli protein (od engl. 
glial fibrillary acidic protein �± GFAP), plavom marker �K�H�N�V�D�U�L�E�R�Q�X�N�O�H�R�W�L�G���Y�H�]�X�M�X�ü�L���S�U�R�W�H�L�Q-3 (od engl. 

hexaribonucleotide binding protein-3 �± NeuN) i tirkiznom jezgre stanica obojane bojom ���•����-diamidino-2-
fenilindol (DAPI). 
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Slika 29. O�S�W�L�þ�Na �J�X�V�W�R�üa za marker glijalni fibrilarni kiseli protein (od engl. glial fibrillary acidic protein 
�± GFAP) �Q�D���S�R�G�U�X�þ�M�X���V�W�U�L�D�W�X�P�D���]�D���6�3�/�;���L���6�3�/�;-SHAM skupinu. Rezultati prikazuju srednju vrijednos�W���“��

standardnu devijaciju od 60 mjerenja za sve skupine�����,�/���R�]�Q�D�þ�D�Y�D���L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�X���V�W�U�D�Q�X�����D���&�/��
�N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�X���V�W�U�D�Q�X���P�R�]�J�D�����$�M���R�]�Q�D�þ�D�Y�D���D�U�E�L�W�U�D�U�Q�X���M�H�G�L�Q�L�F�X�� Podaci su analizirani ANOVA testom 

(*** *p<0,0001). 
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Slika 30. P�R�Y�U�ã�L�Qa signala za marker glijalni fibrilarni kiseli protein (od engl. glial fibrillary acidic protein 
�± GFAP) �Q�D���S�R�G�U�X�þ�M�X���V�W�U�L�D�W�X�P�D���]�D���6�3�/�;���L���6�3�/�;-SHAM skupinu. Rezultati prikazuju srednju vrijednost �“��
standardnu devijaciju od 57 mjerenja za SPLX-IL, 58 za SHAM-IL, 60 za SPLX-CL i 59 za SHAM-CL 

skupinu�����,�/���R�]�Q�D�þ�D�Y�D���L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�X���V�W�U�D�Q�X�����D���&�/���N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�X���V�W�U�D�Q�X���P�R�]�J�D�� Podaci su analizirani 
ANOVA testom (*** *p<0,0001). 

 

 NeuN je protein koji se nalazi u jezgri neurona. Njegovo bojanje �V�H���P�R�å�H���Y�L�G�M�H�W�L���Q�D���6�O�L�F�L��

31. Izmjerena aktivnost za marker NeuN �R�S�W�L�þ�N�R�P���J�X�V�W�R�ü�R�P���M�H���]�Q�D�þ�D�M�Q�R���Y�H�ü�D���N�R�G���6�3�/�;-SHAM 

�V�N�X�S�L�Q�H�� �X�� �R�G�Q�R�V�X�� �Q�D�� �6�+�$�0�� �V�N�X�S�L�Q�X���� �6�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L�� �Q�D�M�]�Q�D�þ�D�M�Q�L�M�D�� �U�D�]�O�L�N�D�� ���)�� �������� ���������� � �� ������������ �L��

�3� �����������������M�H���X���S�R�G�U�X�þ�M�X���V�W�U�L�D�W�X�P�D���J�G�M�H���M�H���D�N�W�L�Y�Q�R�Vt kontralateralne strane SPLX-SHAM skupine 

�Y�H�ü�D���R�G���N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�H���V�W�U�D�Q�H���6�3�/�;���V�N�X�S�L�Q�H�� 

�7�D�N�R�ÿ�H�U�� �M�H�� �D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�� �Q�D�� �L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M�� �V�W�U�D�Q�L�� �6�3�/�;-�6�+�$�0�� �V�N�X�S�L�Q�H�� �]�Q�D�W�Q�R�� �Y�H�ü�D�� �R�G��

aktivnosti na ipsilateralnoj i kontralateralnoj strani SPLX skupine. Uz to je i aktivnost na 

�L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M���V�W�U�D�Q�L���6�3�/�;���V�N�X�S�L�Q�H���Y�H�ü�D���X���R�G�Q�R�V�X���Q�D���N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�X���V�W�U�D�Q�X���L�V�W�H���V�N�X�S�L�Q�H�����6�O�L�N�D������������

A�N�W�L�Y�Q�R�V�W�� �L�]�P�M�H�U�H�Q�D�� �S�R�Y�U�ã�L�Q�R�P�� �V�L�J�Q�D�O�D �W�D�N�R�ÿ�H�U�� �M�H �Y�H�ü�D�� �X�� �6�3�/�;-�6�+�$�0�� �V�N�X�S�L�Q�L�� �W�H�� �M�H�� �V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L��

najpouzdanija (F (3, 223) = 33,77 i P� ���������������� �X�� �S�R�G�U�X�þ�M�X�� �N�R�Uteksa. Aktivnost na ipsilateralnoj 
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strani SPLX-�6�+�$�0���V�N�X�S�L�Q�H���R�V�U�H�G�Q�M�H���M�H���Y�H�ü�D���X���X�V�S�R�U�H�G�E�L���V���D�N�W�L�Y�Q�R�ã�ü�X���Q�D���N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M���V�W�U�D�Q�L��

iste skupine. S druge strane, aktivnost na ipsilateralnoj strani SPLX-�6�+�$�0���V�N�X�S�L�Q�H���]�Q�D�W�Q�R���M�H���Y�H�ü�D��

od aktivnosti na kontralateralnoj i ipsilateralnoj strani SPLX skupine. Ujedno je i aktivnost 

kontralateralne strane SPLX-�6�+�$�0�� �V�N�X�S�L�Q�H�� �]�Q�D�W�Q�R�� �Y�H�ü�D�� �R�G�� �D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�L�� �N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�H�� �V�W�U�D�Q�H��

�6�3�/�;�� �V�N�X�S�L�Q�H���� �7�D�N�R�ÿ�H�U�� �M�H�� �L�� �D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�� �L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�H�� �V�W�U�D�Q�H�� �6�3�/�;�� �V�N�X�S�L�Q�H�� �G�R�V�W�D�W�Q�R�� �Y�H�ü�D�� �R�G��

aktivnosti kontralateralne strane iste skupine (Slika 33). 

 

 

Slika 31. Slika kontralateralne strane korteksa uzorka pripremljenog u Laboratorijskom zavodu za 
regenerativnu neurologiju 0419 (LZRN 0419) koji sam obojao za imunodetekciju markera i slikao 

konfokalnim �P�L�N�U�R�V�N�R�S�R�P�����3�O�D�Y�R�P���E�R�M�R�P���M�H���R�]�Q�D�þ�H�Q���P�D�U�N�H�U���K�H�N�V�D�U�L�E�R�Q�X�N�O�H�R�W�L�G���Y�H�]�X�M�X�ü�L���S�U�R�W�H�L�Q-3 (od 
engl. hexaribonucleotide binding protein-3 �± NeuN). 
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Slika 32. O�S�W�L�þ�Na �J�X�V�W�R�üa za marker �K�H�N�V�D�U�L�E�R�Q�X�N�O�H�R�W�L�G���Y�H�]�X�M�X�ü�L���S�U�R�W�H�L�Q-3 (od engl. hexaribonucleotide 
binding protein-3 �± NeuN) �Q�D���S�R�G�U�X�þ�M�X���V�W�U�L�D�W�X�P�D���]�D���6�3�/�;���L���6�3�/�;-SHAM skupinu. Rezultati prikazuju 

srednju vrijednos�W���“���V�W�D�Q�G�D�U�G�Q�X���G�H�Y�L�M�D�F�L�M�X���R�G���������P�M�H�U�H�Q�M�D za SHAM-IL, SPLX-CL i SHAM-CL skupinu i 
55 za SPLX-IL skupinu�����,�/���R�]�Q�D�þ�D�Y�D���L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�X���V�W�U�D�Q�X�����D���&�/���N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�X���V�W�U�D�Q�X���P�R�]�J�D�����$�M���R�]�Q�D�þ�D�Y�D��

arbitrarnu jedinicu. Podaci su analizirani ANOVA testom (**p<0,01; ***p<0,001; *** *p<0,0001). 
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Slika 33. P�R�Y�U�ã�L�Qa signala za marker �K�H�N�V�D�U�L�E�R�Q�X�N�O�H�R�W�L�G���Y�H�]�X�M�X�ü�L���S�U�R�W�H�L�Q-3 (od engl. hexaribonucleotide 
binding protein-3 �± NeuN) �Q�D���S�R�G�U�X�þ�M�X���N�R�U�W�H�N�V�D���]�D���V�N�X�S�L�Q�H���6�3�/�;���L���6�3�/�;-SHAM. Rezultati prikazuju 

�V�U�H�G�Q�M�X���Y�U�L�M�H�G�Q�R�V�W���“���V�W�D�Q�G�D�U�G�Q�X���G�H�Y�L�M�D�F�L�M�X���R�G����5 mjerenja za SPLX-IL, 58 za SHAM-IL, 57 za SPLX-CL i 
57 za SHAM-�&�/���V�N�X�S�L�Q�X�����,�/���R�]�Q�D�þ�D�Y�D���L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�X���V�W�U�D�Q�X�����D���&�/���N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�X���V�W�U�D�Q�X���P�R�]�J�D����Podaci su 

analizirani ANOVA testom (*p<0,05; ***p<0,001; *** *p<0,0001). 

 

  



42 

 

5. RASPRAVA 
 

 Ipsilateralna strana mozga je u ovom eksperimentu mjesto ozljede na koje dolaze imunosne 

stanice, dok je kontralateralna strana kontrolna strana, �N�R�G�� �N�R�M�H�� �S�U�H�P�D�� �K�L�S�R�W�H�]�L�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D����

akti�Y�D�F�L�M�D���P�D�U�N�H�U�D���E�L���W�U�H�E�D�O�D���E�L�W�L���P�D�Q�M�D�����7�D�N�R�ÿ�H�U���M�H���Y�H�O�L�N�D���Y�D�å�Q�R�V�W���X���U�D�]�O�L�F�L���L�]�P�H�ÿ�X���6�3�/�;���L���6�+�$�0��

skupine gdje je SHAM skupina kontrolna grupa i ima slezenu. 

CD68 marker je glikoprotein koji se nalazi na mononuklearnim fagocitima u koje spada 

�P�L�N�U�R�J�O�L�M�D���L���P�D�N�U�R�I�D�J�L�����8���V�W�D�Q�L�F�D�P�D���V�H���Q�D�O�D�]�L���X���H�Q�G�R�V�R�P�L�P�D���L���P�R�å�H���P�L�J�U�L�U�D�W�L���Q�D���S�R�Y�U�ã�L�Q�X���V�W�D�Q�L�F�H����

Na njega se ve�å�X�� �D�S�R�S�W�R�W�L�þ�Q�H�� �V�W�D�Q�L�F�H�� �L�� �I�R�V�I�D�W�L�G�L�O�V�H�U�L�Q�� �L�� �S�R�W�H�Q�F�L�M�D�O�Q�R�� �L�P�D�� �X�O�R�J�X��u procesiranju i 

prezentaciji antigena (Chistiakov i sur. 2017). �3�U�H�P�D���G�R�E�L�Y�H�Q�L�P���U�H�]�X�O�W�D�W�L�P�D���L�]�P�M�H�U�H�Q�L�P�D���R�S�W�L�þ�N�R�P��

�J�X�V�W�R�ü�R�P���L���S�R�Y�U�ã�L�Q�R�P���V�L�J�Q�D�O�D��za marker CD68 �P�R�å�H���V�H���]�D�N�O�M�X�þ�L�W�L���G�D���Q�D�N�R�Q���L�V�K�H�P�L�M�V�N�R�J���P�R�å�G�D�Q�R�J��

�X�G�D�U�D�� �G�R�O�D�]�L�� �G�R�� �P�L�J�U�D�F�L�M�H�� �P�L�N�U�R�J�O�L�M�H�� �Q�D�� �P�M�H�V�W�R�� �R�]�O�M�H�G�H�� �L�� �S�R�W�L�F�D�Q�M�D�� �X�S�D�O�H���� �7�R�� �V�H�� �S�R�W�Y�U�ÿ�X�M�H�� �M�H�U�� �M�H��

�D�N�W�L�Y�D�F�L�M�D���Y�H�ü�D���X���V�N�X�S�L�Q�L���P�L�ã�H�Y�D���N�R�M�R�M���M�H���L�]�Y�D�ÿ�H�Q�D���V�O�H�]�H�Q�D���S�D���Q�H�P�D���S�H�U�L�I�H�U�Q�L�K���P�D�N�U�R�I�D�J�D���N�R�M�L���E�L��

utjecali na upalu. Dodatna potvrda je razlika u aktivaciji na ipsilateralnoj strani SPLX skupine i 

�N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M���V�W�U�D�Q�L���6�+�$�0���V�N�X�S�L�Q�H���M�H�U���N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�D���V�W�U�D�Q�D���Q�L�M�H���E�L�O�D���]�D�K�Y�D�ü�H�Q�D���L�V�K�H�P�L�M�V�N�L�P��

�P�R�å�G�D�Q�L�P���X�G�D�U�R�P���L���6�+�$�0���V�N�X�S�L�Q�D���L�P�D���V�O�H�]�H�Q�X�� 

�,�E�D�����M�H���S�U�R�W�H�L�Q���N�R�M�L���Y�H�å�H���D�N�W�L�Q���L���Q�D�O�D�]�L���V�H���X���Q�D�E�R�U�L�P�D���V�W�D�Q�L�þ�Q�H membrane mikroglije i prema 

�6�D�V�D�N�L�� �L�� �V�X�U���� �������������� �P�X�W�D�F�L�M�D�� �X�� �W�R�P�� �S�U�R�W�H�L�Q�X�� �R�Q�H�P�R�J�X�ü�X�M�H�� �V�W�Y�D�U�D�Q�M�H�� �S�U�D�Y�L�O�Q�L�K�� �Q�D�E�R�U�D�� �L�� �V�D�P�X��

fagocitozu. �1�M�H�J�R�Y�D���D�N�W�L�Y�D�F�L�M�D���W�D�N�R�ÿ�H�U���L�G�H���X���S�U�L�O�R�J���W�Y�U�G�Q�M�L���G�D���M�H���J�O�D�Y�Q�L���S�R�N�U�H�W�D�þ���X�S�D�O�H���X���P�R�]�J�X��

mikroglija. To se vidi iz podataka izmje�U�H�Q�L�K�� �R�S�W�L�þ�N�R�P�� �J�X�V�W�R�ü�R�P�� �L�� �S�R�Y�U�ã�L�Q�R�P�� �V�L�J�Q�D�O�D�� �J�G�M�H�� �M�H��

aktivacija tog markera �]�Q�D�þ�D�M�Q�R���Y�H�ü�D���Q�D���L�S�V�L�O�D�W�H�Ualnoj strani SPLX skupine, nego na ipsilateralnoj 

strani SHAM skupine. 

�7�O�U���� �U�H�F�H�S�W�R�U�� �M�H�� �S�R�� �J�U�D�ÿ�L�� �W�U�D�Q�V�P�H�P�E�U�D�Q�V�N�L�� �S�U�R�W�H�L�Q�� �N�R�M�L�� �V�H�� �Q�D�O�D�]�L�� �Q�D�� �V�W�D�Q�L�F�D�P�D�� �X�U�R�ÿ�H�Qe 

�L�P�X�Q�R�V�W�L���L���S�U�H�S�R�]�Q�D�M�H���U�D�]�O�L�þ�L�W�H���D�Q�W�L�J�H�Q�H���R�G���S�D�W�R�J�H�Q�D���L���X�P�L�U�X�ü�L�K���V�W�D�Q�L�F�D�����)�O�R���L���V�X�U�������������� Podaci za 

�7�O�U���� �V�H�� �P�R�J�X�� �G�Y�R�M�D�N�R�� �S�U�R�W�X�P�D�þ�L�W�L�� �R�Y�L�V�Q�R�� �R�� �P�H�W�R�G�L�� �P�M�H�U�H�Q�M�D���� �3�U�H�P�D�� �S�R�G�D�W�F�L�P�D�� �G�R�E�L�Y�H�Q�L�P��

�R�S�W�L�þ�N�R�P�� �J�X�V�W�R�ü�R�P�� �N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�D�� �V�W�U�D�Q�D�� �6�+�$�0�� �L�� �6�3�/�;�� �V�N�X�S�L�Q�H�� �L�P�D�� �Y�H�ü�X aktivaciju ovog 

markera �R�G�� �L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�H�� �V�W�U�D�Q�H�� �ã�W�R�� �X�S�X�ü�X�M�H�� �Q�D�� �W�R�� �G�D�� �Q�H�P�D�� �X�R�S�ü�H�� �X�S�D�O�H�� �Q�D�N�R�Q�� �R�ã�W�H�ü�H�Q�M�D �ã�W�R�� �M�H��

�N�R�Q�W�U�D�G�L�N�W�R�U�Q�R�� �S�R�G�D�F�L�P�D�� �]�D�� �,�E�D���� �L�� �&�'������ �P�D�U�N�H�U���� �7�R�� �V�H�� �P�R�å�H�� �R�E�M�D�V�Q�L�W�L�� �]�E�R�J�� �N�R�U�L�ã�W�H�Q�M�D�� �R�S�W�L�þ�N�H��

�J�X�V�W�R�ü�H���N�D�R���P�H�W�R�G�H���P�M�H�U�H�Q�M�D�����D���W�R���ü�H���E�L�W�L���N�D�V�Q�L�M�H���Y�L�ã�H �R�E�M�D�ã�Q�M�H�Q�R�����6���G�U�X�J�H���V�W�U�D�Q�H�����S�R�G�D�F�L���R���D�N�W�L�Y�D�F�L�M�L��
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�G�R�E�L�Y�H�Q�L���P�M�H�U�H�Q�M�H�P���S�R�Y�U�ã�L�Q�H���V�L�J�Q�D�O�D���S�R�N�D�]�X�M�X���G�D���M�H���D�N�W�L�Y�D�F�L�M�D���Y�H�ü�D���Q�D���L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M���V�W�U�D�Q�L���L���6�+�$�0��

�L���6�3�/�;���V�N�X�S�L�Q�H���R�G���N�R�Q�W�U�D�O�D�W�H�U�D�O�Q�H���V�W�U�D�Q�H���6�3�/�;���V�N�X�S�L�Q�H�����7�R���X�S�X�ü�X�M�H���Q�D���D�N�W�L�Y�D�F�L�M�X���L���P�L�N�U�R�J�O�L�M�H���L��

makrofaga na �P�M�H�V�W�X���R�ã�W�H�ü�H�Q�M�D�� 

�*�)�$�3���M�H���S�U�R�W�H�L�Q���N�R�M�L���V�H�� �Q�D�O�D�]�L���X���F�L�W�R�V�R�O�X���� �D���X���F�H�Q�W�U�D�O�Q�R�P���å�L�Y�þ�D�Q�R�P���V�X�V�W�D�Y�X���L�V�N�O�M�X�þ�L�Y�R���X��

�D�V�W�U�R�F�L�W�L�P�D���J�G�M�H���L�P�D���X�O�R�J�X���L�Q�W�H�U�P�H�G�L�M�D�U�Q�R�J���I�L�O�D�P�H�Q�W�D���L���W�L�P�H���X�O�R�J�X���X���P�H�ÿ�X�V�W�D�Q�L�þ�Q�R�M���N�R�P�X�Q�L�N�D�F�L�M�L����

�R�G�U�å�D�Y�D�Q�M�X�� �N�U�Y�Q�R�� �P�R�å�G�D�Q�H�� �E�D�U�L�M�H�U�H�� �L�� �P�L�W�R�]�L�� ���%�D�E�D�� �L��sur. 1997). �1�M�H�J�R�Y�D�� �D�N�W�L�Y�D�F�L�M�D�� �M�H�� �Y�H�ü�D�� �Q�D��

ips�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M���V�W�U�D�Q�L���6�3�/�;���L���6�+�$�0���V�N�X�S�L�Q�H���L�]�P�M�H�U�H�Q�D���R�S�W�L�þ�N�R�P���J�X�V�W�R�ü�R�P���L���S�R�Y�U�ã�L�Q�R�P���V�L�J�Q�D�O�D����Iz 

�W�R�J�D���V�H���G�D���]�D�N�O�M�X�þ�L�W�L���G�D���M�H���G�R�ã�O�R���G�R���R�ã�W�H�ü�H�Q�M�D���Q�D���Lps�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M���V�W�U�D�Q�L���M�H�U���V�W�D�Q�L�F�H���D�V�W�U�R�F�L�W�H���S�R�P�D�å�X���X��

oporavku od ozlje�G�H���X���P�R�]�J�X���L���L�P�D�M�X���S�R�W�S�R�U�Q�X���X�O�R�J�X���R�V�W�D�O�L�P���V�W�D�Q�L�F�D�P�D�����7�D�N�R�ÿ�H�U�����S�U�H�P�D���S�R�G�D�F�L�P�D��

�L�]�P�M�H�U�H�Q�L�P���S�R�Y�U�ã�L�Q�R�P���V�L�J�Q�D�O�D��GFAP markera �R�]�O�M�H�G�D���M�H���Y�H�ü�D���N�R�G���6�3�/�;���V�N�X�S�L�Q�H���N�R�M�R�M���M�H���L�]�Y�D�ÿ�H�Q�D��

�V�O�H�]�H�Q�D���ã�W�R���S�R�W�H�Q�F�L�M�D�O�Q�R���X�S�X�ü�X�M�H���Q�D���W�R���G�D���P�D�N�U�R�I�D�J�L���L�P�D�M�X���X�O�R�J�X���X���V�P�D�Q�M�H�Q�M�X���X�S�D�O�H���ã�W�R���ü�X���N�D�V�Q�L�M�H��

detaljnije objasniti. 

NeuN je protein koji se nalazi u jezgri neurona. Zbog njegove sposobnosti vezanja DNA i 

�5�1�$���S�U�H�P�D���*�X�V�H�O�¶�Q�L�N�R�Y�D i Korzhevskiy (2015) sumnja se da ima regulatornu ulogu u jezgri, no 

�Q�H���]�Q�D���V�H���W�R�þ�Q�R���N�R�M�X�� U prilog tvrdnji da j�H���R�S�V�H�J���R�]�O�M�H�G�H���Y�H�ü�L���N�R�G���6�3�/�;�� �V�N�X�S�L�Q�H idu podaci o 

�D�N�W�L�Y�D�F�L�M�L���L�]�P�M�H�U�H�Q�L���R�S�W�L�þ�N�R�P���J�X�V�W�R�ü�R�P���L���S�R�Y�U�ã�L�Q�R�P���V�L�J�Q�D�O�D��po kojima se vidi smanjena aktivacija 

na ipsilateralnoj strani SPLX skupine u odnosu na istu stranu SHAM skupine. Smanjena aktivacija 

ukazuje na m�D�Q�M�L���E�U�R�M���Q�H�X�U�R�Q�D���L���Q�D���Y�H�ü�X���R�]�O�M�H�G�X���X�]�U�R�N�R�Y�D�Q�X���G�R�G�D�W�Q�R�P���X�S�D�O�R�P���N�R�M�X���M�H���X�]�U�R�N�R�Y�D�O�D��

mikroglija, a ne periferni makrofagi. 

 Sama s�S�O�H�Q�H�N�W�R�P�L�M�D���M�H���U�D�ÿ�H�Q�D���N�D�N�R���E�L���V�H���X�N�O�R�Q�L�R �X�þ�L�Q�D�N���S�H�U�L�I�H�U�Q�L�K���P�D�N�U�R�I�D�J�D���Q�D���X�S�D�O�Q�H��

�S�U�R�F�H�V�H���X���P�R�]�J�X���X���6�3�/�;���V�N�X�S�L�Q�L���W�H���N�D�N�R���E�L���V�H���U�H�]�X�O�W�D�W�L���P�R�J�O�L���X�V�S�R�U�H�G�L�W�L���V�D���V�N�X�S�L�Q�R�P���å�L�Y�R�W�L�Q�M�D��

koja ima slezenu (SPLX-SHAM skupina) i time vidjeti kakvu ulogu makrofagi imaju u upali. 

�'�R�V�D�G���M�H���S�U�L�P�L�M�H�ü�H�Q�R���N�R�G���å�L�Y�R�W�L�Q�M�D���N�D�N�R���V�H���X���D�N�X�W�Q�R�M���I�D�]�L���L�V�K�H�P�L�M�V�N�R�J���P�R�å�G�D�Q�R�J���X�G�D�U�D���V�O�H�]�H�Q�D��

�V�P�D�Q�M�X�M�H���W�H���G�D���M�H���V�P�D�Q�M�H�Q�M�H���X���S�R�]�L�W�L�Y�Q�R�M���N�R�U�H�O�D�F�L�M�L���V���R�S�V�H�J�R�P���R�]�O�M�H�G�H�����/�L�X���L���V�X�U�������������������7�R���V�H���P�R�å�H��

�R�E�M�D�V�Q�L�W�L�� �P�L�J�U�D�F�L�M�R�P�� �L�P�X�Q�R�V�Q�L�K�� �V�W�D�Q�L�F�D�� �X�� �P�R�]�D�N���� �.�R�G�� �S�U�H�W�K�R�G�Q�R�� �U�D�ÿ�H�Q�L�K�� �L�V�W�U�D�å�L�Y�D�Q�M�D�� �Q�D��

splenektomir�D�Q�L�P�� �å�L�Y�R�W�L�Q�M�D�P�D�� �G�R�E�L�Y�H�Q�L�� �V�X�� �G�Y�R�M�D�N�L�� �U�H�]�X�O�W�D�W�L�� �J�G�M�H�� �X�� �Q�H�N�L�P�� �V�O�X�þ�D�M�H�Y�L�P�D��

splenektomija djeluje neuroprotektivno (Lai i Todd ���������������D���X���G�U�X�J�L�P���S�R�J�R�U�ã�D�Y�D���Q�D�V�W�D�O�X���R�]�O�M�H�G�X��

���.�R�Q�V�P�D�Q���L���V�X�U�������������������7�R���V�H���P�R�å�H���S�R�W�H�Q�F�L�M�D�O�Q�R���R�E�M�D�V�Q�L�W�L���Y�U�H�P�H�Q�V�N�L�P���S�H�U�L�R�G�R�P���X���N�R�M�H�P���M�H���U�D�ÿ�H�Q�D��

�V�S�O�H�Q�H�N�W�R�P�L�M�D�����S�U�L�M�H���L�O�L���Q�D�N�R�Q���L�]�D�]�L�Y�D�Q�M�D���L�V�K�H�P�L�M�V�N�R�J���P�R�å�G�D�Q�R�J���X�G�D�U�D�����/�L�X���L���V�X�U�������������������7�D�N�R���M�H���X��

�M�H�G�Q�R�M�� �V�W�X�G�L�M�L�� �S�R�N�D�]�D�Q�R�� �N�D�N�R�� �V�S�O�H�Q�H�N�W�R�P�L�M�D�� �G�Y�D�� �W�M�H�G�Q�D�� �S�U�L�M�H�� �L�]�D�]�L�Y�D�Q�M�D�� �W�U�D�M�Q�H�� �R�N�O�X�]�L�M�H�� �V�U�H�G�L�ã�Q�M�H��
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cerebralne arterije (od eng. permanent middle cerebral artery occlusion �± pMCAO) djeluje 

�Q�H�X�U�R�S�U�R�W�H�N�W�L�Y�Q�R�� �V�P�D�Q�M�X�M�X�ü�L��volumen �]�D�K�Y�D�ü�H�Q�R�J�� �W�N�L�Y�D �P�R�å�G�D�Qim udarom �X�� �ã�W�D�N�R�U�D�� �]�D�� ��������

(Honner i �'�R�F�K�H�U�W�\�� �������������� �8�� �G�U�X�J�R�M�� �V�W�X�G�L�M�L�� �Q�D�� �P�L�ã�H�Y�L�P�D�� �L�� �ã�W�D�N�R�U�L�P�D�� �X�V�W�D�Q�R�Y�O�M�H�Q�R�� �M�H�� �N�D�N�R��

splenektomija odmah nakon izazivanja MCAO ne p�R�E�R�O�M�ã�D�Y�D�� �L�V�K�R�G�H�� ���=�L�H�U�D�W�K�� �L�� �V�X�U�� 2017). 

�2�E�M�D�ã�Q�M�H�Q�M�H���]�D���W�R���M�H���G�D���G�R�O�D�]�L���G�R���L�P�X�Q�R�V�Q�R�J���R�G�J�R�Y�R�U�D���]�E�R�J���V�D�P�H���R�S�H�U�D�F�L�M�H���þ�L�P�H���M�H���]�D�N�O�M�X�þ�H�Q�R���G�D��

�M�H���Q�D�M�E�R�O�M�H���Y�U�L�M�H�P�H���]�D���U�D�G�L�W�L���V�S�O�H�Q�H�N�W�R�P�L�M�X���G�Y�D���W�M�H�G�Q�D���S�U�L�M�H���L�]�D�]�L�Y�D�Q�M�D���P�R�å�G�D�Q�R�J���X�G�D�U�D�����6�H�L�I�H�U�W i 

Offner 2018), a u prilo�J�� �W�R�P�H�� �L�G�H�� �L�]�P�M�H�U�H�Q�D�� �S�R�Y�U�ã�L�Q�D�� �V�L�J�Q�D�O�D�� �]�D�� �7�O�U���� �P�D�U�N�H�U�� �X�� �S�R�G�U�X�þ�M�X��

hipokampusa koja sugerira prisutnost makrofaga. 

 �6�S�O�H�Q�H�N�W�R�P�L�M�D�� �P�R�å�H�� �S�R�J�R�U�ã�D�W�L�� �X�S�D�O�Q�H�� �S�U�R�F�H�V�H�� �X�� �P�R�]�J�X�� �]�E�R�J�� �V�D�P�H�� �S�U�L�U�R�G�H�� �P�D�N�U�R�I�D�J�D�� �L��

mikroglije. Naime, obje vrste stanica imaju sposobnost polarizacije u proupalni M1, oblik koji 

�S�R�J�R�U�ã�D�Y�D���X�S�D�O�X�����L���X���D�Q�W�L�X�S�D�O�Q�L���0�����R�E�O�L�N�����N�R�M�L���S�R�V�S�M�H�ã�X�M�H���]�D�F�M�H�O�Mivanje i time oporavak (Xiong i 

�V�X�U�������������������6�Y�H�X�N�X�S�Q�D���N�R�O�L�þ�L�Q�D���P�L�N�U�R�J�O�L�M�H�����G�D�N�O�H���0�����L���0�����W�L�S�����V�H���V�P�D�Q�M�X�M�H���Q�D�N�R�Q���������G�R���������V�D�W�D��

(Zhao i sur. 2�����������G�R�N���V�H���P�D�N�U�R�I�D�J�L���S�R�þ�L�Q�M�X���S�R�M�D�Y�O�M�L�Y�D�W�L���X�Q�X�W�D�U���S�U�Y�D���G�Y�D���V�D�W�D�����(�O�D�O�L i Leblanc 2016) 

�L���S�R�V�W�L�J�Q�X���Q�D�M�Y�H�ü�X���N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�X���V�H�G�P�L���G�D�Q���R�G���X�G�D�U�D���Q�D�N�R�Q���þ�H�J�D���R�Q�D���S�R�þ�L�Q�M�H���S�D�G�D�W�L�����-�D�\�D�U�D�M���L���V�X�U����

���������������0�H�ÿ�X�W�L�P�����N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�D���0�����W�L�S���P�L�N�U�R�J�O�L�M�H���V�H���S�R�Y�H�ü�D�Y�D���X�Q�X�W�D�U���������Vati i nakon 3 dana pada, 

�G�R�N�� �V�H�� �N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�D�� �0���� �W�L�S�� �P�L�N�U�R�J�O�L�M�H�� �N�R�Q�V�W�D�Q�W�Q�R�� �R�G�U�å�D�Y�D�� �L�� �G�R�� ������ �G�D�Q�D�� �Q�D�N�R�Q�� �L�V�K�H�P�L�M�V�N�R�J��

�P�R�å�G�D�Q�R�J���X�G�D�U�D�����.�D�Q�D�]�D�Z�D���L���V�X�U�������������������3�U�H�P�D rezultatima dobivenim u ovom radu za markere 

�&�'�������L���,�E�D�����S�U�L�V�X�W�Q�R�V�W���P�L�N�U�R�J�O�L�M�H���M�H���Y�H�ü�D���N�R�G���V�S�O�H�Q�H�N�W�R�P�L�U�D�Q�L�K���P�L�ã�H�Y�D���Q�D���L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M���V�W�U�D�Q�L���ã�W�R��

�V�X�J�H�U�L�U�D���G�D���M�H���P�L�N�U�R�J�O�L�M�D���X���0�����W�L�S�X���S�R�O�D�U�L�]�D�F�L�M�H���L���S�R�J�R�U�ã�D�Y�D���X�S�D�O�X�����.�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�D���P�D�N�U�R�I�D�J�D���0�����L��

M2 tipa je oko 7. dana otprilike ista, no s vremenom koncentracija M1 tip makrofaga pada i nakon 

������ �G�D�Q�D�� �Q�D�M�Y�L�ã�H je prisutan M2 tip makrofaga (Jayaraj i sur. 2019). Prema ovim podacima i 

�U�H�]�X�O�W�D�W�L�P�D���]�D���1�H�X�1���P�D�U�N�H�U���þ�L�M�D���M�H���S�U�L�V�X�W�Q�R�V�W���P�D�Q�M�D���Q�D���L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M���V�W�U�D�Q�L���6�3�/�;���V�N�X�S�L�Q�H���P�R�å�H 

�V�H�� �]�D�N�O�M�X�þ�L�W�L�� �G�D�� �M�H�� �P�L�N�U�R�J�O�L�M�D�� �Q�D�M�Y�L�ã�H�� �]�D�V�O�X�å�Q�D�� �]�D�� �O�R�ã�X�� �S�U�R�J�Q�R�]�X�� �]�E�R�J�� �S�R�W�L�F�D�Q�M�D�� �X�S�D�O�H�� dok 

�P�D�N�U�R�I�D�]�L���L�P�D�M�X���Y�H�ü�X���X�O�R�J�X���X���V�D�P�R�P���R�S�R�U�D�Y�N�X���R�G���R�]�O�M�H�G�H���L�D�N�R���V�D�P�H���P�L�N�U�R�J�O�L�M�H���L�P�D�M�X���V�S�R�V�R�E�Q�R�V�W��

�S�R�W�L�F�D�Q�M�D���]�D�F�M�H�O�M�H�Q�M�D���L���D�N�V�R�Q�D�O�Q�R�J���U�D�V�W�D���Q�H�X�U�R�Q�D�����7�D�N�R�ÿ�H�U�����N�R�O�L�þ�L�Q�D��izmjerenog GFAP markera je 

�Y�H�ü�D���Q�D���L�S�V�L�O�D�W�H�U�D�O�Q�R�M���V�W�U�D�Q�L���Y�M�H�U�R�M�D�W�Q�R���]�E�R�J uloge astrocita u oporavku od ozljede. U prilog tome 

�R�E�M�D�ã�Q�M�H�Q�M�X���L�G�H���G�D���V�X���U�H�]�X�O�W�D�W�L���G�R�E�L�Y�H�Q�L�����������G�D�Q�D���Q�D�N�R�Q���L�]�D�]�L�Y�D�Q�M�D���L�V�K�H�P�L�M�H�����ã�W�R���S�U�H�O�D�]�L���X���N�U�R�Q�L�þ�Q�X��

fazu ishemijske lezije. 

 Prema jednoj studiji blokiranjem C-C kemokinskog receptora tipa 2 (od eng. C-C 

chemokine receptor type 2 - CCR2), koji se nalazi na makrofagima, jedan tjedan nakon tMCAO 
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�G�R�O�D�]�L�� �G�R�� �V�P�D�Q�M�H�Q�M�D�� �0���� �W�L�S�D�� �G�M�H�O�R�Y�D�Q�M�D�� �P�D�N�U�R�I�D�J�D�� �L�� �V�P�D�Q�M�H�Q�D�� �S�R�E�R�O�M�ã�D�Q�M�D�� �E�L�K�H�Y�L�R�U�D�O�Q�L�K��

�V�S�R�V�R�E�Q�R�V�W�L���P�L�ã�H�Y�D���Q�D�N�R�Q���L�V�K�H�P�L�M�V�N�R�J���P�R�å�G�D�Q�R�J���X�G�D�U�D�����:�D�W�W�D�Q�D�Q�L�W���L���V�X�U�������������������8���M�H�G�Q�R�M���G�U�X�J�R�M 

�V�W�X�G�L�M�L���M�H���S�R�N�D�]�D�Q�R���N�D�N�R���0�����W�L�S���P�D�N�U�R�I�D�J�D���S�R�P�D�å�H���X���R�S�R�U�D�Y�N�X���L���V�P�D�Q�M�H�Q�M�X���R�ã�W�H�ü�H�Q�M�D���W�D�N�R���G�D���V�H��

�S�R�O�D�U�L�]�L�U�D�M�X���X���0�����W�L�S���L���S�R�W�L�þ�X���S�R�O�D�U�L�]�D�F�L�M�X���G�U�X�J�L�K���P�D�N�U�R�I�D�J�D���X���0�����W�L�S�����8���S�U�L�O�R�J���W�R�P�H���L�G�H���V�P�D�Q�M�H�Q�M�H��

�N�R�Q�F�H�Q�W�U�D�F�L�M�H���0�����W�L�S���P�D�N�U�R�I�D�J�D���Q�D�N�R�Q�������G�D�Q�D���V���Q�D�M�Y�H�ü�R�P���N�R�Q�F�H�Q�W�Uacijom nakon 3 dana. Nadalje, 

�M�H�G�Q�D�� �V�W�X�G�L�M�D�� �M�H�� �S�R�W�Y�U�G�L�O�D�� �N�D�N�R�� �V�S�O�H�Q�H�N�W�R�P�L�M�D�� �S�U�L�M�H�� �L�]�D�]�L�Y�D�Q�M�D�� �P�R�å�G�D�Q�R�J�� �X�G�D�U�D�� �V�P�D�Q�M�X�M�H��

koncentraciju i infiltraciju M1 tip i M2 tip makrofaga u mozak, no u toj studiji u isto vrijeme nije 

�S�U�L�P�L�M�H�ü�H�Q���Q�L�N�D�N�D�Y���X�þ�L�Q�D�N���V�S�O�H�Q�H�N�W�R�P�L�M�H���Q�D���R�]�O�M�H�G�X���N�R�M�D���M�H���Q�D�V�W�D�O�D���Q�D�N�R�Q���P�R�å�G�D�Q�R�J���X�G�D�U�D�����(�O�D�O�L 

i Leblanc 2016), no prema rezultatima za CD������ �P�D�U�N�H�U�� �L�� �7�O�U���� �P�D�U�N�H�U�� �P�R�å�H�� �V�H��primijetiti da je 

prisutnost makrofaga manja u SPLX skupini, nego u SPLX-SHAM skupini. �1�H�G�R�V�W�D�W�D�N���X�þ�L�Q�N�D���V�H��

�P�R�å�H���R�E�M�D�V�Q�L�W�L���W�L�P�H���ã�W�R���M�H���V�S�O�H�Q�H�N�W�R�P�L�M�D���U�D�ÿ�H�Q�D���Q�H�S�R�V�U�H�G�Q�R���S�U�L�M�H���L�]�D�]�L�Y�D�Q�M�D���P�R�å�G�D�Q�R�J���X�G�D�U�D���þ�L�P�H��

se imunosni sustav nije mogao prilagoditi na novonastale uvjete. 

 �5�D�þ�X�Q�D�Q�M�H�P�� �N�R�H�I�L�F�L�M�H�Q�W�D�� �N�R�U�H�O�D�F�L�M�H�� �L�]�P�H�ÿ�X�� �R�S�W�L�þ�N�H�� �J�X�V�W�R�ü�H�� �L�� �S�R�Y�U�ã�L�Q�H�� �V�L�J�Q�D�O�D�� �P�R�å�H�� �V�H��

primijetiti kako je �N�R�U�H�O�D�F�L�M�D���Y�H�ü�L�Q�R�P���Y�H�O�L�N�D���N�R�G���V�Y�L�K���P�D�U�N�H�U�D���R�V�L�P���N�R�G���P�D�U�N�H�U�D���7�O�U�� i NeuN �ã�W�R��

�V�H���P�R�å�H���Y�L�G�M�H�W�L���L���S�U�H�P�D���L�]�P�M�H�U�H�Q�L�P���S�R�G�D�W�F�L�P�D�����.�R�U�H�O�D�F�L�M�D���M�H���P�D�Q�M�D���]�D���R�S�W�L�þ�N�X���J�X�V�W�R�ü�X���L�V�W�R���N�D�R���ã�W�R��

je i izmjerena aktivacija manja. �'�R���U�D�]�O�L�N�H���G�R�O�D�]�L���]�E�R�J���Q�D�þ�L�Q�D���Q�D���N�R�M�L���P�H�W�R�G�D���U�D�G�L. �3�R�Y�U�ã�L�Q�D���V�L�J�Q�D�O�D��

�P�R�å�H���E�L�W�L���R�V�M�H�W�O�M�L�Y�L�M�D���P�H�W�R�G�D��ako �V�H���S�U�D�Y�L�O�Q�R���S�R�V�W�D�Y�L���S�U�D�J���M�H�U���R�Q�D���P�M�H�U�L���S�R�M�H�G�L�Q�D�þ�Q�H���S�L�N�V�H�O�H���G�R�N��

�R�S�W�L�þ�N�D�� �J�X�V�W�R�ü�D�� �P�M�H�U�L�� �J�U�D�G�L�M�H�Q�W�� �V�L�Y�H�� �E�R�M�H���� �7�L�P�H����ako ima malo aktivacije ona se izgubi tijekom 

�P�M�H�U�H�Q�M�D�� �R�S�W�L�þ�N�H�� �J�X�V�W�R�ü�H�� �G�R�N�� �M�H�� �N�R�G�� �S�R�Y�U�ã�L�Q�H��signala svaki aktivirani marker reprezentiran 

pikselom. Sam koeficijent korelacije je mjeren kako bi se ustvrdilo koja je metoda bolja za analizu 

podataka dobivenih imunohistokemijsim bojanjem. 
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�������=�$�.�/�-�8�ý�$�. 
 

 �6�S�O�H�Q�H�N�W�R�P�L�M�D�� �N�R�M�D�� �M�H�� �U�D�ÿ�H�Q�D�� �G�Y�D�� �W�M�H�G�Q�D�� �S�U�L�M�H���L�]�D�]�L�Y�D�Q�M�D�� �L�V�K�H�P�L�M�V�N�R�J�� �P�R�å�G�D�Q�R�J�� �X�G�D�U�D��

�P�H�W�R�G�R�P���W�0�&�$�2���M�H���S�R�J�R�U�ã�D�O�D���X�S�D�O�Q�H���S�U�R�F�H�V�H u mozgu �Q�D�N�R�Q���P�R�å�G�D�Q�R�J���X�G�D�U�D���ã�W�R���M�H���G�R�N�D�]�D�Q�R��

�V�W�D�W�L�V�W�L�þ�N�L�� �]�Q�D�þ�D�M�Q�L�P�� �U�D�]�O�L�N�D�P�D�� �X�� �6�3�/�;�� �V�N�X�S�L�Q�L�� �N�R�G�� �N�R�M�L�K�� �M�H�� �J�O�D�Y�Q�L�� �X�]�U�R�þ�Q�L�N�� �X�S�D�O�H�� �P�L�N�U�R�J�O�L�M�D����

�7�D�N�R�ÿ�H�U���M�H���S�R�N�D�]�D�Q�R���N�D�N�R���M�H���X�S�D�O�D���P�D�Q�M�D���X���6�3�/�;-�6�+�$�0���V�N�X�S�L�Q�L�����-�H�G�Q�R���R�G���R�E�M�D�ã�Q�M�H�Q�M�D���M�H���W�R���G�D��

�]�E�R�J���V�S�R�V�R�E�Q�R�V�W�L���S�R�O�D�U�L�]�D�F�L�M�H���P�D�N�U�R�I�D�J�L���S�U�H�W�H�å�Q�R���S�U�H�O�D�]�H���X���0�����W�L�S���L���W�L�P�H���V�P�D�Q�M�X�M�X���X�S�D�O�X���G�M�H�O�X�M�X�ü�L��

povoljno na posljedice ishemijske lezije u SPLX-SHAM skupini. S druge strane, u SPLX skupini 

�P�D�N�U�R�I�D�J�L�� �Q�L�V�X�� �S�U�L�V�X�W�Q�L�� �L�� �V�D�P�L�P�� �W�L�P�H�� �M�H�� �X�S�D�O�D�� �Y�H�ü�D�� �]�E�R�J�� �V�D�P�H�� �D�N�W�L�Y�Q�R�V�W�L�� �0���� �W�L�S�D�� �P�L�N�U�R�J�O�L�M�H����

�7�D�N�R�ÿ�H�U�����R�Y�L�P���U�D�G�R�P���P�R�å�H�P�R���S�R�W�Y�U�G�L�W�L���G�D���R�S�W�L�þ�N�D���J�X�V�W�R�ü�D���L���S�R�Y�U�ã�L�Q�D���V�L�J�Q�D�Oa mogu dati pouzdane 

�U�H�]�X�O�W�D�W�H�� �R�Y�L�V�Q�R�� �R�� �M�D�þ�L�Q�L�� �D�N�W�L�Y�D�F�L�M�H����Ako �M�H�� �P�D�Q�M�H�� �P�D�U�N�H�U�D�� �N�R�M�L�� �M�H�� �D�N�W�L�Y�L�U�D�Q���� �S�R�Y�U�ã�L�Q�D�� �V�L�J�Q�D�O�D�� �M�H��

pogodnija za mjerenje zbog same prirode metode, no obje metode su validne metode mjerenja 

podataka. 
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Tijekom druge godine preddiplomskog studija primao sam STEM stipendiju. 2019�����J�R�G�L�Q�H���]�D�Y�U�ã�L�R��

�V�D�P���3�U�H�G�G�L�S�O�R�P�V�N�L���V�W�X�G�L�M���%�L�R�O�R�J�L�M�H���L���X�S�L�V�D�R���'�L�S�O�R�P�V�N�L���V�Y�H�X�þ�L�O�L�ã�Q�L���V�W�X�G�L�M��Eksperimentalna biologija 

modul fiziologija i imunobiologija. Tijekom druge godine studija primao sam Stipendiju za 

izvrsnost grada Zagreba. 

U akademskoj godini 2018.���������������R�G�U�D�G�L�R���V�D�P���/�D�E�R�U�D�W�R�U�L�M�V�N�X���V�W�U�X�þ�Q�X���S�U�D�N�V�X���Q�D���=�D�Y�R�G�X��

za Molekularnu biologiju Prirodoslovno-�P�D�W�H�P�D�W�L�þ�N�R�J�� �I�D�N�X�O�W�H�W�D�� �X�� �=�D�J�U�H�E�X���� �8�� �S�H�U�L�R�G�X�� �R�G��

18.10.2021. do 01.03.2022. radio sam u Poliklinici za medicinsko laboratorijsku dijagnostiku 

Synlab na molekularnoj dijagnostici spolno prenosivih bolesti i SARS-CoV-2. Od 01.03.2022. sam 
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konferenciji (Regional Cooperation for Health, Science and Technology) gdje sam bio jedan od 

�L�]�O�D�J�D�þ�D�� 
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