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1. UVOD 
 

Zebrica (Danio rerio, F. Hamilton, 1822) je mala bentopelagiļna ciprinidna tropska 

slatkovodna riba prvi put opisana u delti rijeke Ganges (Braunbeck i Lammer 2006; Spence i sur. 

2007). Ļesto se pronalazi blizu riģinih polja kao ġto i samo ime Danio odnosno ñdhaniò  na 

bengalskom jeziku znaļi Ăod riģinih poljaò (Spence i sur. 2008). Prirodno obitava u podruļijma 

oko rijeka Ganges i Brahmaputra u sjevernoj Indiji, sjevernom Pakistanu, Nepalu i sjevernom 

Mijanmaru u jugoistoļnoj Aziji  (Carpio i Estrada 2006; Spence i sur. 2007, 2008). Prema IUCN 

(engl. The International Union for Conservation of Nature) crvenoj listi ribe zebrice nisu ugroģena 

vrsta (https://www.iucnredlist.org/). Prosjeļni ģivotni vijek zebrice je 5 godina, postiģu juvenilnu 

fazu u roku od nekoliko tjedana i spolnu zrelost u roku 3 4 mjeseca nakon oplodnje (Braunbeck i 

Lammer 2006). Zebrica je model kraljeģnjaka ļije odrasle jedinke narastu do prosjeļne duljine od 

3 do 5 cm te je prepoznatljiva po 4 horizontalne tamno sive ili sivo plave pruge koje se proteģu od 

operkuluma do repne peraje (Braunbeck i Lammer 2006). Razlika izmeĽu spolova (spolni 

dimorfizam) uoļava se u boji i veliļini. Ģenke su veĺe te imaju napuhnute trbuhe zbog velikog 

broja jaja koje nose, za razliku od muģjaka koji su manji i tanjeg tijela te imaju naranļasto-crveni 

odsjaj u srebrenim prugama duģ tijela (Slika 1) (Braunbeck i Lammer 2006). Razmnoģavanje im 

ovisi o svjetlosnim ciklusima i cirkadijanim ritmovima pri temperaturi od 26 ± 1 °C  (Kolb i sur. 

2018). Glavne prepoznatljive komponente prehrane riba zebrica su zooplankton, raļiĺi, kukci, 

fitoplankton, nitaste alge i vaskularni biljni materijal (Spence i sur. 2007). Zebrice se ļesto koriste 

kao akvarijske ribice, ali sve viġe i u razliļitim znanstvenim istraģivanjima (Spence i sur. 2007, 

2008).  

 

Slika 1. Slika prikazuje dvije ribe zebrice (Danio rerio, F. Hamilton, 1822). Gornja jedinka je 

ģenka i moģe se vrlo lako razlikovati od muģjaka po poveĺanom trbuhu i nedostatku crvenog 

odsjaja duģ srebrnih pruga na tijelu. Preuzeto i prilagoĽeno iz Braunbeck i Lammer 2006. 

https://www.iucnredlist.org/
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1.1. Zebrica kao pokusni model u biomedicinskim istraģivanjima 

Zebrica se u istraģivanjima poļela koristiti joġ u ġezdesetim godinama 20. stoljeĺa kao alternativni 

i jednostavniji ģivotinjski model od modela miġa koji je tada imao ġiroku upotrebu. U poļetku su 

se koristile za prouļavanje ģivļanog sustava, a nakon osamdesetih godina proġlog stoljeĺa 

razvitkom razliļitih genetiļkih metoda doġlo je do poveĺanja broja istraģivanja na zebricama u 

razliļitim bioloġkim disciplinama (Hill i sur. 2005; Ge 2018; Choi i sur. 2021 ). Danas je riba 

zebrica postala jedna od najvaģnijih modelnih organizama u biomedicinskim istraģivanjima (Hill i 

sur. 2005; Busse i sur. 2020; Shen i Zuo 2020). Genom joj je u potpunosti sekvenciran prije viġe 

od desetljeĺa te dijeli 70 % sliļnosti sa ljudskim genomom, od ļega je 82 % gena poznati kao 

uzroļnici ljudskih bolesti (Howe i sur. 2013). Visoka genska homologija omoguĺava transgena 

istraģivanja sa ljudskim genima i in vivo spoznaje o regulaciji i funkciji gena te omoguĺava 

komparativna istraģivanja razvojnih procesa, staniļnih signalnih puteva, staniļne strukture, 

anatomije i fiziologije sa ostalim vrstama kraljeġnjaka (Dooley i Zon 2000; Hill i sur. 2005;  Howe 

i sur. 2013; Bambino i Chu 2017; Tavakoli i sur. 2017). Primjena ģivotinjskog modela ribe zebrice 

danas je zaista opseģna te se koristi kao alat za otkrivanje lijekova, u terapijama tumora, kao model 

za epilepsiju i ortopedska istraģivanja, kao model u razvojnoj biologiji i istraģivanjima 

reproduktivnog, kardiovaskularnog i ģivļanog sustava, biologiji ponaġanja, neuroznanosti, 

farmakologiji, genetici i toksikologiji (Hill i sur. 2005; Santoriello i Zon 2012; Poon i Brand 2013; 

MacRae i Peterson 2015; Cho i sur. 2017; Saleem i Kannan 2018; Shen i Zuo 2020; Busse i sur. 

2020; Fazio i sur. 2020).  

U toksikoloġkim istraģivanjima sve se viġe koristi kao model za istraģivanje staniļnih i 

molekularnih mehanizama putem kojih okoliġni toksikanti uzrokuju poremeĺaje fizioloġkih 

razvojnih procesa (Hill i sur. 2005; Chakraborty i sur. 2016; Haque i Ward 2018; Pereira i sur. 

2019; Shen i Zuo 2020). Detaljno opisane morfoloġke, biokemijske i fizioloġke karakteristike 

zebrice u svim njezinim razvojnim stadijima ļine ovu vrstu idealnim modelom za toksikoloġka 

istraģivanja ļiji je cilj utvrditi ġtetne uļinke kemijske izloģenosti (Hill i sur. 2005; Shen i Zuo 2020). 

Zbog male veliļine liļinki i odraslih jedinki ribe zebrice, potrebna je relativno manja koliļina 

otopine kojom se ģivotinje izlaģu prilikom toksikoloġkih ispitivanja ġto pridonosi i smanjenju 

troġkova takvih istraģivanja (Hill i sur. 2005; Chakraborty i sur. 2016; Haque i Ward 2018; Pereira 

i sur. 2019). Podaci dobiveni laboratorijskim ispitivanjem glodavaca relativno su pouzdani za 

translaciju toksiļnih uļinaka na ljude, ali su skupi, dugotrajni i imaju zakonska ograniļenja (Hill i 
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sur. 2005; Pereira i sur. 2019). Baġ kao ġto postoji transplacentarni prijenos kemikalije od majļinog 

tijela do embrija i fetusa u sisavca, kemikalije se prenose iz organizma ģenke u jaja riba, 

vodozemaca i ptica prije samog polaganja jaja (Jacobson i sur. 1984). Sama jaja se u tom sluļaju 

mogu koristiti kao izvor izloģenosti kemikalijama za prouļavanje uļinka istih na embrionalni 

razvoj organizma (Jacobson i sur. 1984; Hill i sur. 2005). Primjerice, test embriocitotoksiļnosti 

ribe zebrice (engl. Zebrafish embryotoxicity test (ZET)) je standardizirani test toksiļnosti koji se 

provodi na embrijima zebrica starosti nekoliko dana nakon oplodnje. Test toksiļnosti embrija 

zebrica temelji se na 48 h izloģenosti novooploĽenih jajaġaca u statiļnom ili polustatiļnom sustavu. 

Mjerenje toksikoloġkih krajnjih toļki obavlja se nakon 24 i 48 h te se koristi za izraļun parametra 

akutne toksiļnosti LC50 (engl. Lethal Concentration50 (mg/L)) ġto oznaļava koncentraciju pri kojoj 

smrtno strada 50 % izloģenih embrija. Kao toksikoloġke krajnje toļke uzimaju se: koagulacija 

jajaġaca i zametaka, neuspjeh u razvoju somita, nedostatak otkucaja srca, kao i neodvojenost repa 

od ģumanjka (Braunbeck i Lammer 2006; Pereira i sur. 2019). Navedene prednosti ovog 

ģivotinjskog modela ļine ga idealnim za procjenu toksiļnosti otpadnih voda, raznih okoliġnih 

uzoraka i cijelog niza pojedinaļnih kemikalija (Braunbeck i Lammer 2006; Lahnsteiner 2008). 

Kao kraljeģnjak, zebrica ima velik znaļaj u istraģivanju ljudskih neurodegenerativnih 

bolesti poput Alzheimera i drugih tauopatija (Newman i sur. 2014; Saleem i Kannan 2018). 

Predstavlja obeĺavajuĺi model u istraģivanju regeneracije ģivļanog tkiva jer u lezijama u mozgu 

zebrice ili presjeku leĽne moģdine dolazi do neuroregeneracije koja uspjeġno vraĺa motornu 

funkciju (Ceci i sur. 2019). TakoĽer, mreģnica oka zebrice pruģa idealan sustav za prouļavanje 

regeneracije mreģnice oka u ļovjeka. Tako su primjerice istraģivanja staniļnih mehanizama koji 

uzrokuju regeneraciju mreģnice otkrila programiranu ekspresiju gena i signalne putove koji su 

vaģni za ovaj proces (Lahne i Hyde 2016). Uz razvoj CRISPR / Cas9 tehnologije koja predstavlja 

vrlo uļinkovitu metodu ciljane modifikacije gena u ribama zebricama te metodologije 

sekvenciranja sljedeĺe generacije, modeliranje bolesti kod zebrica ubrzava razumijevanje 

molekularnih mehanizama genetskih bolesti ļovjeka (Tavakoli i sur. 2017; Choi i sur. 2021). Stoga, 

zbog postroģavanja etiļkih normi za upotrebu glodavaca i viġih ģivotinja u znanstvenim 

istraģivanjima i napretka tehnologija za rad sa zebricama, predvidljivo je da ĺe ovaj ģivotinjski 

model imati sve vaģniju ulogu u razvoju novih dijagnostiļkih i terapijskih rjeġenja (Hill i sur. 2005; 

Chakraborty i sur. 2016; Haque i Ward 2018; Fazio i sur. 2020 Choi i sur. 2021).  

 



 

4 

 

1.2. Prednosti i nedostaci ģivotinjskog modela ribe zebrice  

Riba zebrica je relativno novi modelni organizam kraljeģnjaka. Prednost zebrice kao laboratorijske 

ģivotinje jest jednostavnost (mala ģivotinja) i niski troġkovi uzgoja te upotreba manje koliļine 

toksiļnih spojeva, eksperimentalnih lijekova i reagensa za bojanje zbog male veliļine jedinke 

(Carpio i Estrada 2006; Strähle i sur. 2012 Haque i Ward 2018; Pereira i sur. 2019). TakoĽer, 

zebrica ima potpuno sekvenciran genom i pripadajuĺu veliku bazu podataka koja ukazuje na visoku 

oļuvanost kljuļnih razvojnih gena homologih s ljudskim genima (Fazio i sur. 2020). Ovaj 

ģivotinjski model ima brze izmjene generacija, brz embrionalni razvoj i sazrijevanje ġto omoguĺava 

kratke eksperimente, manipulaciju mikroinjekcijom i eksperimente transplatnacije stanica veĺ kod 

embrionalnog stadija (Carpio i Estrada 2006; Strähle i sur. 2012; Haque i Ward 2018). Ukoliko se 

zebrice mrijeste u laboratorijskim uvjetima mladi su dostupni tijekom cijele godine i istraģivanje 

moģe trajati kontinuirano (Ali i sur. 2011). U odnosu na druge ģivotinjske modele, optiļka 

transparentnost cijelog organizma zebrice u stadiju embrija i liļinki omoguĺuje snimanje 

embrionalnog i liļinaļkog razvoja, identifikaciju fenotipskih svojstava tijekom praĺenja mutagenih 

promjena (razliļitih malformacija u razvoju) i odreĽivanje krajnjih toļaka toksiļnosti tijekom 

toksikoloġkih testiranja (Ali i sur. 2011; Chakraborty i sur. 2016; Haque i Ward 2018). Optiļka 

prozirnost u ranim fazama razvoja i produkcija velikog broja jaja rezultira moguĺnoġĺu snimanja 

razvoja u stvarnom vremenu (uģivo) i omoguĺava promatranje embrionalnog razvoja izvan tijela. 

Direktiva Europske Unije 2010/63/EU regulira upotrebu modela kraljeģnjaka u znanstvenim 

istraģivanjima koja mogu izazvati bol, patnju ģivotinja ili trajne posljedice (EU Parliament i 

Council 2010; Strähle i sur. 2012). Navedeni dokument propisuje potrebu za dobivanjem dozvole 

za provoĽenje pokusa na zebricama starim Ó5 dana nakon oplodnje. Stoga, za provoĽenje pokusa 

na mlaĽim jedinkama (<5 dana nakon oplodnje) postoji manje zakonskih ograniļenja ġto 

pojednostavljuje dizajn i provoĽenje mnogih istraģivanja koja ukljuļuju navedene starosne skupine 

ribe zebrice (EU Parliament i Council 2010; Strähle i sur. 2012).  

S druge strane, nedostaci ribe zebrice kao modelnog organizma proizlaze iz ļinjenice da je 

zebrica imala posljednjeg zajedniļkog pretka s ljudima prije 445 milijuna godina naspram modela 

glodavaca kod kojih je zadnji zajedniļki predak ģivio prije 96 milijuna (Postlethwait i sur. 2000; 

Ali i sur. 2011). TakoĽer, zebrica ima egzotermnu fiziologiju i anatomske razlike u odnosu na 

ļovjeka kao ġto su nedostatak septacije srca, sinovijalnih zglobova, spuģvastih kosti, udova i pluĺa. 

Kod zebrice je doġlo do duplikacije genoma pa mnogi geni imaju dvije kopije ġto stvaraja dodatan 
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posao prilikom odreĽivanja funkcije gena. Osim toga, prisutnost koriona i do 48h nakon oplodnije 

moģe imati utjecati na difuziju prouļavanih spojeva (Hill i sur. 2005; Ali i sur. 2011). Vanjska 

oplodnja koja omoguĺava jednostavnu manipulaciju embrijima no ujedno i eliminira moguĺnost 

prouļavanja transplacetalnih uļinaka spojeva jer ne postoji placenta (Ali i sur. 2011; Lardelli 

2014). Mala veliļina zametaka i liļinki moģe biti od koristi za neke eksperimente, no moģe oteģati 

prikupljanje odgovarajuĺih koliļina tkiva za druge. TakoĽer, nedostaci su broj dostupnih 

komercijalnih protutijela za proteine zebrice u odnosu na broj dostupnih protutijela za proteine 

ļesto koriġtenih modela glodavaca, miġa i ġtakora (Ferguson i Shive 2019). Osim toga, sve ļeġĺe 

se postavlja pitanje za koliko je protutijela koja se danas koriste u istraģivanju uspjeġno provedeno 

ispitivanje specifiļnosti vezanja protutijela na protein od interesa u okviru (imuno)histokemijskih 

analiza (Baker 2015; Hoek i sur. 2020). 

 

2. Razvojni stadiji ribe zebrice  

Razlikujemo sljedeĺe razvojne stadije ribe zebrice: embrij, liļinka, mlada i odrasla jedinka 

(Kimmel i sur. 1995; Parichy i sur. 2009). Razvojne stadije nazivamo embrijima do 3 dana nakon 

oplodnje, a nakon toga liļinkama bez obzira jesu li se izlegle ili ne (Kimmel i sur. 1995). Prilikom 

oplodnje jaja zebrica, odnosno spajanja muġke i ģenske spolne stanice nastaje zigota sa 25 parova 

kromosoma (Postlethwait i sur. 2000). Opisano je 7 stadija ranog embrionalnog razvoja ribe zebrice 

s obzirom na razliļite morfoloġke karakteristike koje su vidljive i prepoznatljive pod 

stereomikrokopom: 1) zigota, 2) dioba, 3) blastula, 4) gastrula (pojava preteļe notokorda i 

formiranje somita mezoderma), 5) segmentacija (razvoj somita, rudimenti primarnih organa 

postaju vidljivi, izduģivanje repa i embrija, razvitak neuralne cijevi, mozak podijeljen na 3 reģnja, 

6) faringula (embrij bilateralno organiziran, dobro razvijen notokord, razvijeni somiti te dugi rep 

na straģnjem dijelu tijela, formiranje krvoģilnog sustava i aortnih lukova, razvoj osjetila i 

sinkronizacije rada miotoma, mozak podijeljen na 5 reģnjeva, 7) izleganje (razvoj prsnih peraja, 

ļeljusti i ġkrga, razvitak arterija i vena, repozicioniranje usta) (Papan i Campos-Ortega 1994; 

Kimmel i sur. 1995)  

Potom, sljedeĺi razvojni stadij koji traje od 3. do 27. dana nakon oplodnje i gdje zebrice 

narastu joġ nekoliko mm nazivamo liļinkama. U poļetku, liļinke su veliļine 3-4 mm i imaju gotovo 

zavrġenu morfogenzu. Znaļajke ranog i srednjeg liļinaļkog stadija su: punjenje plivaĺeg mjehura 
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zrakom, aktivno plivanje, pomicanje oļiju, ļeljusti i prsne peraje, vidljiva usta, zubi (do 8) i ġkrģni 

nabor, pojava hrskavice u repu i razvoj prednjih i straģnjih peraja te okoġtavanje ģdrijela (Kimmel 

i sur. 1995). Mlada zebrica doseģe duljinu veĺu od 1 cm te dolazi do razvoja svih peraja, pojave 

pigmentacije, zubiju (do 10), pojave mezonefrosa, uspostavljanja nove srediġnje linije duģ tijela te 

se broj pruga poveĺava na 5 (Kimmel i sur. 1995; Nusslein-Volhard i Dahm 2003). Stadij odrasle 

jedinke nastupa 90. dana nakon oplodnje sa prosjeļnom veliļinom od 18 mm. Znaļajke odraslog 

stadija su: veliļina do 5 cm, glava sa ġiljastom njuġkom ispod koje su podignuta usta, kosti i 

ligamenti koji povezuju plivaĺi mjehur s unutarnjim uhom, parna prsna i jedna dorzalna peraja, 

nedostatak masne peraje te bodlje na perajama (Kimmel i sur. 1995; Nusslein-Volhard i Dahm 

2003).  

 

3. Anatomija i histologija ribe zebrice 

 
Tijekom posljednja dva desetljeĺa, zebrica se istaknula kao genetski svestrani in vivo model za 

istraģivanje razliļitih aspekata razvojne biologije kraljeģnjaka. Prednosti ribe zebrice kao 

razvojnog modelnog organizma su dobro prepoznate i otvaraju moguĺnosti u istraģivanju bolesti 

ļovjeka. Ova sve prisutnija uporaba zebrice kao modela za istraģivanje bolesti ļovjeka nuģno je 

generirala potrebu za razumijevanjem razvoja organskih sustava te opĺenito anatomije i histologije 

ribe zebrice (Bryson-Richardson i sur. 2007) 

3.1. Organi i tkiva 

U svrhu razumjevanja potencijala zebrice kao ģivotinjskog modela u okviru istraģivanja biologije 

razvoja ļovjeka, bolesti i ispitivanja razliļitih spojeva, potrebno je unaprijediti znanje o anatomiji, 

histologiji i fiziologiji zebrice. Stoga, u nastavku slijedi prikaz anatomije i histologije glavnih 

organskih sustava zebrice sa opisom njihove funkcije. 

3.1.1. Mozak 

Mozak zebrice nalazi se u glavi i svojim osnovnim dijelovima sliļan je mozgu viġih ģivotinja te se 

moģe podijeliti u pet regija: telencefalon, diencefalon, mezencefalon, metencefalon i 

mijelencefalon (Speare i Frasca 2006). Veliki mozak ili telencefalon je odgovoran za njuh, 

pamĺenje, reproduktivno ponaġanje, hranjenje i vid u boji (Roberts i Ellis 2012). Mirisni organ 
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izravno je povezan s telencefalonom putem olfaktornog bulbusa (Slika 2). MeĽumozak ili 

diencefalon se moģe podijeliti u tri dijela: epitalamus, talamus i hipotalamus. Epitalamus obuhvaĺa 

epifizu i saccus dorsalis (Menke i sur. 2011). Epifiza je svjetlosno osjetljiva neuroendokrina 

struktura te kao i kod sisavaca izluļuje hormone indolamin, melatonin i neurotransmitere. Ima 

kljuļnu ulogu u kontroli sezonskih ritmova poput regulacije razmnoģavanja, rasta i sezonskih 

migracija. Talamus i hipotalamus su odgovorni za senzoriļka opaģanja meĽu kojima su trudnoĺa i 

njuh (Menke i sur. 2011). Srednji mozak ili mezencefalon anatomski je podijeljen na optiļki tektum 

i tegmentum koji redom s gornje i donje strane oblikuju treĺi ventrikul (Roberts i Ellis 2012). 

Tegmentum je struktura graĽena od razliļitih tkiva koje ļini trbuġni dio srednjeg mozga (Speare i 

Frasca 2006). Optiļki tektum je relativno velik i podijeljen uzduģnom brazdom u dvije globularne 

strukture (lat. corpora bigemina). Uloga optiļkog tektuma je prijem i koordinacija optiļkih 

ģivļanih informacija (Roberts i Ellis 2012). Mali mozak ili metencefalon (lat. cerebellum) povezan 

je s prijemom i koordinacijom signala iz proprioceptora i odrģavanjem ravnoteģe (Roberts i Ellis 

2012). Sastoji se od dva dijela: 1) reģanj vestibulolateralis, koji prima podraģaje iz otolita i 2) 

corpus cerebelli, viġe dorzalno smjeġten, koji putem kraljeģnice prima osjetne podraģaje od 

ekstremiteta i proprioreceptora. Otolitni organ vrlo je vaģan u percepciji zvuka, brzini i promjeni 

ravnoteģe (Roberts i Ellis 2012). Sastoji se od tri meĽusobno povezane komore (utriculus, sacculus 

i lagena) koje su ispunjene endolimfom. U svakoj komori se na osjetnim epitelnim stanicama nalazi 

kalcificirani "kamen" ili otolit. Kretanje otolita stimulira sila gravitacije ili niskofrekventne zvuļne 

vibracije (Menke i sur. 2011; Roberts i Ellis 2012).  

  

 

Slika 2. Shematski prikaz dijelova mozga zebrice. Preuzeto i prilagoĽeno iz Ceci i sur., 2019. 
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3.1.2. Oko 

Oko zebrice nalazi se u glavi i sliļno je oku svih ostalih kraljeģnjaka (Roberts i Ellis 2012). Oko je 

sloģeni organ koji funkcionira kao osjetni aparat vidnog sustava. Otkriva informacije u obliku 

prelomljene svjetlosti i zajedno s vizualnim centrima u mozgu omoguĺuje vizualnu percepciju 

okoline (Robles i sur. 2014). Sastoji se od tri sloja: 1) tunica fibrosa, koja obuhvaĺa roģnicu i 

bjelooļnicu, 2) tunica vasculosa, koja obuhvaĺa ģilnicu, rete mirabile i ġarenicu, i 3) mreģnica 

(Menke i sur. 2011) (Slika 3). Vid, jedno od najvaģnijih osjetila, zapoļinje kad foton udari u 

molekule opsina smjeġtene u vanjskim segmentima fotoreceptora. Fotoreceptori prevode ovaj 

fiziļki podraģaj u elektrokemijski signal koji se prenosi kroz interneurone mreģnice. U roku od 

milisekunde, ova poruka konvergira na ganglijske neurone mreģnice koji projiciraju svoje aksone 

na odreĽena mjesta u optiļkom tektumu, centru za vizualnu obradu u mozgu zebrice (Bilotta i 

Saszik 2001; Kretzberg i Ernst 2013). 

Roģnica je u usporedbi s roģnicom kopnenih ģivotinja relativno ravna. Sastoji se od 

slojevitih nepigmentiranih, nekeratiniziranih epitelnih stanica, priļvrġĺenih na debelu bazalnu 

membranu koja se smatra analognom Bowmanovoj membrani u sisavaca (Menke i sur. 2011). 

Stroma se nalazi na Descemetovoj membrani te unutarnji sloj roģnice, endotel, sluģi za odrģavanje 

prozirnosti roģnice. Leĺa oka je potpuno sferiļna pa djelomiļno strġi kroz ġarenicu pruģajuĺi 

ġirokokutni pogled (Menke i sur. 2011). Prozirna roģnica i leĺa zajedno ļine dio oka odgovoran za 

eliminiranje sferiļnih aberacija svjetlosti i projekciju fokusirane slike na mreģnicu (Piatigorsky 

2002). Uz to, roģnica sluģi kao zaġtitna barijera izmeĽu oka i vanjske okoline. Refrakcija svjetlosti 

kroz roģnicu ili leĺu oka karakteristiļna je za pojedinu vrstu (Greiling i Clark 2008; Gestri i sur. 

2012). Za zebrice i ostale vodene ģivotinje leĺa pruģa relativno veĺu snagu fokusiranja od leĺe 

kopnenih ģivotinja. To je zato ġto se indeks loma vode u usporedbi s indeksom loma zraka bolje 

podudara s onom stanica roģnice i roģnici je potrebna manja snaga prelamanja (Greiling i Clark 

2008; Gestri i sur. 2012). Bjelooļnica je vanjski sloj oka bogat izvanstaniļnim matriksom, posebno 

kolagenom, elastinom i proteoglikanima. Ovo ģilavo, vlaknasto tkivo daje oku oblik i ima zaġtitnu 

ulogu. Bjelooļnica je takoĽer mjesto vezivanja i umetanja ekstraokularnih miġiĺa. Za razliku od 

strome roģnice koja uļinkovito prenosi svjetlost, stroma bjelooļnice rasprġuje svjetlost, dajuĺi joj 

neproziran izgled (Gestri i sur. 2012).  

Tunica vasculosa, sastoji se od ģilnice, ovojnice bogate krvnim kapilarama koja opskrbljuje 

mreģnicu sa kisikom i prehrambenim tvarima, ġarenice koja kontrolira koliļinu svjetlosti koja 
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odlazi u mreģnicu te rete mirabile kao dodatni sustav krvnih ģila smjeġtenog iza mreģnice i 

odgovornog za odrģavanje parcijalnog tlaka kisika u mreģnici (Wittenberg i Haedrich 1974; Menke 

i sur. 2011). 

Kao i veĺina postojeĺih kraljeģnjaka, mreģnica riba zebrica sastoji se od ġest glavnih tipova 

stanica, pet vrsta neurona i jedne glija stanice, Müllerove glije (MacDonald i sur. 2015). U mreģnici 

se moģe razlikovati nekoliko slojeva: 1) pigmentni epitel mreģnice u kojem su fotoreceptorske 

stanice (ġtapiĺi i ļunjiĺi), 2) vanjski nuklearni sloj, koji sadrģi jezgre ġtapiĺa i ļunjiĺa, 3) bipolarne 

stanice koje povezuju ġtapiĺe i ļunjiĺe, i 4) ganglijske stanice koje svoje aksone ġalju kroz optiļka 

vlakna koja se stapaju u vidni ģivac, a koji je povezan sa mozgom. Amakrine stanice su interneuroni 

koji povezuju bipolarne i ganglijske stanice mreģnice. One su sinaptiļki aktivne u unutarnjem 

pleksiformnom sloju i sluģe za integraciju, moduliranje i umetanje vremenske domene u vizualnu 

poruku predstavljenu ganglijskoj ĺeliji. Amakrinske stanice tako su nazvane jer su ģivļane stanice 

za koje se smatra da nemaju akson (Ram·n y Cajal i sur. 1972). Za razliku od drugih pravih 

koġtunjaļa, riba zebrica nema avaskularnu mreģnicu (Menke i sur. 2011). Stanice mreģnice 

osjetljive na svjetlost, fotoreceptori (ļunjiĺi i ġtapiĺi), smjeġteni su na apikalnom sloju mreģnice i 

prikazuju stereotipnu subcelularnu organizaciju sa svojim bazalnim jezgrama okrenutim prema 

unutarnjem segmentu (tijelo stanice ili soma) i vanjskom segmentu naslanjajuĺi se na pigmentni 

epitel mreģnice sa membranskim invaginacijama prepunih opsinom (stanice osjetljive na svjetlost) 

(Mahabadi i Al Khalili 2021). Stariji ostaci membrane i proteina odlijevaju se s distalnog vrha 

vanjskog segmenta i fagocitoziraju ih susjedne stanice pigmentnog epitela. Ļunjiĺi su potrebni za 

vid jakog svjetla i mogu se podijeliti u ļetiri klase na temelju ekspresije i morfologije opsina. 

Upareni dugi dvostruki ļunjiĺi izraģavaju crveni i zeleni opsin, dugi pojedinaļni ļunjiĺi izraģavaju 

plavi opsin, a kratki pojedinaļni ļunjiĺi izraģavaju opsin osjetljiv na ultraljubiļasto zraļenje 

(Mahabadi i Al Khalili 2021). Ġtapiĺi se uglavnom koriste za vid pri slabom svjetlu, a njihova su 

staniļna tijela smjeġtena bliģe staklovini oka, a u mreģnici prilagoĽenoj svjetlosti, unutarnji i 

vanjski segmenti tankih ġtapiĺa strġe izvan ļunjiĺa, razdvajajuĺi apikalne mikrovile susjednog 

retinalnog pigmentnog epitela jedne stanice (Mahabadi i Al Khalili 2021). Bipolarne stanice su 

interneuroni koji prenose informacije s fotoreceptora u unutarnju mreģnicu. Bipolarne stanice 

klasificirane su prema tri glavna kriterija: vrsti fotoreceptora koji pruģa ulaz, dendritiļkoj i 

aksonskoj morfologiji i polarnosti njihovih odgovora (npr. depolarizirajuĺi ili hiperpolarizirajuĺi). 

Ganglijske stanice krajnji su izlazni neuroni mreģnice kraljeģnjaka. Aksoni ganglijskih stanica ļine 
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sloj ģivļanih vlakana unutarnje mreģnice dok se spajaju i tvore glavu vidnog ģivca, koja se sastoji 

od aksona i glija ganglijskih stanica koji migriraju u vidni ģivac (Mahabadi i Al Khalili 2021).  

 

 

 

Slika 3. Slojevi oka. Preuzeto i prilagoĽeno iz https://bio-atlas.psu.edu/zf/progress.php. 

 

3.1.3. Srce i krvoģilni sustav 

Kod ribe zebrice srce je smjeġteno ispred glavne tjelesne ġupljine i ventralno od jednjaka (Speare i 

Frasca 2006; Roberts i Ellis 2012). Srce je graĽeno od jedne pretklijetke (atrija) i jedne klijetke 

(ventrikula). Deoksigenirana venska krv ulazi u sinus venosus (Slika 4). Stijenka sinusa venosusa 

je tanka i uglavnom se sastoji od kolagenog vezivnog tkiva. Krv nakon toga prolazi kroz sinus-

atrijski zalistak u pretklijetku. Pretklijetka ima tanku, miġiĺavu stijenku, a tanke labave trabekulae 

tvore mreģasto tijelo. Kontrakcijom pretklijetke i ġirenjem (dilatacijom) klijetke krv odlazi kroz atrio-

ventrikularni zalistak u klijetku. Klijetka ima puno deblju stijenku. Vanjski sloj stijenke je graĽen od 

kompaktnog miġiĺa, dok je unutraġnji sloj spuģvast i sadrģi brojne trabekulae. Pod kontrakcijom 

https://bio-atlas.psu.edu/zf/progress.php
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klijetke nastaje relativno visoki tlak, krv potom odlazi u atrijsku lukovicu (lat. bulbus arteriosus), a 

dalje ventralnom aortom odlazi iz srca u ġkrge i ostatak tijela (Menke i sur. 2011; Poon i Brand 2013). 

 

 

Slika 4. Srce ribe zebrice. (A) Stijenka sinusa venosusa; (B) atrij; (C) atrio-ventrikularni zalistak; 

(D) klijetka; (E) bulbo-ventrikularni zalistak; (F) atrijska lukovica (bulbus arteriosus). Preuzeto i 

prilagoĽeno iz Menke i sur. 2011. 

 

3.1.4. Ġkrge 

Ġkrge igraju vaģnu ulogu u oksigenaciji krvi (Slika 5). Ġkrge zebrica sastoje se od ļetiri bilateralna 

ġkrģna luka u trbuġnom orofarinksu. Ġkrģni lukovi podrģani su koġtanim i hrskaviļavim tkivom i 

sadrģe skeletne miġiĺe. Inerviraju ih kranijalni ģivci lica i jeziļno-ģdrijelni i vagusni ģivci 

(Bjurstedt 1957). Voda ulazi kroz usta preko ġkrga te izlazi ispod ġkrģnog poklopca ili operkuluma. 

Krv teļe kroz aferentne arterije primarnih lamela u krvne prostore sekundarnih lamela, gdje se 

ugljikov dioksid (CO2) ispuġta u vodu u zamjenu za kisik (O2). Oksigenirana krv napuġta 

sekundarne lamele eferentnim lamelarnim arterijama do dorzalne aorte, odakle se dostavlja u sva 

tkiva. Pored njihove uloge u oksigenaciji krvi, ġkrge takoĽer igraju vaģnu ulogu u kiselo-baznoj 

ravnoteģi, osmoregulaciji i izluļivanju tvari (Menke i sur. 2011). 
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Slika 5. Ġkrge ribe zebrice. (A) lamelarna arterija; (B) primarna lamela; (C) sekundarna lamela. 

Preuzeto i prilagoĽeno iz Menke i sur. 2011. 

 

3.1.5. Probavni sustav 

Primarne funkcije probavnog sustava ukljuļuju probavu i apsorpciju hranjivih tvari i uklanjanje 

otpadnih tvari. Crijevo ribe zebrice vrlo je homologno s crijevom sisavaca u svom razvoju, 

organizaciji i funkciji (Slika 6) (Wallace i sur. 2005; Flores i sur. 2020). U usporedbi sa crijevima 

sisavaca, crijevo ribe zebrice ima jednostavniju graĽu. Crijevna sluznica presavijena je u resiļaste 

nabore bez prepoznatljivih resica prstastog oblika koje nalazimo u crijevima sisavaca. U presjeku 

je vidljivo da je nabor identiļan resici i stoga moģe biti njezina evolucijska preteļa (Burgess 1975). 

Probavni sustav zebrice moģe se podijeliti na prednji i straģnji dio. Prednji dio se sastoji od usta, 

bukalne ġupljine i orofarinksa. Jednjak, proksimalno crijevo, srednje crijevo, straģnje crijevo i anus 

ļine straģnji dio. Apsorpcija masti dogaĽa se u proksimalnom crijevu, dok se apsorpcija proteina 

dogaĽa u srednjem crijevu. Straģnje crijevo ima ulogu u osmoregulaciji (Holden i sur. 2013). 

Crijevo sa kratkim miġiĺavim jednjakom, sastoji se od jedne duge cijevi koja se dva puta savija u 

trbuġnoj ġupljini. Crijevo zapoļinje ġirokim lumenom koji postupno postaje manji u rostralno-

kaudalnom smjeru. Ne moģe se razlikovati ģeludac, tanko crijevo ili debelo crijevo u zebrica 

(Wallace i sur. 2005; Menke i sur. 2011). MeĽutim, postoje razlike u morfologiji cilindriļnih 

epitelnih stanica sluznice i u broju broju vrļastih stanica, a ġto upuĺuje na razliku u funkciji 

pojedinih dijelova crijeva. Crijevo ima brojne nabore koji postaju postupno kraĺi rostralno-

kaudalnom smjeru. Nabori su proporcionalno znatno veĺi od crijevnih resica u sisavaca.  

Cilindriļni enterociti koji imaju funkciju apsorpcije tvari su najbrojnija, dok su vrļaste stanice 

druga najbrojnija vrsta stanica u crijevnom epitelu zebrice (Wallace i sur. 2005; Menke i sur. 2011).   
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Slika 6. Usporedba staniļnih tipova i struktura izmeĽu probavnog trakta sisavaca (A) i zebrice (B). 

Za razliku od sisavaca crijevo zebrice je organizirano u nepravilne pregibe te nema resica i kripti. 

Crijevo sisavaca i zebrica posjeduju matiļne stanice, enterocite, enteroendokrine stanice i vrļaste 

stanice. Paneth-ove stanice i M-stanice su odsutne u zebricama. Preuzeto i prilagoĽeno iz Flores i 

sur., 2020.  

 

3.1.6. Plivaĺi mjehur 

Plinski ili plivaĺi mjehur embrioloġki je izveden iz gornjeg probavnog trakta, ali nema probavnu 

funkciju (Menke i sur. 2011; Roberts i Ellis 2012). U zebrica, razvoj plivaĺeg mjehura zapoļinje 

tijekom embriogeneze, a inflacija se javlja unutar 5 dana nakon oplodnje (Yue i sur. 2015). Plivaĺi 

mjehur u ribe zebrice, igra kljuļnu ulogu u plovnosti. Smjeġten je ventralno od bubrega i podijeljen 

je na dva dijela (Slika 7) (Menke i sur. 2011). Sastoji se od: 1) jednog sloja cilindriļnog epitela 

koji stvara surfaktant koji prekriva tanki sloj adventicija i 2) miġiĺnog sloja sastavljenog od glatkih 

miġiĺa i submukoznog sloja, gdje se nalazi veĺina krvnih ģila. U cilindriļnom epitelu nalaze se tzv. 

Ărodletñ ili ġtapiĺaste stanice kojih obiļno najviġe ima unutar ġkrga, crijeva, ģuļnih kanala i atrijske 

lukovice (Speare i Ferguson 2006; Menke i sur. 2011). Zebrice imaju povezan plivaĺi mjehur i 

jednjak pneumatskim kanalom, dopuġtajuĺi ribi punjenje plivaĺeg mjehura gutanjem zraka (Finney 

i sur. 2006). 
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Slika 7. Prikaz smjeġtaja plivaĺeg mjehura (A). Preuzeto i prilagoĽeno iz Menke i sur. 2011. 

 

3.1.7. Bubreg 

Bubreg zebrice nalazi se retroperitonealno i ventralno od kraljeģnice. Dvije primarne uloge bubrega 

su uklanjanje i izluļivanje nepotrebnih i ġtetnih tvari iz krvi i regulacija koncentracije iona i 

metabolita u krvi u okviru fizioloġkih granica. Bubreg svoju funkciju postiģe filtriranjem krvi i 

reapsorpcijom korisnih iona i malih molekula koristeĺi se epitelnim prijenosom tvari. Navedeni 

prijenos tvari ostvaruju nefroni, funkcionalne jedinice bubrega (Menke i sur. 2011; Drummond i 

Davidson 2016;). Zebrica je slatkovodna riba konstantno okruģena medijem niske osmolarnosti pa 

bubreg (uz ġkrge i koģu) takoĽer pomaģe u izluļivanju vode i odrģavanju osmolarnosti tjelesnih 

tekuĺina (Hill i sur. 2004; Menke i sur. 2011). Usprkos razlikama, postoji funkcionalna analogija 

izmeĽu bubrega riba zebrica i sisavaca, ġto zebrice ļini izvrsnim modelom za istraģivanje 

fiziologije bubrega. Tijekom ranog embrionalnog razvoja zebrica ima pronefros kao funcionalni 

oblik bubrega. To je ujedno i najnezreliji oblik bubrega kraljeģnjaka koji je pogodan za istaģivanje 

molekularnih mehanizama razvoja nefrona, a koje nalazimo i u metanefrosu, sloģenijem obliku 

bubrega sisavaca (Gerlach i Wingert 2013; Drummond i Davidson 2016). Pronefors u zebrica 

sastoji se od samo dva nefrona sa sraslim glomerulima ventralno na dorzalnoj aorti (Drummond i 

Davidson 2016). Epitel pronefrosa zebrica podijeljen je na dva segmenta proksimalnih kanaliĺa 

(proksimalni zavijeni kanaliĺ i proksimalni ravni kanaliĺ) i dva distalna kanaliĺa koji su u 

mnogoļemu homologni s nefronom sisavaca (Slika 8) (Wingert i sur. 2007). Bubreg ribe zebrice 

takoĽer sadrģi i sabirne kanale. U bubreģnom intersticiju nalaze se hematopoetske stanice i tu se 

dogaĽa hematopoeza kod odraslih jedinki. Osim hematopoetskih, u prednjem dijelu bubrega mogu 

se pronaĺi i endokrine stanice (interrenalne i kromafine stanice) duģ glavnih krvnih ģila u prednjem 

dijelu bubrega (Menke i sur. 2011). Kasnije, tijekom razvoja mladih (juvenilnih oblika) zebrica 

dolazi do razvoja mezonefrosa koji sluģi kao zavrġni oblik bubrega u odraslih jedinki (Drummond 

i Davidson 2016). 
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Slika 8. Bubreg ribe zebrice. (A) glomerulus, (B) proksimalni ili distalni kanaliĺ, (C) sabirni 

kanaliĺ, i (D) hematopoetsko tkivo. Preuzeto i prilagoĽeno iz Menke i sur. 2011.  

 

3.1.8. Jetra 

Jetra zebrice je zaseban organ smjeġten u prednji dio trbuġne ġupljine saļinjen od tri reģnja koja se 

pruģaju duģ crijeva. Sliļno kao i kod sisavaca, jetra igra vaģnu ulogu u odrģavanju metaboliļke 

homeostaze tijela, a ukljuļuje metabolizam ugljikohidrata, proteina, lipida i vitamina (Evensen 

2006; Menke i sur. 2011; Roberts i Ellis 2012). TakoĽer, ima kljuļnu ulogu u detoksifikaciji i 

sintezi proteina seruma poput albumina, fibrinogena, ļimbenika sustava komplementa i proteina 

akutne faze. Jetra zebrice razlikuje se od jetre sisavaca jer hepatociti nisu jasno organizirani i 

tipiļne portalne trijade nisu oļite (Van Der Ven i sur. 2003; Menke i sur. 2011). Osim toga, jetra 

zebrice nema Kuppferove stanice. Jasna razlika moģe biti napravljena izmeĽu muġke i ģenske jetre 

kod odraslih jedinki zebrica jer su hepatociti u jetri ģenki vrlo bazofilni kao posljedica proizvodnje 

vitellogenina (Slika 9) (Van Der Ven i sur. 2003; Menke i sur. 2011). Ģuļni ili bilijarni sustav 

zebrice se takoĽer razlikuje od onog u sisavaca u kojemu mnogobrojni unutarstaniļni kanalikuli u 

konaļnici anastomoziraju stvarajuĺi ģuļne kanale. Ģuļni kanali se spajaju i tvore ģuļni mjehur koji 

sadrģi zelenkastu ģuļ i koja potom odlazi u crijevo putem zajedniļkog ģuļovoda (Roberts i Ellis 

2012). 
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Slika 9. Jetra ribe zebrice. (A) dorzalni prikaz, (B) muġka jetra, (C) ģenska jetra. Preuzeto i 

prilagoĽeno iz Menke i sur. 2011. 

 

3.1.9. Guġteraļa 

Guġteraļa zebrice nije diskretan organ i poprima svoj zreli oblik 6 dana nakon oplodnje. Nalazi se 

asimetriļno na desnoj strani tijela kao izduģeni organ koji se proteģe izmeĽu somita (Youson i Al-

Mahrouki 1999; Menke i sur. 2011; Prince i sur. 2017). Sastoji se od dva razliļita, ali kolokalizirana 

dijela: 1) egzokrini dio koji sadrģi acinarne stanice koje proizvode probavne enzime i kanale kroz 

koje teku izluļeni enzimi, te 2) endokrini dio kojeg ļine "Langerhansovi otoļiĺi" koji luļe hormone 

zaduģene za regulaciju razine glukoze u krvi (Prince i sur. 2017). U ribe zebrice egzokrino tkivo 

guġteraļe je lokalizirano uzduģ crijeva. Acinarna struktura egzokrinog dijela guġteraļe je vrlo 

sliļna onoj kod sisavaca i sadrģi stanice s vrlo tamnom, bazofilnom citoplazmom (Menke i sur. 

2011; Roberts i Ellis 2012). Osnovni sastav i organizacija endokrinih otoļiĺa guġteraļe je sliļna 

onoj u ļovjeka. Karakteristiļan i prepoznatljiv Langerhansov otoļiĺ u zebrice zove se 

Brockmanovo tijelo. Inaļe, endokrino tkivo guġteraļe zebrice se sastoji od h -stanica koje 

proizvode glikagonu sliļan peptid, -̡stanice koje proizvode inzulin, i ɻ-stanice koje proizvode 

somatostatin (Menke i sur. 2011). 

3.1.10. Spolni organi 

Zebrica nema spolnih X i Y kromosoma analognih sisavcima. No nedavno objavljeno istraģivanje 

pokazalo je da gubitak funkcije gena wnt4a promovira razvoj muģjaka odnosno da aktivnost ovog 

gena potiļe razvoj ģenskih spolnih organa u zebrica (Kossack i sur. 2019). Na poļetku 

embrioloġkog razvoja spolna ģlijezda nalikuje primitivnom jajniku i ukoliko je riba muģjak, rana 

spolna ģlijezda jajnika nazaduje i testisi se poļinju stvarati izmeĽu 21. i 30. dana nakon oplodnje. 
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Inaļe se primitivni jajnik razvija u odrasloj ģenki (Speare i Frasca 2006). Testisi riba zebrica su 

parni organi smjeġteni ventralno od plivaĺeg mjehura i dorzalno od jetre (Slika 10). Testisi su 

sastavljeni od "lobula" ili reģnjiĺa odvojeni vlaknastim vezivnim tkivom. Prekriveni su sa 

spermatogenim epitelom. Unutar svakog reģnjiĺa, zametne epitelne stanice zapoļinju niz mitotskih 

i mejotiļnih dioba koje dovode do proizvodnje sperme (Mokhtar 2017). Jajnici su parni organi 

sastavljeni od dva uzduģna reģnja i smjeġteni su ventralno od plivaĺeg mjehura u trbuġnoj ġupljini 

(Mokhtar 2017). Jajnici sadrģe oocite u razliļitim fazama razvoja koje kratki jajovod vodi prema 

van (Menke i sur. 2011). Jajnici su prekriveni tunicom albugineom, tkivom koji sadrģi zametni 

epitel. Zametne epitelne stanice prolaze kroz niz mitotiļkih dioba kako bi stvorile primarne oocite 

(Mokhtar 2017). 

 

 

Slika 10. Presjek bilateralnih testisa u trbuġnoj ġupljini izmeĽu jetre i plivaĺeg mjehura. Preuzeto 

i prilagoĽeno iz Menke i sur. 2011. 

 

 

 




















































































































































