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mg- miligrami
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CRT- capillary refill time (vrijeme ponovnog punjena kapilara)
KKS- kompletna krvna slika

HE- hepaticka encefalopatija

C- cup (salica)

Ib- pounds

Oz- ounces

GLN- glutamin

PCM- protein calorie malnutrition
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1. UVOD

Jetra je jedan od najvaznijih organa, u organizmu zivotinja i ljudi. Iz tog razloga, pri
promjenama i disfunkcijama u njenom radu, posljedice se ocituju kroz nemoguénost odvijanja
mnogobrojnih metabolickih funkcija (KONIG i LIEBICH, 2009.). Zbog toga je izuzetno bitno
bolesti jetre prepoznati na vrijeme i pravovremeno zapoceti lijeCenje 1 sprijeiti daljnje
napredovanje bolesti. U tome znacajnu ulogu ima prilagodena prehrana (FASCETTI 1 sur.,
2012.). S obzirom da jetra sudjeluje u metabolizmu makronutrijenata, ugljikohidrata, masti i
bjelancevina, svaka promjena u njezinom radu onemogucava i/ili znacajno otezava njihovu
razgradnju i apsorpciju. Iz tog razloga, kod bolesti jetre, nakon §to smo stabilizirali pacijenta 1
odredili terapiju, nuzno je izabrati i prikladan plan hranjenja koji ¢e zadovoljiti sve potrebe
bolesne jedinke za hranjivim tvarima, bez istovremenog opterecivanja ve¢ disfunkcionalnog
organa (FASCETTI i sur., 2012.). To je Cesto izazov iz visSe razloga. Naime, iako su klinicki
znakovi u veéini slucajeva sli¢ni, postoje bitne razlike izmedu samih bolesti koje pogadaju jetru,
te svaka treba poseban pristup i prilagodenu prehranu. Nadalje, svaka Zivotinja koja boluje od
neke bolesti jetre zahtjeva individualan pristup kako u terapiji i lijeCenju, tako i1 u prehrani.
Velika je razlika odredujemo li protokol hranjenja za Stene, koje ima poveéane za hranjivim
tvarima zbog rasta i razvoja, za mladog aktivnog psa, ili za starijeg psa koji uz primarnu bolest
ima 1 dodatne komorbiditete, o kojima takoder treba voditi racuna pri odredivanju prehrane.
Zbog svega navedenog, cilj ovog rada biti ¢e sistematizirati kroni¢na oboljenja jetre, sa

posebnim naglaskom na postizanje optimalnog rezima hranjenja.



2. JETRA i ZUCNI MJEHUR

2.1.  Anatomija i histologija

Jetra je najveca zlijezda u tijelu, s brojnim funkcijama, i samim tim izrazito znacajna za
normalno funkcioniranje organizma kao cjeline (KONIG i LIEBICH, 2009.). Stoga ne ¢udi §to
cijela anatomska grada pogoduje njezinoj zastiti. Pocevsi od smjeStaja odmah iza oSita, u
intratorakalnom dijelu abdominalne Supljine, preko dubokih fisura koje ju dijele na reznjeve i
podreznjeve, smjestaja u abdomenu pod zaStitom rebara, sve to omogucuje fizicku zastitu od
ozljeda. Ovisno o vrsti Zivotinje, te njthovim specifi¢nim potrebama i nacinu kretanja, razlikuje
se 1 grada jetre. Takva specificna grada omogucuje kraljeznjacima da se prilikom kretanja
reznjevi podvlace jedan pod drugi, bez rizika od oSte¢enja parenhima. Jetra psa, je podijeljena
na 4 reznja, 4 podreznja i 2 izdanka. To znaci da su lijevi 1 desni reZzanj podijeljeni na lateralni
1 medijalni dio (lobus hepatis sinister lateralis 1 medialis 1 lobus hepatis dexter lateralis i
medialis). Repasti rezanj (lobus caudatus) takoder je podijeljen na 2 dijela, na repasti i
bradaviCasti rezanj (processus caudatus 1 processus papillaris). Kvadratni rezanj (lobus
quadratus) je nepodijeljen (KONIG i1 LIEBICH, 2009.). Kada promatramo jetru kao cjelinu,
ona ima konkavnu povrSinu, okrenutu prema utrobi (facies visceralis) 1 konveksnu, koja je
okrenuta prema oSitu (facies diaphragmatica). Te dvije povrSine sastaju se u 2 ruba, dorzalno
u tupom rubu (margo obtusus) 1 ventralno u ostrom rubu (margo acutus). Na visceralnoj plohi
nalazi se porta hepatis, mjesto ulaska, tj. izlaska a. hepatice, v. portae, zZu€ovoda, te zivaca i
limfnih Zila. Porta hepatis znacajna je, uz sve navedeno, i zbog bliske povezanosti sa Zu¢nim
mjehurom. Cijelu povrsinu jetre obavija fibrozna ¢ahura (capsula fibrosa hepatis seu Glissoni),
koja je stopljena sa potrbusnicom, koja €ini seroznu ovojnicu jetre (tunica seroza hepatis)
(KONIG 1 LIEBICH, 2009.). U jetrene reznji¢e (lobuli hepatis) jetreni parenhim dijele
trabekule. Oni su najmanje funkcionalne jedinice jetre koje vidimo golim okom. Sastavljeni su
od savijenih trakova hepatocita (lamine hepaticae) koji okruzuju jetrene sinusoide.

Razlikujemo periportalne i poligonalne jetrene reznjice (KOZARIC, 1998.).

Jedna od najvaznijih uloga jetre je proizvodnja Zuci. Ona se proizvodi u jetrenim stanicama, a
putuje kroz zZu¢ne kapilare ili Zu¢ne kanali¢e. Te kapilare spajaju se u interlobularne vodove
(ductuli interlobulares). Oni se nalaze u intersticiju izmedu jetrenih reznjica, zajedno s granama
a. hepatice i v. portae. Interlobularni vodovi se zatim spajaju u lobarne vodove (ductus biliferi).
Ekstrahepati¢ni zucovodi su zapravo jetreni izvodnici (ductus hepatici), koji izlaze iz jetre, iz
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izvodnika zu¢nog mjehura (ductus cysticus) 1 iz Zuénog izvodnika koji se izlijeva u duodenum

(ductus choledocucs) na papilli duodeni major (KOZARIC, 1998.).

Zuc se skladisti u Zzu¢nom mjehuru te se otprema u dvanaesnik po potrebi. Zapremnina zucnog
mjehura u psa iznosi oko 15ak ml. Sam mjehur smjesten je u fossi vesicae felleae, u blizini

portae hepatis, na visceralnoj povrsini jetre.

Jetra je gradena od 2 tipa stanica: hepatocita, tj. jetrenih stanica, i Kupfferovih stanica, koje su
zapravo stanice mononuklearnog fagocitnog sustava. Ve¢ sama grada jetre nas upucuje na
slozenost svih njezinih funkcija i znacaj koji ima za pravilno funkcioniranje ¢itavog organizma

(KOZARIC, 1998.).
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Slika 1. Anatomski prikaz organa probavnog sustava psa
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dijafragmatskog dijela jetre. B- prikaz visceralnog dijela jetre. C- visceralni prikaz jetrenih

reznjeva, zuénog mjehura i ductusa hepaticusa (prema: HERMANSON i sur., 2013.).



2.2.  Fiziologija
2.2.1 Metabolizam bilirubina

Lucenje Zzu¢i najvaznija je egzokrina uloga jetre (GUYTON i HALL, 2006.). Zu¢ se sastoji od
vode, kolesterola, zu¢nih kiselina, bilirubina i anorganskih iona. Njezine funkcije su izluc¢ivanje
otpadnih tjelesnih produkata (suvisak kolesterola, bilirubin, metabolizirani ksenobiotici), zatim
sudjelovanje u probavi masti u crijevima, te osiguravanje pufera za neutraliziranje kiselog ph u
crijevima (GUYTON 1 HALL, 2006.). Iako se neprestano stvara, izlu€uje se po potrebi.
Bilirubin nastaje ekstrahepatichom metabolickom razgradnjom eritrocita, vecinom u
makrofazima slezene, kostane srzi i jetre. 1za toga slijedi njegovo uklanjanje iz organizma. U
tom procesu, dio bilirubina se konvertira u urobilinogen, vraca se u jetru enterohepatickom
cirkulacijom, te se ponovno izlucuje putem Zuci, a mali dio i mokra¢om. Dio urobilinogena

oksidira u sterkolibilin, koji daje boju fecesu (GUYTON i HALL, 2006.).

2.2.2. Metabolizam Zu¢nih kiselina

Zuéne kiseline izrazito su bitne za funkcioniranje probave u organizmu. One su zasluZne za
stimuliranje luCenja Zuci i probave, apsorpciju masti i u mastima topivih vitamina, te za
odrzavanje homeostaze kolesterola. One se sintetiziraju u jetri iz kolesterola, te se na principu
osmoze izluCuju iz nje. Zbog toga Sto jetra nije u mogucnosti sintetizirati koli¢inu zuc¢nih
kiselina koja je organizmu potrebna, one enterohepatickom cirkulacijom vracaju u jetru. Na taj
nacin, reciklira se do 95% Zuc¢nih kiselina, te koli¢ina resorbiranih daleko premasSuje novo
sintetizirane (DONALD i sur., 2007.).

Malapsorpcija masti i manjak vitamina topivih u mastima, posljedica su poremetnje ovog

procesa.



2.2.3. Metabolizam ugljikohidrata

Jetra ima klju¢nu ulogu u metabolizmu glukoze, fruktoze 1 galaktoze (OWEN i sur., 1981.).
Iz tog razloga, ona takoder regulira procese glikolize i glukoneogeneze (KOZARIC, 1998.)
Nakon obroka, glukozu i fruktozu iz plazme skladisti u obliku glikogena ili masnih kiselina, 1

na taj nacin regulira koncentraciju glukoze u krvi.

2.2.4. Metabolizam masti

U trenutku kada u organizmu postoji viSak energije, hepatociti sintetiziraju masne kiseline, dok
ih u razdobljima povecane potrebe za energijom oksidiraju. Takoder, uloga hepatocita je i

sinteza, lucenje i razgradnja kolesterola (GUYTON i HALL, 2006.).

2.2.5. Metabolizam bjelan¢evina

U jetri se odvija sinteza gotovo 15 % ukupnih bjelancevina tijela (DONALD 1 sur., 2007.).
Neke od tih bjelancevina su plazmatski proteini, transportni proteini, lipoproteini, faktori
zgrusavanja, proteini akutne faze, komponente sustava komplementa itd. Nadalje,
katabolizmom aminokiselina nastaje amonijak, koji je visoko toksi¢an. U jetri se on pretvara u

daleko manje toksi¢nu ureju u metabolickom procesu koji se naziva ciklus ureje.

2.2.6. Metabolizam ksenobiotika

Kako bi se ksenobiotici (strane tvari, npr. lijekovi, insekticidi itd.) izIucili iz organizma, moraju

biti topivi u vodi. Taj proces konverzije odvija se u hepatocitima (GUYTON I HALL, 2006.).

2.2.7. Imunosna funkcija

Jetra je jedan od organa koji imaju znac¢ajnu imunosnu funkciju u pasa, §to nam nadalje
objaSnjava njezinu kompleksnost i vaznost njezinog pravilnog funkcioniranja, za dobrobit

Citavog organizma. Kao $to je ve¢ spomenuto, ona sintetizira i otpusta proteine akutne faze, te



na taj nacin sudjeluje u borbi protiv sistemskih infekcija. Takoder, u njoj se nalazi najveci broj
mononuklearnih fagocita. Kuppfferove stanice uklanjaju Stetne tvari i mikroorganizme prije

nego Sto uopce dodu do sistemske cirkulacije (GUYTON 1 HALL, 2006.)

3. BOLESTI JETRE I PRILAGODENA PREHRANA

Koliko god slicnim simptomima se ocCitovale, bolesti jetre imaju svoje osobitosti 1 razlicite
nacine na koje ostavljaju posljedice na organizam, i zato je nuzno otkriti o kojoj se to¢no bolesti
radi, kako bi mogli prilagoditi lijecenje 1 prehranu. No postoji mnogo sli¢nosti, a to je utjecaj
na sam rad jetre i njene metabolicke funkcije. 1z tog razloga ¢e posljedice vecéine bolesti biti
poremecaji metabolizma masti, ugljikohidrata, bjelancevina, vitamina i minerala (McGAVIN i
ZACHARY, 2008.). S obzirom da se navedene hranjive tvari razli¢ito metaboliziraju, nuzno
je prilagoditi (pojacati, smanjiti ili u nekim sluc¢ajevima i potpuno ukloniti) njihov unos u
organizam. Zato je prehrana izrazito vazan dio u lijeCenju (FASCETTI i sur., 2012.). Jedna od
cestih pojava, npr. kod ciroze jetre, je hipoglikemija. Do nje dolazi zbog smanjenog stvaranja
glukoze 1 istovremeno brzeg troSenja zaliha glikogena (GUYTON i1 HALL, 2006.). To
posljedi¢no dovodi do prerane razgradnje proteina kako bi zapoceo proces glukoneogeneze.
Nadalje, poznato je da jetra sintetizira vecinu proteina plazme, koji imaju ulogu u odrzavanju
homeostaze, vezanju liganda, transportu itd. Aminokiseline imaju znacajnu ulogu kako u sintezi
novih proteina, tako i u iskoriStavanju za stvaranje energije, tako da su promjene u njihovom

metabolizmu jedna od najopasnijih posljedica kroni¢nih bolesti jetre (CENTER, 1996.).

Regulacija metabolizma proteina odvija se u jetri. To ukljucuje skladiStenje i deaminaciju
aminokiselina. Jetra u pravilu razgraduje esencijalne aminokiseline, uklju¢uju¢i aromaticke
aminokiseline (AAA), ali ne aminokiseline razgranatih lanaca (BCAA) i neke neesencijalne
aminokiseline (CENTER, 1996.). Razgradnja aminokiselina se odvija pomocu razgradnih
enzima. Kada psi prehranom unose u organizam malo proteina, aktivnost tih enzima se
smanjuje, kako bi aminokiseline bile dostupne za sintezu proteina. Naprotiv, kada psi
prehranom unose mnogo proteina u organizam, njihova aktivnost se pojacava. Koncentracije

aminokiselina u plazmi mogu biti promijenjene kod bolesti jetre (CENTER, 1996.).

U zdravih pasa, aromaticke aminokiseline (triptofan, tirozin i fenilalanin) uspjeSno se

metaboliziraju u jetri. Kod pasa s bolestima jetre, njihove koncentracije u plazmi su povisene,



zbog pojacane glukoneogeneze, te smanjenog jetrenog metabolizma aromati¢kih aminokiselina
(CENTER, 1996.). Koncentracija BCAA (leucin, izoleucin i valin) i vecine drugih
aminokiselina koje se razgraduju u perifernim tkivima, u plazmi je smanjena, zbog povecanog

iskori§tavanja u misi¢ima i masnom tkivu (CENTER, 1996.).

Molarni omjer izmedu BCAA i AAA u zdravih pasa iznosi od 3.0 do 4.0. Kod pasa s
portosistemskim Santom i kroni¢nim hepatitisom, taj omjer je Cesto s manjen na 1.0., ili ¢ak
manje (MEYER, 1998.). Za povisene koncentracije AAA u cerebrospinalnoj tekucini se smatra
da formiraju ,,lazne neurotransmitere, Sto vodi do smanjenja dopaminergickog tona. No,
istrazivanjem nije dokazano da vracanje omjera izmedu AAA i BCAA u fizioloske vrijednosti

ima utjecaj na obnavljanje dopaminergicke inhibicije na hipofizu (MEYER, 1988a).

Nadalje, promjene u metabolizmu dusika jedne su od najistaknutijih biokemijskih promjena
koje se javljaju kod pasa koji boluju od kroni¢nih bolesti jetre. Cesta je pojava povisene razine
amonijaka. Nekoliko je uzroka: oslabljena pretvorba amonijaka u ureju zbog smanjenje funkcije
jetre, nedovoljna opskrba jetre amonijakom zbog portosistemskog Santa, te pojacano stvaranje

amonijaka zbog deaminacije aminokiselina i glukoneogeneze ( MAYER, 1998.)

Povecana koncentracija amonijaka moze uzrokovati jetrenu encefalopatiju (HE). Ona je u pasa
1 macaka u vecini slucajeva kronicna, a javlja se kod portosistemskog Santa i kroni¢nih bolesti
jetre. Toksini i drugi Stetni spojevi dolaze u sistemsku cirkulaciju kada se razvije kolateralna
cirkulacija, u slu¢ajevima kada jetra gubi svoju funkciju, te iz sistemske cirkulacije dolaze do
mozga, gdje uzrokuju poremecaje u radu neurotransmitera (GABA-e i glutamata, najvaznijih
inhibitora 1 ekscitatora). Najvazniji medu tim toksinima je amonijak. Smatra se da drugi
¢imbenici koji doprinose nastanku hepaticke encefalopatije mogu ukljucivati nakupljanje
mangana, povecane koncentracije neurosteroida i liganda perifernih benzodiazepinskih
receptora, te promjene u omjeru izmedu BCAA 1 AAA u plazmi 1 cerebrospinalnoj tekucini

(MAYER, 1998.).

Zbog smanjenih zaliha glikogena, dolazi do pojacanog otpustanja masnih kiselina iz masnog
tkiva u cirkulaciju te iz tog razloga pacijenti s bolestima jetre mogu razviti hiperlipidemiju
(BARBER 1 TEASLEY, 1984.). Takoder, kod pasa koji boluju od portosistemskog Santa
primijecena je pojava hipokolesterolemije (CENTER, 1996.), dok je kod pasa s opstrukcijom

zuc¢ovoda uocena hiperkolesterolemija.



Takoder, Cesta posljedica bolesti jetre je i PCM (protein calorie malnutrition) (GABUZDA 1
SHEAR, 1970.). Koji povecava rizik od pojave infekcija, nastanka ascitesa, bakterijskog
peritonitisa, te je negativan prognosticki faktor (O’BRIEN 1 WILLIAMS, 2008.).

3.1. Portosistemski Sant
3.1.1. Nastanak i tijek bolesti

Portosistemski Sant vaskularna je komunikacija izmedu portalnog i sistemskog krvotoka. Moze
biti kongenitalni ili steCeni. Nadalje, mozZe biti intrahepaticki (¢eS¢e kod velikih pasmina pasa)
ili ekstrahepaticki (CeS¢e kod malih pasmina pasa). Intrahepati¢ki Santovi zapravo su ostaci
ductusa venosusa, koji se nije potpuno zatvorio nakon rodenja. U irskog vucjeg hrta utvrdeno
je da je nastanak kongenitalnog Santa nasljedne etiologije (MAYER i sur., 1995.). Takoder, na
temelju te ¢injenice postoji jos pasmina koje imaju predispozicije za razvoj ove bolesti. SteCeni
portosistemski Sant moze se razviti kao odgovor na portalnu hipertenziju uzrokovanu cirozom
jetre ili neki drugi uzrok (npr. tromboza portalne vene ili tumor) (MAYER i sur., 1995.).
Primarna hipoplazija portalne vene jos§ je jedna vaskularna anomalija koja se pojavljuje u pasa.
Zbog hipoperfuzije portalne vene, posljedicno nastaju mikroskopski intrahepaticki Santovi.
Cesto se javlja u maltezera, jorksirskih terijera i kern terijera (SCHERMERHORN i sur., 1996.).
Psi s ovom boles¢u rijetko imaju vidljive klinicke znakove, a jedini biokemijski pokazatelju su
povisSene razine Zucnih kiselina 1 jetrenih enzima.

Klini¢ki znakovi koje vlasnik moZze lako primijetiti, a koji ukazuju na razvoj portosistemskog
Santa su poliurija 1 polidipsija (MAYER 1 sur., 1995.). U mladih Zivotinja s kongenitalnim
Santovima, Cesta je pojava zaustavljanja rasta ili nemoguénosti dobivanja na tezini. lako
nespecifi¢ne, sve te pojave su znak vlasniku da se s njegovim ljubimcem nesto dogada i da je
vrijeme za posjet veterinaru. Nakon obavljenih pretraga, ¢est nalaz su amonijevi urati i drugi
purinski uroliti. Uzrok tome je pojacano izlu€ivanje amonijaka i Zu¢nih kiselina urinom.
Nakon prepoznavanja problema od strane vlasnika, a potom i pravilne dijagnoze bolesti, slijedi
izbor lijeCenja. Kada se radi o kongenitalnom portosistemskom Santu, najbolja opcija je
kirurSko zatvaranje. No, kada je u pitanju steeni portosistemski Sant, dijeta mora biti okosnica
lijeCenja. Ona je takoder izuzetno vazna i neposredno prije i1 poslije operacije kongenitalnog

santa (MAYER i ROTHUIZEN, 1996.).



Slika 3. Prikaz normalne jetre (A), prikaz jetre s intrahepatickim portosistemskim Santom (B),

prikaz jetre s ekstrahepatickim portosistemskim Santom (C) (Izvor: STEENBEEK i sur.)

3.1.2. Lijecenje i prehrana

Kada ne postoji moguénost operacije jedini izbor terapije je medikamentozna terapija u
kombinaciji s posebno odabranom i prilagodenom prehranom. Lijekovi 1 prehrana mogu
znafajno olakSati simptome 1 poboljSati kvalitetu zivota psu koji boluje od te bolesti
(FASCETTI i sur., 2012.). Cesti su neuroloki simptomi, rezultat jetrene encefalopatije, koji
ukljucuju apatiju, dezorijentaciju, poteskoc¢e pri hodanju, promjene u ponasanju, a mogucéi su i
napadaji. Razlog takvim simptomima su tesko¢e u metabolizmu proteina, tj. nemogucnost
metaboliziranja njihovih otpadnih produkata (GUYTON 1 HALL, 2006.). Ako dode do
njihovog razvoja, nuzna je medikamentna terapija, kako bi se povecala tolerancija organizma
na proteine i1 njihove razgradne produkte. Stoga je u pacijenata sa Santom klju¢no smanjiti
koli¢inu proteina u prehrani (FASCETTI i sur., 2012.). Medutim, to moze biti dosta zahtjevan
zadatak, jer je potrebno pronaci optimalnu koli¢inu proteina koja ¢e s jedne strane zadovoljiti
nutritivne potrebe Zivotinje, a opet ne smije biti prevelika da dodatno ne opterecuje jetru.
Poseban oprez potreban je kod odredivanja prehrane Stencima koji boluju od ove bolesti jetre,
zbog njihovih povecéanih potreba za bjelan¢evinama i aminokiselinama tijekom rasta (MAYER
i ROTHUIZEN, 1996.).

Uz koli¢inu proteina koja se daje Zivotinji, jednako je vazno i porijeklo tog proteina.
(FASCETTTI isur., 2012.). Velika je razlika u proteinima iz npr. organa, miSi¢a i onih iz mlijeka,

jaja 1 biljnih bjelancevina poput soje. Za potonje je mnogo manja vjerojatnost da ¢e izazvati
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hepaticku encefalopatiju ili mokra¢ne kamence uzrokovane portosistemskim Santom (TWEDT,
2014., PROOT 1 sur., 2009.). Razlog tomu je taj Sto proteini biljnog porijekla sadrze
aminokiseline koje se ne metaboliziraju u jetri, tj. aminokiseline razgranatog lanca (valin,
leucin, izoleucin), te sadrze manju koli¢inu duSika. Na taj nacin, stvara se manje amonijaka.
Istrazivanje koje je usporedivalo dva izvora bjelancevina (soja i proteini peradi) kod pasa sa
portosistemskim Santom dokazalo je da je koncentracija amonijaka u plazmi bilo znatno niza u
pasa koju su bili hranjeni hranom koja je sadrzavala bjelanc¢evine soje. Ti psi su takoder imali

viSe koncentracije fibrinogena i kra¢e protrombinsko vrijeme (PROOT i sur., 2009.).

Vaznost porijekla bjelanéevina potvrduje 1 istrazivanje iz 1971. godine. Psi kojima je
eksperimentalno napravljen portosistemski Sant, te koji su bili hranjeni prehranom temeljenom
na mlijeku, umjesto na mesu, pokazali su znac¢ajno smanjene simptome jetrene encefalopatije
te njenu rjedu pojavu, kao i duze prezivljavanje (CONDON, 1971.). U namirnicama animalnog
podrijetla se nalazi veca koncentracija dusika, iz kojeg se sintetizira amonijak. Putem ciklusa
uree se urea sintetizira i moze izlu€iti urinom. Kod pasa koji boluju od portosistemskog Santa,
mogucénost odvijanja urea ciklusa je smanjena jer se on odvija u jetri. Amonijak se ne moze
neutralizirati, a ako to nije moguce dolazi do toksi¢nog djelovanja u vidu hepaticke

enefalopatije.

Uvodenjem bjelancevina biljnog 1 mlije¢nog izvora u prehranu, smanjujemo koncentraciju
unesenog dusika i hema. Biljni izvori proteina sadrZze manje koli¢ine aromati¢nih aminokiselina
metionina i triptofana u odnosu na animalne izvore proteina, te se zbog toga smatra da su
proteini biljnog porijekla bolji izbor za prehranu pasa s bolestima jetre (URIBE 1 sur., 1982.).
Biljni izvori proteina su takoder bogati argininom, koji putem urea ciklusa povecava produkciju

ureje, te na taj nacin smanjuje koncentraciju amonijaka u krvi (URIBE i sur., 1982.)

Visok udio namirnica biljnog podrijetla sa visokom koncentracijom vlakana u obroku djeluje
na metabolizam duSika tako S§to, zahvaljujuéi velikoj koli¢ini vlakana, poti¢e njegovo
izlu€ivanje fecesom, i smanjuje njegovu apsorpciju (WEBER i sur., 1985.). Vlakna koja se
unose prehranom trebala bi iznositi od 3 do 8 %, te je pozeljno da su to topiva vlakna (MEYER
1 sur., 1995.). Crijevni mikrobiom probavlja netopive disaharide iz vlakana, ¢ime se pojacava
kiselost u debelom crijevu, te se posljedicno pojacava izlucivanje amonijaka. Crijevni
mikrobiom takoder pretvara triptofan i metionin dobiven iz hrane u Stetne produkte, oksifenole
i merkaptane, koji sudjeluju u nastanku HE. Stoga su proteini biljnog porijekla, bolji izbor od
proteina animalnog porijekla, jer sadrze manje triptofana 1 metionina (CARPENEDO 1 sur.,
1998.).
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Takoder, studije u humanoj medicini su pokazale da bolji balans duSika moze olakSati prehrana

podijeljena u vise manjih, ali ¢es¢ih obroka (SWART i sur., 1989.).

Takva izbalansirana prehrana se moze posti¢i pravilnim izborom namirnica koje se daju
ljubimcu, ali na trziStu postoje i posebne medicinske linije komercijalne hrane, koje su osmislili
veterinarski nutricionisti, te koje osiguravaju sve potrebe za hranjivim tvarima bolesnim
jedinkama, bez dodatnog optereCivanja jetre. lako im je svima zajedni¢ki smanjeni udio

proteina, kvaliteta tih proteina 1 probavljivost je izrazito visoka.

Kao dodatak prehrani, laktuloza se pokazala jako korisnom u kontroli simptoma
portosistemskog Santa. To je sintetski disaharid kojeg fermentiraju bakterije debelog crijeva
(LIEBERTHAL, 1988.). Ona se ne apsorbira u debelom crijevu, ve¢ veze na sebe vodu 1
elektrolite i te tako Cini stolicu mekSom i poti¢e praznjenje crijeva. Brojna istrazivanja su
potvrdila njezinu uc¢inkovitost u prevenciji pojave hepaticke encefalopatije, te boljem i brzem
oporavku nakon HE (GLUUD 1 sur., 2016.). Razlog tomu je Sto laktuloza smanjuje razinu
amonijaka u krvi (GLUUD i sur., 2016.). Doza se moZe podeSavati do ucinka, a ako dode do
pojave vodenastog proljeva treba ju smanjiti. Unato¢ tome Sto antibiotici sprecavaju rast
bakterija koji je nuzan za djelovanje laktuloze, Cesto se koriste zajedno (WEBER i sur. 1982.).
U te svrhe se najcesce koriste ampicilin ili neomicin, koji inhibiraju gram negativne bakterije

koje stvaraju ureu.
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Kljucni nutritivni ¢imbenici za pse s bolestima jetre

(hranjive tvari izrazene na bazi suhe tvari)

Nutritivni cimbenici Koncentracija
Energija (kcal/ gram) >4.0
Energija (kJ/gram) >16.7
Proteini (%) 15-20*
Arginin (%) -

Taurin (%) >0.1
Natrij (%) 0.08-0.25
Bakar (mg/kg) <5

Cink (mg/kg) > 200
Zeljezo (mg/kg) 80-140
Vitamin E (IU/kg) > 400
Vitamin C (mg/kg) >100

*za pacijente koji pokazuju znakove HE, proteini bi trebali biti smanjeni na 10-15

% dok se znakovi HE ne povuku, hranjive tvari izrazene na bazi suhe tvari

Tablica 1. Prikaz klju¢nih nutritivnih ¢imbenika (u postocima) za prehranu pasa s bolestima

jetre (prema: MEYER 1 ROTHUIZEN, 1995.)
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3.2.  Bolest odlaganja bakra u jetri

3.2.1. Nastanak i tijek bolesti

Bakar je kao esencijalni element nuzan za normalno funkcioniranje svih stanica, no ukoliko
nije pravilno skladisten, dovodi do toksikoze. 1z tog razloga bolest odlaganja bakra u jetri
svrstavamo u metabolicke poremecaje. Bolest odlaganja bakra u jetri u pasa slicna je
Wilsonovoj bolesti od koje obolijevaju ljudi (HULTGREN i sur., 1986.). U pasa, ona najcesce
pogada Bedlingtonske terijere, kod kojih ju uzrokuje autosomni recesivni poremecaj
(JOHNSON i sur., 1980.). On onemogucava normalno izlucivanje bakra putem zuci, te
posljedi¢no dolazi do centrolobularnog talozenja bakra, s koncentracijama preko 2000 mcg/g.
Bolest odlaganja bakra moze se javiti i sekundarno, zbog promjena u izlucivanju bakra putem
zuci, uzrokovanih upalom jetre, fibrozom, kolestazom. Ovaj nacin nastanka bolesti nije sa
sigurnoS¢u dokazan kod pasa (HOFFMAN i sur., 2006.). Tre¢i uzrok nastanka ove bolesti je
pretjerani unos bakra putem prehrane (VAN DEN INGH i sur. 2007.). Kod sekundarnog
odlaganja bakra, njegove koncentracije ne prelaze 2000 mcg/g, a najvise se talozi periportalno.
Razvoju bolesti pogoduje 1 prehrana bogata proteinima. S druge strane, cink, vlakna i askorbat
smanjuju apsorpciju bakra (McGAVIN i ZACHARY, 2008.).

Stetno djelovanje se ocituje u stvaranju slobodnih kisikovih radikala, koji uzrokuju
peroksidaciju lipida, koja zahva¢a mitohondrije i druge stani¢ne membrane.

Bolest je takoder uobicajena kod labradora i dalmatinera no moze se dijagnosticirati i kod
drugih pasmina pasa. Klinicka slika moze se razlikovati. Kod nekih pasa ¢e znakovi bolesti biti
na bolest ¢emo posumnjati zbog povisenih jetrenih enzima. Ociti znakovi bolesti koji se mogu
javiti su povracanje, inapetenca, gubitak tezine, prekomjerna Zed, ucestalo mokrenje, krvavi
proljev, Zutica, anemija ascites. Bolest sa sigurno$¢u mozemo dijagnosticirati uzimanjem
uzorka jetre 1 slanjem na biopsiju, te mjerenjem razine bakra. Ona bi u fizioloskim uvjetima
trebala iznositi manje od 400 mcg/g (HOFFMAN i sur. 2006.). Pomo¢u DNK markera mozemo
otkrivati bolesne pse, nositelje, te na taj nacin pazljivom selekcijom i uzgojem mozemo utjecati

na puno manju pojavnost ove bolesti (YUZBASIYIAN-GURKAN i sur., 1997.)
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3.2.2. LijeCenje 1 prehrana

Postoji viSe nacina na koji se tretira bolest odlaganja bakra, a svima je cilj smanjivanje
postojecih rezervi bakra u organizmu, i spre¢avanje daljnjeg taloZzenja. NaZalost, smanjivanje
unosa bakra putem prehrane ima malu ulogu u smanjenu ve¢ stvorenih prekomjernih rezervi
(ROLFE i TWEDT, 1995.). Ipak, nesto znacajniji pomak moze napraviti kod mladih Bedlington
terijera, kod kojih je uzrok bolesti bio nasljedni poremecaj. Bez obzira na pasminu i uzrok
nastanka bolesti, izuzetno je vazno sprije€iti daljnje prekomjerno taloZenje bakra. U tu svrhu
pacijentima se preporucuju posebno formulirane komercijalne dijetne hrane, sa izbalansiranim
sastojcima koje ¢e sprijeciti prekomjerno talozenje bakra,. U svom sastavu one imaju smanjenu
koli¢inu bakra 1 natrija, a povecanu koli¢inu cinka, vitamina B 1 antioksidansa. Druga opcija je
kod kuce pripremljen kuhani obrok koji priprema sam vlasnik, a ¢iju je formulaciju izradio
veterinarski nutricionist, uzevs$i u obzir dob psa, njegove individualne potrebe s obzirom na

stupanj aktivnosti te eventualno neke druge komorbiditete (CENTER 1996.).

Primjena kelatora bakra ili cinka je opravdana ako su koncentracije bakra vece od 1000 mcg/
g, a kod Zivotinja kod koji je koncentracija bakra ve¢a od 2000 mcg/g, njihova primjena je
nuzna kroz barem 3 mjeseca. Njihova primjena nije opravdana u slucajevima kada bolest
odlaganja bakra nije primarni problem, jer mogu dovesti do nezeljenih nuspojava, kao §to je

razvoj jatrogenog nedostatka bakra (SEGUIN 1 BUNCH, 2001.)

Cink se preporuca jer osim $to ima antifibroti¢no i hepatoprotektivno djelovanje, inducira
sintezu metalotioneina koji veze bakar i potencijalno ga detosksicira u jetri (CENTER 1 sur.,
2002.). Takoder je nuzan zbog svoje uloge u cijeljenju rana, metabolizmu proteina, o€uvanja
vida, te imunoloske funkcije (McCLAIN i sur., 1991.) Nazalost, ima i znacajne nuspojave.
Osim povracanja, moze ometati apsorpciju i iskoriStavanje zeljeza i bakra i posljedi¢no izazvati

hemoliticku anemiju. Kod njegove primjene je potreban veliki oprez.

Kelatori bakra su od velike pomo¢i kod ove bolesti, jer oni vezu na sebe bakar, u krvi ili u tkivu,
i pospjesuju njegovo izlu€ivanje urinom. Za terapiju kod pasa najcesce se koristi D-penicilamin.
Njegova je mana Sto Cesto uzrokuje povracanje, a posljedic¢no 1 anoreksiju. Nuspojave se mogu
ublaziti smanjivanjem doze i ¢eS¢om primjenom lijeka. No, kod pasa koji imaju izrazito
negativnu reakciju na taj lijek, koristi se trientin. Mehanizam djelovanja oba kelatora je sli¢an
cinku, potice se stvaranje metalotioneina, i na taj nacin veze se visak bakra i spre¢ava njegovo
Stetno djelovanje (CENTER 1 sur., 2002.). Kako bismo bili sigurni da dajemo pravu dozu,

potrebne su redovite biopsije jetre preko kojih pratimo razinu bakra.
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Najopasnija posljedica odlaganja bakra u jetri je stvaranje slobodnih kisikovih radikala koji
uzrokuju peroksidaciju lipida koja zahvaca mitohondrije i druge stani¢ne membrane (Iz tog
razloga, u terapiju se ukljucuju i antioksidansi. NajceS¢e se koriste vitamin E, S-
adenozilmetionin (SAMe) 1 silimarin. Osim navedenih antioksidansa, u tablici 2. nalaze se i

ostali naj¢esc¢e koristeni lijekovi 1 nutraceutici u terapiji bolesti odlaganja bakra u jetri, u pasa.
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Lijek

D-penicilamin
(kuprimin (Merck)
kapsule od 125/ 250 mg
)

Trientin (Syprine
(Merck) kapsule od
250 mg

Cink

Ursodiol

Prednizolon

S-adenozilmetionin

Vitamin E

Doza

10-15 mg/kg
p/o svakih 12
h

10-15 mg/kg
p/o svakih 12
h

5-10 mg/kg
p/o svakih 12
h

15 mg/kg/dan
p/o

0,5-1
mg/kg/dan
p/o, svaki

drugi dan

18 mg/kg/dan
p/o

400-500 1U/
dan

p/o

Nacin djelovanja

Kelator bakra

Kelator bakra

PotiCe stvaranje
metalotioneina u
crijevima, koji za sebe
veze bakar koji se unosi

prehranom

Hepatoprotektivno i

kolereti¢no djelovanje

Protuupalno

Antioksidativni u¢inak

Antioksidativni u¢inak

Nuspojave
Muc¢nina,
povracéanje,
anoreksija,
letargija, vrucica,

kozni problemi

Rijetke

Mucnina,
povracanje,

anoreksija

Rijetke

Poliurija,
polidipsija,
polifagija

Nisu zabiljezene

rijetke

Komentari

Smatra se da
djeluje
protuupalno i

antifibrotski

Dobar izbor za
pacijente koji
pokazuju
netoleranciju na

penicilamin

Kupuje se bez
recepta, daje se sat

do dva prije jela

U pacijenata s
kolestazom moze
pomoci pri
izluéivanju bakra
putem zuci
Bolji izbor od
prednizona za
pacijente s

bolesnom jetrom

Dati sat do dva

prije jela

Kupuje se bez
recepta, preporuca
se izbjegavati vit.E

s dodatkom selena

Tablica 2. Prikaz nutraceutika i lijekova koji se koriste u terapiji pasa koji boluju od bolesti

odlaganja bakra u jetri (Prema: COOK i BOSTRUM, 2008.)
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4.3. Zarazni hepatitis pasa
4.3.1. Nastanak 1 tijek bolesti

Zarazni hepatitis pasa izuzetno je kontagiozna virusna zarazna bolest. Uzrokuje ju pse¢i DNA
adenovirus 1, koji pripada porodici Adenoviridae (CVETNIC, 1997.). S obzirom da se bolest
lako prenosi medu psima (bolesni psi, rekonvalescentni kliconoSe i inaparentno inficirani psi
izluCuju virus sekretima i ekskretima, kontaminiraju zajedni¢ku hranu i vodu), i da ve¢ vrlo
mala koli¢ina virusa moze izazvati infekciju, ne cudi $to je ova bolest od velikog znacaja u
veterinarskoj medicini (CVETNIC, 1997.). Tome u prilog ide i injenica da posljedice zaraznog
hepatitisa pasa Cesto mogu biti, i nazalost Cesto i jesu, fatalne. Na srecu, bolest se prevenira
obaveznim cijepljenjem, te je u krajevima gdje se provodi redovno cijepljenje rijetka. Bolest se
moze pojaviti u akutnom, perakutnom i kroni¢nom obliku, a najéesée obolijevaju psi u starosti
od 8 tjedana do godinu dana (CVETNIC, 1997.). Virus u organizam ulazi oronazalnim putem i
preko konjunktiva, te se nakon umnazanja u tonzilama §iri po organizmu prvo putem limfe, a
zatim 1 krvi. Posljedica takvog Sirenja virusa je poremetnja funkcija viSe organskih sustava:
pluéa, SZS-a, slezene, oka, bubrega i jetre (McGAVIN i ZACHARY, 2008). Virus moze
uzrokovati oStecenje endotela, posljedi¢no ¢emu nastaje DIK 1 hemoragijska dijateza. U
perakutnom obliku psi ¢esto ne pokazuje nikakve znakove bolesti, ve¢ ugibaju naglo. U
akutnom obliku, nakon inkubacije koja traje izmedu 5 1 10 dana, javljaju se inapetenca,
potiStenost, povisena tjelesna temperatura, poveéani limfni ¢vorovi, osjet boli tijekom palpacije
jetre, povracanje i krvavi proljev. Kroni¢ni oblik javlja se u sluc¢ajevima kada zivotinja nema
dovoljno razvijen imunitet, a kroni¢ni hepatitis se razvija tjednima ili mjesecima nakon
prvobitne infekcije (MacLACHLAN, 2016). Vlasnik naj¢eS¢e posumnja da s njegovim
ljubimcem nesto nije u redu na temelju slijede¢ih simptoma: inapetenca, letargija, povracanje,
proljev, pojacana zed i mokrenje, pojava zutice (Tablica 2.). S obzirom da jetra ima veliku
sposobnost regeneracije i oCuvanja funkcije bez obzira na infekciju, jednom kada vlasnik uoci
klinicke znakove, bolest je Cesto ve¢ u uznapredovanom stadiju. Puno povoljniji ishod je u
slu¢ajevima kada se bolest slucajno otkrije rutinskim biokemijskim pretragama krvi, dok pas

jos nije razvio klini¢ke znakove (CVETNIC, 1997.).
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KLINICKI ZNAKOVI

Nadutost
Povracanje/proljev
Hepatoencefalopatija
Hiporeksija

Zutica

Letargija
Poliurija/polidipsija
Gubitak tezine

KLINICKI NALAZ

Ascites

Promijenja boja mukoze (zbog
zutice)

Produzen CRT (zbog hipovolemije)
Zutica

Nadutost i hepatoencefalopatija javijaju se kada je bolest uznapredovala
Nadutost se javlja nakon nastanka ascitesa, kojeg je uzrokovala hipertenzija i/ili

hipoproteinemija

Ascites se smatra negativnim prognostickim pokazateljem u pacijenata koji boluju od kronicnog

hepatitisa

Tablica 3. Prikaz klinickih znakova na temelju kojih vlasnici primijete bolest s lijeve

strane, 1 prikaz nalaza dobivenih pretragama s desne strane. (Izvor: LAWRENCE i

STEINER, 2015.)
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3.3.1 Lijecenje i prehrana

Sa sigurnos¢u mozemo rec€i da se radi o zaraznom hepatitisu pasa jedino izolacijom uzroc¢nika
iz krvi ili iz jetre (CVETNIC, 1997.). Prehrana psa tijekom faze perakutnog ili akutnog
hepatitisa treba slijediti postulate prehrane tijekom intenzivnog lijecenja. Kroni¢ni oblik
zaraznog hepatitisa pasa u sustini se o¢ituje kao kroni¢ni hepatitis (HERAK-PERKOVIC i sur.,
2012.). Pod terminom kroni¢ni hepatitis podrazumijevamo upalne infiltrate s nekroti¢nim i
fibrinoznim promjenama, te s biokemijskim 1 klinickim dokazima jetrene disfunkcije, bez
poboljsanja, u minimalnom trajanju od 4 do 6 mjeseci (HERAK- PERKOVIC i sur., 2012.).
Izrazito je vazno $to je moguce prije zapoceti pravilnu i prilagodenu terapiju kako bi bolest
drzali pod kontrolom 1 sprijecili, ili barem maksimalno odgodili prelazak fibroze u posljednji
stadij bolesti jetre, cirozu. No, s obzirom na specifi¢ni infektivni uzrok i ¢esto podmukao
pocetak, terapija zapocinje primjenom imunoglobulina protiv zaraznog hepatitisa,
antibioticima, teku¢inskom terapijom i prema potrebi transfuzijom krvi, te je Cesto izbor i
planiranje plana prehrane zanemareno i odgodeno (FASCETTI i sur., 2012.). Prehrana pasa s
ovom bolesti, kao 1 kod vecine bolesti jetre, mora imati kontroliran unos proteina (HERAK-
PERKOVIC i sur., 2012.). Ograni¢enje je ona koli¢ina s kojom preveniramo znakove jetrene
encefalopatije. U tom slu¢aju, nema uvijek potrebe zapoceti s medicinskim dijetama za bolesnu
jetru, koje imaju izrazito niske razine proteina. U pasa s akutnom hepatotoksi¢noscu, praéenom
jetrenom encefalopatijom, parenteralno hranjenje je Cesto jedini izbor. lako je ono u pasa s
kroni¢nim hepatitisom 1 kolangitisom u 50% sluc¢ajeva imalo letalni ishod, smatra se da je uzrok
tome kriti¢no stanje 1/ili uznapredovala faza bolesti pacijenata, a ne nacin hranjenja (PYLE 1
sur., 2004.). U slucaju pojave ascitesa, potrebno je aplicirati diuretike te smanjiti natrij u

prehrani. Medicinske komercijalne hrane dobar su izbor, zbog smanjenog udjela natrija.

Sto se ti¢e imunosupresivne terapije, najuspjesnijima su se pokazali kortikosteroidi prednizon
i prednizolon, koji smanjuju upalne procese, te na taj nacin poti¢u obnavljanje jetre i produzuju
zivot pacijentima koji ih dobivaju. Kao dodatak postojecoj terapiji moze se koristiti i leflunomid

(HERAK-PERKOVIC i sur., 2012.).

Od velike pomo¢i u terapiji kroni¢nog hepatitisa su takoder antioksidansi (CENTER, 2000.).
Oni smanjuju oksidativno oStecenje jetre 1 usporavaju nastanak fibroze. Vitamin E, S-
adenozilmetionin, silibinin, N-acetilcistein i ursodeoksiholna kiselina se naj¢esce koriste u te
svrhe. Brojne studije su pokazale da oni takoder spreCavaju aktivaciju zvjezdastih stanica i

stani¢nu smrt hepatocita (HERAK-PERKOVIC i sur., 2012.).
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Za terapiju fibroze jetre, u cilju prevencije i lijeCenja mogu se koristiti neki od slijedecih
lijekova i nutraceutika: kolcihin, kortikosteroidi, cink, penicilamin, te inhibitori angiotenzina i
blokatori angiotenzinskih receptora. Medutim, neki od njih, kao kolhicin, imaju znacajne
nuspojave u vidu inapetence, povracanja i proljeva. Takoder, iako je u teoriji njihov ucinak
povoljan, nije provedeno dovoljno istrazivanja koja bi potvrdila njihov uspjeh i u praksi

(HERAK-PERKOVIC i sur., 2012.).
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60 min prije jela

LIJEK DOZA INDIKACIJE/KOMENTAR
N 2 mg/kg p/o svaka 24 h 10-14 dana, Protuupalno djelovanje i imunosupresivno
azatioprin . . . . .. . 1
zatim svakih 48h djelovanje( nije pozeljno)
ciklosporin 5-10 mg/kg p/o svakih 12 sati Protuupalno i imunosupresivno djelovanje
laktuloze 0,1-0,5 ml p/o svakih 8 sati Smanjuju apsorpciju amonijaka
leflunomid 4-6 mg/kg p/o svaka 24 sata Antlﬁbrotsk(?, protlllupalnoil
imunosupresivno djelovanje
losartan 0,25-0,5 mg/kg p/o svaka 24 sata Antifibrotsko djelovanje
metronidazol 8-10 mg/kg p/o svakih 12 sati Protuupa.l.lno d! elovqnj & smanwe broj
bakterija koje proizvode amonijak
mikofenolat 10-12 mg/kg p/o svaka 24 sata Protuupalno i imunosupresivno djelovanje
neomicin 22 mg/kg p/o svakih 8 sati Smanjuje broj bakter’l'J a koje proizvode
amonijak
omeprazol 1-2 mg/kg p/o svakih 12 sati Antacidno djelovanje
penicilamin 10-15 mg/kg p/o svakih 12 sati; dati 30- Antioksidativno djelovanje, kelator bakra

prednizon/prednizolon

1-2 mg/kg p/o svaka 24 sata do 2-3
tjedna nakon klinicke remisije,nakon
toga postupno smanjivanje doze

Antifibrotsko, protuupalno i
imunosupresivno djelovanje

probiotici

Pratiti upute na pakiranju

Smanjuje broj bakterija koje proizvode
amonijak

s-adenozilmetionin

20 mg/kg p/o svaka 24 sata kod
izgladnjelih pacijenata

Antifibrotsko i protuupalno djelovanje

silimarin/silibinin 20-50 mg/kg p/o svaka 24 sata Antioksidativno djelovanje
spironolakton 1-2 mg/kg p/o svakih 12 sati Diuretik za portalnu hipertenziju i ascites
sukralfat Ojsp-rliji ﬁ/iopj)\;il;ih délg'usgitlil’ lizgli(jviata Djeluje protiv stvaranja ulcera
trientin 10-15 mg/kg p/o svakih 12 sati Kelator bakra

ursodeoksiholna kiselina

10-15 mg/kg p/o svaka 24 sata

protuupalno i antioksidativno djelovanje

vitamin E 250-400 IU/ dan p/o Antioksidativno djelovanje
vitamin K 0,5-1,5 mg/kg s/c ili p/o svaka 24 sata nadomjestak
cink 10 mg/kg p/o svakih 12 sati Antifibrotsko i antioksidativno djelovanje

Tablica 4. Prikaz najcesce koristenih lijekova i nutraceutika u terapiji pasa koji boluju od

kroni¢nog hepatitisa (Izvor: LAWRENCE i STEINER, 2015.)
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4.4. Ciroza jetre

4.4.1. Nastanak 1 tijek bolesti

Ciroza jetre je bolest kod koje dolazi do nakupljanja ekstracelularnog kolagena i vezivnog tkiva
unutar jetre (CENTER, 1996.). To je poremecaj koji prati upalnu reakciju unutar jetre, do koje
moze do¢i zbog mnogo razli¢itih uzroka, no u vecini slucajeva bolest je nepoznate etiologije
(WATSON, 2004.). Po mnogima najbolji opis ciroze jetre dala je Svjetska zdravstvena
organizacija 1977. godine, a on glasi: Ciroza je difuzni proces koji karakterizira fibroza i
,pretvaranje normalne jetrene arhitekture u strukturno nenormalne &vorice” (KOZARIC,
1998.). S obzirom da veéi broj bolesti jetre dovodi upravo do njezine ciroze, koja je
ireverzibilna, kazemo jos da je takva jetra, ,, jetra posljednjeg stadija” (KOZARIC 1998.). Ona
pritom gubi svoju uobicajenu lobularnu gradu, Sto je posljedica gubitka parenhima,
zguSnjavanja retikulinske strome 1 stvaranja regeneracijskih ¢vori¢a razliite veliCine. Sve te
promjene rezultiraju nepravilnim izgledom povrSine jetre, na kojoj su vidljiva povrSinska
uleknucéa, tj. fibrozni tracci, koji odvajaju dijelove regeneriranog parenhima (MEYER, 1996.)
Iako jetra ima veliku moguénost regeneracije, Sto je vece podrucje zahvaceno fibrozom, to je
mogucénost njezine regeneracije manja. Najces¢i oblik ciroze jetara u pasa je makronodularna
ciroza (HERAK-PERKOVIC i sur., 2012.). Iako se moZe javiti u bilo kojoj dobi, &e3éa je u
starijih pasa i u pasa srednje dobi. Takoder, neke pasmine, kao dobermani, koker Spanijeli i

labradori imaju vecu Sansu da obole od ove teske bolesti.

Postoje brojni uzroci koji mogu dovesti do ciroze jetre. Ona je Cesto zavrsni stadij kroni¢nog
hepatitisa, te kroni¢ne ekstrahepati¢ne bilijarne opstrukcije i kolestaze, te raka. Takoder do
njenog razvoja moze dovesti kontinuirana ingestija hepatotoksina. Oni dovode do kroni¢nog
toksi¢nog oStecenja jetre na koje se nadovezuje ciroza. U hepatotoksine koji oStecuju jetru
ubrajamo teske metale (bakar, olovo, ziva, zeljezo, ziva), pesticide, neke anestetike (halotan,
phenilbutazon) te neke lijekove (primidon, carprofen, sulfonamide, kortikosteroide,
phenobarbital) (HERAK-PERKOVIC i sur., 2012.). Iz tog razloga, kad je pas na dugotrajnoj
terapiji, izuzetno je bitno redoviti provjeravati jetrene enzime rutinskim biokemijskim

pretragama.

Problem u dijagnostici ciroze jetre je taj Sto u pocetnom stadiju znakovi bolesti nisu toliko ocito,
te vlasniku cesto promaknu. Postanu ociti tek kada je bolest u ve¢ poodmaklom stadiju, Sto

znaCajno smanjuje mogucnosti za oporavak ili smanjenje Sirenja procesa (HERAK-
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PERKOVIC i sur., 2012.). No, u slu¢ajevima kada se lije¢enje ipak zapo¢ne na vrijeme,

prognoza je i viSe nego povoljna. Bolest se u nekim slucajevima moze i potpuno zaustaviti.

Simptomi bolesti znaju varirati ovisno o primarnom uzroku. U veéini slu¢ajeva se javlja gubitak
apetita i posljedicno gubitak na tezini, povracanje, proljev ili zacep, letargija, poliurija i

polidipsija, Zutica, povecan i palpatorno bolan abdomen (zbog nakupljanja slobodne tekuéine).

S obzirom da fizikalni pregled ne pokazuje specifi¢an nalaz, najbolji orijentir za dijagnostiku
su pretrage krvi, KKS 1 biokemijske vrijednosti. Nakon toga, da bi potvrdili sumnju, potrebno

je provesti ultrazvucénu dijagnostiku, i na kraju histopatolosku pretragu biopsata jetre koja je

potrebna za konacnu dijagnozu.

Slika 4. Prikaz ciroze jetre u psa starog 6 godina. Ciroza je posljedica otrovanja grizeofulvinom.
Na slici se vidi da je jetra u odnosu na Zeludac i bubrege manja nego Sto bi trebala biti (Izvor:

PINHO I ORVALHO, 2001.).
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Slika 5. Prikaz ciroze jetre, te posljedi¢nog nepravilnog izgleda njezine povrsine (Izvor: PINHO

I ORVALHO, 2001.).

4.4.2.LijeCenje 1 prehrana

Znanstveno je prihvadena cCinjenica da glavnu ulogu u nastanku HE imaju poveéana
koncentracija amonijaka i poremecena ravnoteza aminokiselina. Najpoznatiji poremecaj je
smanjivanje koncentracije aminokiselina razgranatih lanaca (BCAA- valin, leucin 1 izoleucin)
1 povecanje koncentracije aromati¢nih aminokiselina (AAA- fenilalanin, tirozin i triptofan).
Novija istrazivanja dokazala su da je glavni uzrok poveéane koncentracije amonijaka u krvi, u
pacijenata s cirozom jetre, razgradnja glutamina (GLN) u probavnom sustavu u koji je dospio
iz krvi (DAMINK i sur., 2002.). Odnos izmedu glutamina i amonijaka takoder je glavni uzrok
povecane koncentracije amonijaka, GLN, i smanjenje koncentracije BCAA u pacijenata s
cirozom jetre (HOLECEK, 2014.). Kod ciroze jetre, sposobnost hepatocita da metaboliziraju
glutamin je naruSena, te povecana dostupnost glutamina aktivira aktivnost glutaminaze i
stvaranje amonijaka u enterocitima i bubrezima (SALLOUM 1 sur., 1990.). Iz navedenog
mozemo zakljuciti kako pravilno izabrana prehrana moze imati viSestruko pozitivne u¢inke na

zdravlje pacijenata s cirozom jetre.
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Terapija se prilagodava stadiju bolesti i stupnju oStecenja jetre. Obavezno je smanjenje upale,
ako je moguée uklanjanje uzroka, ili ako to nije opcija barem smanjivanje i sprec¢avanje daljnje
fibroze. U terapiji koristimo glukokortikoide, jer osim $to smanjuju upalu, potiu apetit, $to je
izuzetno bitno za Zivotinju s inapetencom (FASCETTI i sur., 2012.). Iznimka su slucajevi u
kojima su oni 1 bili uzrok nastanku ciroze jetre, te uznapredovali slu¢ajevi u kojima njihova
razgradnja previse opterecuje jetru. Terapija je slicna kao kod kroni¢nog hepatitisa, s obzirom
da je on prethodio cirozi, te se 1 klini¢ka slika i mnogi patoloski procesi ove dvije bolesti
preklapaju i medusobno nadopunjuju. Tako ¢emo i kod ciroze jetre od steroida izabrati
prednizolon ili prednizon. Potrebno je raditi redovite kontrole svakih 6 tjedana biopsijom jetara

(HERAK-PERKOVIC i sur., 2012.).

Takoder se kao i1 kod kroni¢nog hepatitisa pacijentima daju antioksidansi kako bi smanjili
oksidativne procese koji ostec¢uju jetru. Najcesce je to vitamin E koji je, uz to Sto je siguran, i

jeftin.

U jace uznapredovalim slu¢ajevima potpornu terapiju usmjeravamo na dehidraciju i, po potrebi,
lijeCenje HE. Razvoj hepatoencefalnog sindroma moze se predvidjeti testom tolerancije

amonijaka (HERAK-PERKOVIC i sur., 2012).

[zuzetno je vazno smanjiti proteine u prehrani. Na trziStu postoje brojne medicinske linije
namijenjene upravo psima s ovim stanjem. Takoder, dobar izbor je i mokra hrana (konzerve,
takoder medicinske) ¢ija razgradnja nije toliko opterecenje za jetru. Za vlasnike koji su u
mogucnosti, najbolja je opcija kuhana hrana, koju je prethodno odobrio veterinarski
nutricionist. Na taj nacin mozemo najbolje odredivati udio proteina, ali 1 njegovo porijeklo.
Pacijenti koji boluju od ciroze jetre imaju smanjenu sposobnost transsulfuracije jetre, te se
oksifenoli i merkaptani nakupljaju u krvi (HOROWITZ i sur., 1981.). S obzirom da su oni
razgradni produkt aromaticnih aminokiselina, koje se u velikoj koli¢ini nalaze u proteinima
animalnog porijekla, prehrana se treba temeljiti na proteinima biljnog porijekla (FASCETTI 1
sur., 2012.).

Prehrana pasa koji boluju od ciroze jetre temelji se na istim principima kao prehrana pasa s

kroni¢nim hepatitisom.

Sto se ti¢e nutraceutika, dobar izbor za cirozu jetre je laktuloza. Ona odstranjuje amonijak iz
krvotoka, te na taj nain spreava razvoj jetrene encefalopatije, a istovremeno pomaze u borbi
s opstipacijom. Mehanizam djelovanja je isti kao i kod terapije portosistemskog Santa. [zuzetno

je vazno pravilno doziranje, kako bi se izbjegle nuspojave.
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S-adenozilmetionin pomaze jetri da se regenerira. On je prekursor glutationa, vazan jetreni
antioksidans. U istrazivanju kontroliranog oksidativnog oSte¢enja acetaminofenom u macaka,
dokazano je da je u macaka kojima je apliciran SAMe poviSena koncentracija glutationa u krvi
1 jetri, smanjeno uniStavanje eritrocita, te smanjeno stvaranje formacije Heinzovih tjeleSaca
(WEBB i sur., 2003.). SAMe se javlja se u obliku 2 stereoizomera, S,S-SAMe (-) izomer, koji
je bioloski aktivan te veinom njega nalazimo u tkivima, i R,S-SAMe (+) izomer. U
pripravcima se koristi ve¢inom SAMe izomer, iako koncentracije variraju te nigdje nije
naglaSena njegova to¢na koli¢ina (FASCETTI 1 sur., 2012.). Tijekom prvih par dana lije¢enja
mogu se javiti proljev i povracanje, a moze uzrokovati i iritaciju jednjaka, stoga je pri njegovoj

primjeni potreban oprez i postepeno uvodenje u prehranu.
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4. ZAKLJUCAK

Svaka bolest, pa tako i bolesti jetre, imaju svoje osobitosti i zahtijevaju poseban pristup u
lije¢enju. Kroni¢ne bolesti jetre ubrajaju se u bolesti kod kojih nije dovoljan samo odlazak
veterinaru i dobivanje odredene terapije, ve¢ je nuzan i angazman vlasnika, u vidu pravilne
prehrane. Pazljivim odabirom prehrane, uzimaju¢i u obzir dob Zzivotinje, stupanj aktivnosti i
ako su prisutni, druge komorbiditete, mozemo pospjesiti kvalitetu zivota bolesnog psa i pojacati
pozitivne ucinke medikamentozne terapije (FASCETTI 1 sur., 2012.) Za bolesnog ljubimca
najvaznija je pravilna dijagnoza, iz koje slijede odabir terapije i prehrane. lako mnoge bolesti
jetre imaju sli¢ne simptome, patofiziologija koja stoji iza njih je razlicita. Tako je za pse koji
boluju od portosistemskog Santa najbitnije smanjiti proteine u prehrani, kako ne bi doslo do
razvoja hepaticke encefalopatije. Pri tom je bitan i izvor proteina, zbog svog aminokiselinskog
sastava. Kod pasa koji boluju od bolesti talozenja bakra, najvaznije je sprijeciti njegovo
taloZenje. To ¢emo uciniti prehranom sa smanjenim udjelom bakra, te dodatkom nutraceutika
(kelatori bakra, cink, antioksidansi...). Psima koji boluju od ciroze jetre i kroni¢nog hepatitisa
najvaznije je davati koli¢inu proteina koja ne uzrokuje stvaranje hepaticke encefalopatije. Svim
bolestima je zajednicko da plan prehrane treba biti napravljen prema individualnim potrebama
svakog ljubimca, uzimaju¢i u obzir dob, stupanj aktivnosti, komorbiditete, te moguénosti

vlasnika, i financijske, i one u vidu angazmana oko pripreme obroka kod kuce.
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6. SAZETAK

Hranidba pasa kod kroni¢nih bolesti hepatobilijarnog sustava

Jetra je, zbog svojih mnogobrojnih metabolickih i imunoloskih funkcija vazan organ u
organizmu zivotinja i ljudi. Svaka bolest jetre odraziti ¢e se na funkcioniranju citavog
organizma. [z tog razloga je rano prepoznavanje i pocetak terapije kod bolesti jetre izuzetno

bitno. U lijjecenju nam uvelike pomaze prilagodena prehrana.

Iako vecina bolesti jetre ima iste i/ili sli¢ne simptome, patofiziologija koja stoji iza njih je

razli¢ita. Stoga je prije izbora pravilne prehrane nuzno odrediti o kojoj se to¢no bolesti radi.

NajceSce kronicne bolesti jetre sa kojima se susreCemo u praksi, i u ¢ijem lijeCenju prehrana
ima znacajnu ulogu, su slijedece: portosistemski Sant, bolest odlaganja bakra u jetri, zarazni
hepatitis pasa, te ciroza jetre. Kod izrade plana prehrane za bilo koju od tih bolesti, okosnica ¢e
nam biti smanjivanje proteina. No, ovisno o dobi zivotinje, stupnju aktivnosti, stadiju bolesti,
te ako postoje, drugim komorbiditetima, koliCina proteina i njihovo podrijetlo mogu se
razlikovati. Takoder, razlikovat ¢e se 1 lijekovi 1 nutraceutici koji ¢e se koristiti u lijecenju i

kontroli simptoma.

Kljucne rijeci: prehrana, jetra, nutraceutici, ciroza, hepatitis
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7. SUMMARY

Nutrition for dogs with chronic hepatobiliary diseases

Due to many metabolic and immunologic functions, the liver is one of the most important
organs, both in animals and the human body. Every liver disease leads to the dysfunction of the
whole organism. Therefore, early recognition of the disease and the start of the therapy is

crucial. A customized diet is a very big part of the therapy when it comes to liver diseases.

Although most liver diseases have very similar or/ and same symptoms, the pathophysiology
that caused them is very different. Due to that fact, before starting any new diet, we must be

sure of what disease we are talking about.

The most common diseases we see in everyday practice, are the following: portosystemic shunt,
copper storage disease, hepatitis contagiosa canis, and cirrhosis hepatitis. In every diet plan,
we make for these diseases, the main goal will be protein reduction. However, some other
factors must be taken into consideration, like how old is the animal, its level of activity, and
possibly some other diseases that the patient deals with. Due to that, the exact amount of protein
and the sources of the protein will be different for every patient, as well as the medicines and

nutraceuticals.

For treating liver diseases, the owners must know their role in this whole process. Therefore,
we must explain to the owners what nutrition options they have. Whatever they choose
(commercial veterinary diet option or individually formulated homemade diet option), the most
important thing is that their pets' food is well balanced and gives their pets all the important

nutrition they need without burdening already dysfunctional liver.

Keywords: hepatitis, cirrhosis, liver, nutrition, nutraceuticals
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