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1. UVOD

Metabolicki sindrom jest pojam koji u humanoj medicini ve¢ duZzi niz godina predstavlja
skup faktora koji predstavljaju okida¢ za nastanak src¢anozilnih bolesti u ljudi i Se¢erne bolesti
tipa 2 (SARIC i sur., 2013.). Ovaj sindrom oznaduju i pojmovi poput sindroma inzulinske
rezistencije, sindroma X, sindroma X plus, te plurimetaboli¢kog sindroma (BOZIKOV, 2004.)
U humanoj medicini za potvrdivanje dijagnoze metabolickog sindroma potrebno je ustvrditi tri
od pet dijagnostickih kriterija, a to su hipertenzija, poviSena koncentracija glukoze nataste,
visceralni tip pretilosti, poviSena koncentracija triglicerida i sniZzena razina HDL-kolesterola u
krvi (SARIC i sur., 2013.). Takoder, i u veterinarskoj medicini sve je ve¢a pojavnost pretilih
Zivotinja nastala kao rezultat neadekvatne ishrane i nedovoljnog kretanja jedinke (ROBIC i sur.,
2016.). Kod ljudi u energetskom visku gdje je prisutna veca koli¢ina glukoze i/ili triglicerida
nastaje masno tkivo koje predstavlja temelj nastanka inzulinske rezistencije i metabolickog
sindroma (METELKO, 2004.). Pri hiperenergetskom stanju u ljudi uz adekvatnu fizicku
aktivnost nastaje subkutano masno tkivo, koje za razliku od visceralnog masnog tkiva nije
metaboli¢ki aktivan organ (SARIC i sur., 2013.). U tijelu Zivotinja nalazimo dvije vrste masnog
tkiva, bijelo i smede masno tkivo (KOZARIC, 1997.). Osim $to se razlikuju po svom
histologkom izgledu, razlikuju se i po svojoj funkciji (KOZARIC, 1997.). Bijela masna stanica
sadrzi centralno smjeStenu masnu kapljicu i polumjesecastu jezgru potisnutu u stranu, dok
smeda masna stanica sadrzi velik broj masnih kapljica u citoplazmi, jezgra je smjeStena u
sredini, te u stanici nalazimo veéi broj mitohondrija (KOZARIC, 1997.). Bijelo masno tkivo
koje ima funkciju rezervoara energije, te toplinsku i mehani¢ku funkciju, nalazimo u veé¢im
koli¢inama u potkoznom tkivu i prostorima unutarnjih organa (KOZARIC, 1997.). Smede
masno tkivo kojem je jedna od glavnih znacajki zagrijavanje krvi (zbog izrazite
vaskulariziranosti) nalazimo u Zivotinja koje spavaju zimski san (KOZARIC, 1997.). Ovo tkivo
nalazimo u ogromnoj koli¢ini u medulopati¢noj i aksilarnoj regiji u prenatalnom periodu, te u

mezenteriju i bubregu (KOZARIC, 1997.).



Slika 1. Bijele masne stanice iz potkozja svinje Slika 2. Smede masne stanice

(KOZARIC, 1997.) (KOZARIC, 1997.)

Masno tkivo koje producira mnostvo molekula nazvanih adipo(cito)kinima predstavlja i
osovinu metabolickog sindroma Zivotinja (ROBIC i sur., 2016.). Svojim parakrinim i
endokrinim djelovanjem masno tkivo djeluje na metabolizam lipida, energetsku ravnotezu,
osjetljivost inzulina, upalu i imunitet (SARIC i sur., 2013.). Istodobno s poveéanjem pretilih
ljudi poveca se i broj pretilih domacih zivotinja, a time i ucestalost patoloskih stanja koja su

rezultat gojaznosti (ROBIC i sur., 2015.).



2. PREGLED REZULTATA DOSADASNJIH ISTRAZIVANJA

2.1. Etiopatogeneza metaboli¢kog sindroma

Nastanak metabolickog sindroma uvjetovan je s dva glavna ¢imbenika, inzulinskom
rezistencijom i pretiloéu (SARIC i sur., 2013.). Kao produkt endokrinologki aktivnog masnog
tkiva nastaju adipo(cito)kini koji utjeCu na energetski metabolizam, upalu, remodeliranje tkiva
1 stani¢nu diferencijaciju, a danas se zna za pedesetak vrsta adipokina koje luci bijelo masno
tkivo (ROBIC i sur., 2016.). O mehanizmu sinteze i luéenja adipokina trenutno se ne zna puno
(ZMIRE, 2004.). Najpoznatiji adipokini su leptin, adiponektin, rezistin, ¢imbenik nekroze
tumora (TNF-a), interleukin 6 (IL-6), MCP-1 (macrophage and monocyte chemoattractant
protein) i PAI-1 (inhibitor aktivatora plazminogena) ¢ije povecanje doprinosi razvoju tromboze
(SARIC i sur., 2013.). Tip 2 $eéerne bolesti i metabolicki sindrom sli¢ni su po tome §to se u
oboje razvija inzulinska rezistencija, ali razlikuje ih svojstvo dovoljnog lucenja inzulina u
metabolickom sindromu za opstanak normoglikemije, dok se u tipu 2 Secerne bolesti javlja
kompenzatorna hiperinzulinemija koja ne moze dugo odrzavati metabolizam glukoze
(AGANOVIC i sur., 2004.). Inzulin djeluje inhibirajuéi lipazu koja omoguéuje razgradnju
triglicerida u slobodne masne kiseline, no u stanju inzulinske rezistencije taj u¢inak inzulina
izostaje, te se lipolizom u krv otpustaju velike koli¢ine slobodnih masnih kiselina (SMIRCIC-
DUVNIJAK, 2004.). Kroni¢na hiperglikemija ometa ulazak glukoze u stanicu, kao S§to i
povecéana koncentracija masnih kiselina ometa oksidaciju glukoze (SMIRCIC-DUVNIJAK,
2004.). Medutim, ne moZzemo samo pretilosti pripisati glavnu ulogu u nastanku inzulinske
rezistencije (SMIRCIC-DUVNIJAK, 2004.). Na inzulinsku rezistenciju utje¢e i mutacija gena
inzulinskog receptora, transpordera glukoze, signalnih proteina, te nastanak protutijela na
inzulinski ~ receptor  (SMIRCIC-DUVNJAK, 2004.). Dislipidemiju  karakterizira
hipertrigliceridemija, sniZzena vrijednost HDL-kolesterola, te povecana koli¢ina lipoproteina
niske gustoée (LDL &estice) (AGANOVIC i sur., 2004.). U inzulinske rezistencije dokazana je
snizena proizvodnja dusi¢nog oksida, pa ovo stanje poti¢e brzi nastanak ateroskleroze (SARIC
i sur., 2013.). Povecane koncentracije inzulina pri kompenzatornoj hiperinzulinemiji
povecavaju apsorpciju natrija u bubrezima i stimuliraju simpaticki ziv€ani sustav $to dovodi do
hipertenzije (AGANOVIC i sur., 2004.). Zbog povienih koncentracija natrija, ali i kalcija
pojacan je senzibilitet glatkih miSi¢nih vlakana na ucinke noradrenalina i angiotenzina
(AGANOVIC i sur., 2004.). U humanoj medicini opisan je i poremeéaj koagulacije zbog veé

spomenutog adipokina PAI-1 (inhibitor aktivatora plazminogena) koji inhibira fibrinoliticki
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proces koji otapa ugruske, §to se posljedi¢no dovodi u vezu s trombozom (AGANOVIC i sur.,
2004.). U masnim stanicama dogadaju se upalna i hipoksi¢na oStecenja zbog nemoguénosti
prolaska kisika u adipocite ¢iji promjer prelazi duljinu 100 pm, pa kisik do njih ne moze
doprijeti (ROBIC i sur., 2015.). Zbog stanja hipoksije oslabljuje mitohondrijska funkcija,

nastaje nekroza adipocita i stvaraju se proupalni citokini (ROBIC i sur., 2015.).

Povecana razina upalnih citokina koji nastaju u masnom tkivu rezultira samoobnavljaju¢im
upalnim procesom, pa je u ljudi pretilost karakterizirana kroni¢nim upalnim stanjem (ROBIC i
sur., 2015.). Hiperinzulinemija u metabolickom sindromu povecava reapsorpciju kako
elektrolita 1 vode, tako i1 uri¢ne kiseline (koja je produkt dusi¢nih baza) iz primarnog urina, te
je u ljudi zbog toga zamije¢ena pojava hiperuricemije (ZJACIC-ROTKVIC i sur., 2004.). Zbog
posljedi¢ne hipertenzije u metaboli¢kom sindromu nastaje mikroalbuminurija kojoj u njezinom
razvitku pridonose i poviSeni hidrostatski tlak glomerula i strukturna oStecenja arteriola i
glomerula (REINER i LAGANOVIC, 2004.). U Zena zbog hiperinzulinemije nastaje pove¢ano
luCenje androgena iz jajnika, koji predstavlja jedan od uzro¢nika za nastanak sindroma
policistiénih jajnika (SARIC i sur., 2013.). Seéernu bolest ljudi karakterizira autonomna
dijabeticka neuropatija koja se ocCituje na vise organskih sustava zbog promjena vezanih uz
parasimpatikus 1 simpatikus (CAR i BAKULA, 2004.). Toc¢an patoloski proces koji u Secernoj
bolesti uzrokuje oStecenje perifernih zivaca jos nije poznat (CAR i BAKULA, 2004.).

2.1.1. Adipo(cito)kini

Adipokini reguliraju osjecaj gladi, inzulinsku osjetljivost, nastanak upalnih procesa u

organizmu, energetsku homeostazu, imunitet, te razvitak ateroskleroze (SARIC i sur., 2013.).

Adiponektin je produkt masnog tkiva i snizene je koncentracije u pretilih pasa, te se koristi kao
marker u prevenciji pretilosti (ROBIC i sur., 2016.). Ovaj adipokin je antiinflamatorni citokin,
te poti¢e smanjenje koncentracije slobodnih masnih kiselina u krvi (SARIC i sur., 2013.) i
poja¢ava unos glukoze u misiée (AGANOVIC i sur., 2004.). U velikim koncentracijama TNF-
o i IL-6 mogu suprimirati proizvodnju adiponektina (SARIC i sur., 2013.). Uz protuupalni
ucinak glavna uloga adiponektina je povecanje osjetljivosti na inzulin 1 preveniranje
ateroskleroze (ROBIC i sur., 2016.). Takoder, adiponektin poti¢e vazorelaksaciju preko jace
aktivnosti dusik oksid sintetaze i prostaciklin sintetaze u endotelnim stanicama (ROBIC i sur.,
2016.) i uz leptin smanjuje osjecaj gladi (SARIC i sur., 2013.). Inzulin moZe sprjecavati, ali i

poticati luéenje adiponektina (ZMIRE, 2004.).



Uz adiponektin leptin je taj koji poveéava osjetljivost inzulinskih receptora (SARIC i sur.,
2013.). Leptin nastaje u masnom tkivu, a kod pretilih Zivotinja uocene su poviSene
koncentracije leptina (ROBIC i sur., 2016.). Izlu¢ivanje leptina iz masnog tkiva poti¢e inzulin,
a inhibiraju ga katekolamini i TNF-a (ZMIRE, 2004.). Ovaj adiponektin poti¢e oksidaciju
masnih kiselina u tkivima i time poti¢e djelovanje inzulina (ZMIRE, 2004.). Leptin ima
mogucénost stimulacije angiogeneze, suprimira apoptozu i moguce je da ima kancerogenetsku
ulogu u ljudi jer djeluje kao mitogen (ROBIC i sur., 2016.). Osim doprinosa u nastanku
slobodnih radikala koji oSte¢uju endotel, za leptin je karakteristicno proupalno djelovanje
(ROBIC i sur., 2015.). Leptin se osim iz masnog tkiva ludi i iz placente (TOMASKOVIC i sur.,
2007.). Povec¢ana razina tijekom gravidnosti sprjecava trudove, a njegova koncentracija tokom
poroda pada (TOMASKOVIC i sur., 2007.). Vrlo visoke koncentracije leptina inhibiraju
aktivnost jajnika, dok wu fizioloskim granicama aktivira steroidogenezu jajnika
(TOMASKOVIC i sur., 2007.). Poveéanje koncentracije leptina predstavlja moment koji potice
pocetak spolne zrelosti zbog povecanja koncentracije luteinizirajuéeg hormona (LH),

folikulostimuliraju¢eg hormona (FSH) i testosterona u plazmi (TOMASKOVIC i sur., 2007.).

Cimbenik nekroze tumora (TNF-a) je citokin sa proupalnim djelovanjem uz ve¢ spomenuti
leptin, rezistin i interleukin 6 (SARIC i sur., 2013.). Ovaj adipokin uz rezistin i interleukin 6
smanjuje osjetljivost na inzulin (ZMIRE, 2004.). Pretilost izaziva pojacano lu¢enje TNF-a
(ZMIRE, 2004.). U ljudi TNF-a lokalno povec¢ava koncentraciju PAI-1 (inhibitor fibrinolize),
te smanjuje koncentraciju adiponektina (ZMIRE, 2004.). Cimbenik nekroze tumora lokalno
inhibira diferencijaciju masnih stanica i umanjuje skladi$ni kapacitet lipida, te potice

lipomobilizaciju koja rezultira hiperlipidemijom (ROBIC i sur., 2016.).

Proupalni citokin interleukin 6 (IL-6) lokalno regulira djelovanje inzulina i nadzire stvaranje

CRP (C-reaktivnog proteina) u jetri koji je znacajan upalni biljeg (ROBIC i sur., 2016.).

Temelj nastanka inzulinske rezistencije predstavlja suprotstavljen odnos adiponektina i
¢imbenika nekroze tumora (ZMIRE, 2004.). Mr3avljenjem dolazi do porasta koncentracije
adiponektina (povecava inzulinsku osjetljivost), dok u pretilosti dominira povecana

koncentracija TNF-a (sniZava inzulinsku osjetljivost) (ZMIRE, 2004.).



2.1.2. Patofiziologija pretilosti u pasa i macaka

Macke i psi najc¢esce obolijevaju od dijabetesa tipa 1, no u manjem broju macke obolijevaju
1 od dijabetesa tipa 2 (MATIJATKO, 2012.). U macaka je aktivnost glukokinaze u jetri slaba
(zbog male koli¢ine resorbirane glukoze iz crijeva), pa se normalna koli¢ina glukoze regulira
preko glukoneogeneze (ROBIC i sur., 2016.). Ova karakteristika metabolizma predisponirajuc¢a
je zarazvoj dijabetesa tipa 2, jer je ustvrdena ¢injenica da su macke manje osjetljive na inzulin
od pasa (ROBIC i sur., 2016.). U pretilih pasa i ma¢aka poveéana je koncentracija inzulinu
sli¢nog ¢imbenik rasta (IGF-1) koji se sintetizira u jetri, a njegova razina u krvi pada nakon
gubitka tjelesne tezine (ROBIC i sur., 2016.). Cimbenik rasta sli¢an inzulinu u ljudi je uzrok
hipertrofije glatkih miSi¢nih stanica krvnih zila, $to posljedicno dovodi do njihova suzenja
(SMIRCIC-DUVNJAK, 2004.). Kao i kod ljudi, u madaka inzulinska rezistencija onemoguéuje
supresiju lipoproteinske lipaze, te dolazi do povecanog sadrzaja lipida u mis§i¢nim stanicama
(ROBIC i sur., 2016.). Hiperlipidemija uzrokuje disfunkciju inzulinskih receptora (IRS-1, IRS-
2) i akcesornih proteina (ROBIC i sur., 2016.). Inzulinska rezistencija rezultira hiperglikemijom
1 hiperinzulinemijom koje mogu potaknuti nastanak dijabetesa tipa 2, a posljedicno i dijabetes
tipa 1 zbog preiscrpljujuceg rada P stanica Langerhansovih otogiéa gusterate (ROBIC i sur.,

2016.).
2.1.3. Metabolicki sindrom u konja i magaraca

Utjece i pretilost na rezistenciju na inzulin ili su konji rezistentni na inzulin predisponirani
za nastanak pretilosti, jo§ nije konkretno utvrdeno (TRAILOVIC i sur., 2015.). U konja nije
potvrdena ni povezanost da metaboliti iz visceralnog masnog tkiva lakSe dodu u cirkulaciju i
potiéu jaée metaboli¢ke procese, kao §to je to u ljudi (TRAILOVIC i sur., 2015.). U inzulinskoj
rezistenciji konja svoju ulogu ima oksidativni stres, jer reaktivni metaboliti kisika oStecuju
glavni transporder glukoze (GLUT 4) u miSi¢e i masno tkivo, pa je u inzulin rezistentnih
zivotinja ustvrdeno slabije djelovanje GLUT 4 transpordera na povrsini stanice (ROBIC i sur.,
2015.). U konja se pojavljuje kompenzatorna ili dekompenzatorna inzulinska rezistencija
(ROBIC i sur., 2015.). U metaboli¢kom sindromu konja glavnu ulogu ima kompenzatorna
inzulinska rezistencija s hiperinzulinemijom (koja osigurava normalnu koncentraciju glukoze
u krvi) gdje hiperinzulinemija pogorSava inzulinsku rezistenciju (ROBIC i sur., 2015.).
Dekompenzatornu inzulinsku rezistenciju opisuje iscrpljivanje gusterace, hipoinzulinemija 1
dijabetes tipa 2 koji je u konja rijedak (ROBIC i sur., 2015.). Laminitis tokom metaboli¢kog
sindroma nastaje zbog posljedica krvozilnih poremetnji (ROBIC i sur., 2015.). Arterijska
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hipertenzija jest uz ostale organske poremetnje Cesta pojava metabolickog sindroma konja
(FRANK i sur., 2010.). PoviSene koncentracije inzulina pri hiperinzulinemiji uzrok su
poremeéenog tonusa krvnih Zila kopita i smanjene prokrvljenosti (ROBIC i sur., 2015.). U
konja rezistentnih na inzulin smanjena je produkcija dusikova oksida, pa ovo stanje doprinosi
nastanku laminitisa (ROBIC i sur., 2015.). Navodi se da zbog kompenzatorne hiperinzulinemije
dolazi do podrazivanja endotelinskog receptora (ETR-1), te nastaje endotelin (produkt stanica
krvozilnog endotela sa vazokonstriktornim djelovanjem) koji pridonosi laminitisu (GAUFF i
sur., 2014.). Uslijed krvozilnih poremetnji dolazi do jace adherencije leukocita i trombocita
(ROBIC i sur., 2015.). Po ulasku neutrofila u tkivo dolazi do oste¢enja zbog djelovanja enzima,
od kojih su najbitniji mijeloperoksidaza i metaloproteinaze iz monocita (ROBIC i sur., 2015.).
Kod pretilih konja adipociti stvaraju adipokine sli¢ne kortizolu, koji doprinose razvoju klini¢ke
slike slicne Cushingovu sindromu, ali bez hiperkortizolemije i poremecaja rada hipofize
(TRAILOVIC i sur., 2015.). Adipociti omentuma uz pomoé vlastitog enzima 11-B-
hidroksisteroid dehidrogenaza tip 1 reaktiviraju kortizol iz njegova neaktivnog oblika
kortizona, pa se time dodatno pojacava razvoj atipi¢ne Cushingove bolesti (JOHNSON, 2002.).
Zbog toga se metabolicki sindrom konja naziva i periferni Cushingov sindrom (FRANK 1 sur.,

2010.).

Zbog ucestalog pojavljivanja ovog sindroma u ponija smatra se da pogotovo treba obratiti

paznju na minijaturne pasmine konja i magarce (TRAILOVIC i sur., 2015.).



2.1.4. Patofiziologija lipomobilizacijskog sindroma goveda i ketoze goveda

Prezivace karakterizira poseban oblik metabolizma koji se razlikuje od metabolizma drugih
zivotinja (BAUER, 1998.). U visokoproduktivnih mlijecnih grla izrazena je anabolicka
komponenta metabolizma (BAUER, 1998.).

[acTH]
nadbubrezna
zZlijezda
1 —1

Katabolizam:

smanjeno oslobadanje energije
smanjena otpornost

smanjena prilagodba

Anabolizam:

pojacana sinteza

ubrzani rast

povecana plodnost

povecan prirast bjelancevina
povecana proizvodnost

Slika 3. Prikaz prevage anabolickog metabolizma nad kataboli¢kim metabolizmom u mlijecnih

krava (BAUER, 1998.)

U postpartalnom periodu u kojem zbog prevelike produkcije mlijeka dolazi do negativne
energetske ravnoteze nastaje mobilizacija energetskih rezervi (glukogene aminokiseline iz
misi¢ja i nezasi¢ene masne kiseline) (TORTI i sur., 2012.). Jetra je ta koja preraduje nezasi¢ene
masne kiseline 1 glicerol iz masnog tkiva, ali i resorbirane hilomikrone i nezasi¢ene masne
kiseline iz probavnog sustava (TORTI 1 sur., 2012.). Posebna karakteristika metabolizma
prezivaca je da vecéinu energije dobivaju razgradnjom nezasi¢enih masnih kiselina, a ne
direktno iz glukoze u krmivu (TORTI i sur., 2012.). Krajnji proizvod razgradnje ugljikohidrata
u buragu uz pomo¢ mikroorganizama su nezasi¢ene masne kiseline (propionska, octena,
masla¢na), te ih organizam iskori§tava u procesu glukoneogeneze (TORTI i ZUBCIC, 2005.).
Propionska kiselina je osnova za sintezu glukoze, dok se masla¢na i octena kiselina koriste kao

izvor energije ili za sintezu masti (TORTI i sur., 2012.). U goveda je glukoneogeneza vrlo vazan



proces za odrzavanje metabolicke ravnoteze (FORENBACHER, 1964.). U toku negativne
energetske ravnoteze nastaje pad glukoze koji aktivira promjene u koncentraciji inzulina,
glukagona i drugih hormona (npr. hormona rasta, hormona Stitnjace, katekolamini) koji
posljedi¢no tome dovode do aktiviranja lipaze u masnom tkivu (TORTI 1 sur., 2012.).
Trigliceridi se uz pomoc¢ lipaze razgraduju na nezasi¢ene masne kiseline (sluze kao supstrat u
Krebsovom ciklusu i za tvorbu ketona) i glicerol iz kojeg se sintetizira glukoza (TORTI i sur.,
2012.). Trigliceridi koji se sintetiziraju u jetri u fizioloskim uvjetima transportiraju se
lipoproteinom vrlo niske gustoce (eng. very low density lipoproteins, VLDL) u masno tkivo
(TORTI i sur.,2012.). Steatoza jetre nastaje kada sinteza triglicerida (zbog povecanog dotoka
nezasi¢enih masnih kiselina u jetru) nadilazi moguénost hepatocita da sintetiziraju lipoprotein
vrlo niske gusto¢e (TORTT i sur., 2012.). Inhibicija sinteze lipoproteina vrlo niske gustoce moze
biti rezultat supklinickog ostecenja jetre (TORTI 1 sur., 2012.). Masna degeneracija jetre
predstavlja reverzibilan proces, jer se koli¢ina masti vra¢a na normalnu razinu tokom pravilne

hranidbe (TORTTI i sur., 2012.).

Ketoza (ketosis, acetonemia) koja je Cesto popratna pojava lipomobilizacijskog sindroma
predstavlja patologki proces poveéanja ketonskih tijela u organizmu (TORTI i ZUBCIC, 2005.).
Ovo stanje predstavlja sindrom nedostatka intermedijarnih preteca ugljikohidrata kojem su
mlije¢na goveda predisponirana (TORTI i ZUBCIC, 2005.). Sami ketoni predstavljaju sporedni
proizvod u prijetvoru masti u ugljikohidrate (prezivaci ih u fizioloSkom procesu u manjoj mjeri
koriste kao izvor energije), a ketonska tijela odgovorna za nastanak ketoze su beta-
hidroskimasla¢na kiselina, acetoctena kiselina i aceton (FORENBACHER, 1964.). Ketoza se
pojavljuje u trenucima prevelikog dotoka nezasi¢enih masnih kiselina u jetru, pri ¢emu nastaje
pojacana beta-oksidacija i mnogo acetil-CoA koji se zbog nedostatka oksalacetata iskoristava
u proizvodnji ketonskih tijela (TORTI i sur., 2012.). Preobilje koncentrata, ali i preobilje silaze
(pogotovo ako sadrzi puno maslacne kiseline) dovodi do povecanja ketogenih masnih kiselina
(octene i maslaéne kiseline) na ra¢un propionske kiseline (TORTI i ZUBCIC, 2005.). Nastala
acetoctena kiselina je najvaznija u autointoksikaciji organizma (TORTI i ZUBCIC, 2005.).
Zbog posljedicnog povecéanja kiselih produkata pojavljuje se metabolicka acidoza i dehidracija,

$to uz samu ketozu pogorsava klini¢ko stanje zivotinje (FORENBACHER, 1964.).



U tipu 1 ketoze (,,sindrom mrSave krave*) koncentracija ketona je poviSena u krvi, dok je
glukoza snizena (TORTI i ZUBCIC, 2005.). Ovaj tip ketoze javlja se unutar 8 tjedana
postpartalno i karakterizira je o¢uvanost glukoneogenetskog procesa kojim se iz bjelancevina i
propionske kiseline poku$ava nadomjestiti pad glukoze (TORTI i ZUBCIC, 2005.). Tip 1
ketoze sli¢an je dijabetesu melitusu tipa 1, gdje je kod ketoze koncentracija inzulina snizena
zbog kroni¢ne hipoglikemije, a u Secerne bolesti razina inzulina je snizena zbog neadekvatnog

rada gusterate (TORTI i ZUBCIC, 2005.).

U tipu 2 ketoze (,,sindrom debele krave) glavna patoloska promjena je masna degeneracija
jetre koja je nastala zbog mobilizacije masnog tkiva nesto prije porodaja (TORTI i ZUBCIC,
2005.). U takve jetre smanjena je sposobnost glukoneogeneze (TORTI i ZUBCIC, 2005.). Ovaj
tip ketoze slican je Secernoj bolesti tipa 2, jer u obje bolesti razine inzulina i glukoze su povisene
(u ketoze krave prolazno povisenje), Sto se objasnjava pojavom rezistencije tkiva na inzulin
(TORTI i ZUBCIC, 2005.). Koncentracija ketona u ketozi tipa 2 je povisena, ali nize u odnosu
na ketozu tipa 1 (TORTI i ZUBCIC, 2005.). Uz oslabljenu glukoneogenezu, masno
degenerirana jetra ima smanjen imunosni odgovor, pa takve krave mogu uginuti od infekcije

(TORTI i ZUBCIC, 2005.).

Ako u silazi zbog suviska vlage i ostalih pogodovnih uvjeta se razvijaju karakteristicne vrste
Clostridium, ugljikohidrati se metaboliziraju do ketogene maslacne kiseline (uzegli miris
silaze), umjesto do mlije¢ne kiseline (TORTI i ZUBCIC, 2005.). Masla¢na kiselina iskoristava
se kao energetski supstrat za miSi¢nicu buraga, a ostatak kiseline se pretvara u beta-
hidroksimasla¢nu kiselinu koja utje¢e na razvitak ketoze (TORTI i ZUBCIC, 2005.). Dnevna
doza maslacne kiseline u krmivima od 50 g do 100 g uzrokuje pojavu supklinicke ketoze, a
koli¢ine iznad 200 g dovode do klini¢ki vidljive ketoze (TORTI i ZUBCIC, 2005.). Upravo
zato, dnevna doza ove ketogene kiseline za mlijeCne krave mora biti manja od 50 g po grlu

(TORTI i ZUBCIC, 2005.).
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2.2. Klini¢ka slika

U pasa i macaka bolesti povezane s pretiloS¢u su hiperadrenokorticizam, Se¢erna bolest tipa
2 i inzulinom (ROBIC i sur., 2016.). U pasa kao moguéa komplikacija zbog hiperlipidemije u
pretilosti moZe nastati pankreatitis (ROBIC i sur., 2016.). Pretili psi predisponirani su
degenerativnim i traumatskim ortopedskim bolestima, razvoju trahealnog kolapsa, laringealnoj
paralizi i sindromu opstrukcije di$nih puteva u brahiocefali¢nih pasmina (ROBIC i sur., 2016.).
U macaka i1 kuja pretilost se dovodi u vezu s intolerancijom uretralnog sfinktera nakon
ovariohisterektomije (ROBIC i sur., 2016.). U pretilih jedinki oteZan je porod, a pretili psi i

macke imaju veéu moguénost obolijevanja od dermatologkih bolesti (ROBIC i sur., 2016.).

U goveda sa lipomobilizacijskim sindromom vidljivi su anoreksija, depresija, gubitak tjelesne
tezine, hipotonija buraga, zivotinje ponekad leze i teSko ustaju, a smanjena je i mlijeCnost
(TORTI 1 sur., 2012.). Goveda sa masno degeneriranom jetrom su manje plodna (GORENJAK,
2003.). Uz simptome lipomobilizacijskog sindroma javljaju se i drugi simptomi koji su vezani
za patoloska stanja koja prate lipomobilizacijski sindrom, a to su prvenstveno ketoza,

puerperalna hipokalcemija, dislokacija siriSta, metritis i mastitis (TORTI i sur., 2012.).

Ketoza se razvija kroz dvije faze, supklinicka i klinicka (manifestna) faza (FORENBACHER,
1964., BAUER, 1998.). Latentna (supklinicka) faza traje dulji period uz vidljivu
neuravnotezenu muznost, ouvan apetit, normalan rad buraga, te povremenu i umjerenu
ketonuriju (TORTI i ZUBCIC, 2005.). Biokemijski pokazatelji ove faze su ketonemija i
hipoglikemija (TORTI i ZUBCIC, 2005.). Zbog gubitka u proizvodnji mlijeka supklini¢ka
ketoza ima poseban ekonomski znac¢aj (FORENBACHER, 1964.). U momentu kada
koncentracija ketona preskoci koncentraciju glukoze u krvi nastaje manifestna ketoza (TORTI
i ZUBCIC, 2005.). Ovu fazu ketoze karakterizira teza klini¢ka slika u kojoj prevladavaju opéi
simptomi poremecene energetske ravnoteZe i sindrom indigestije (TORTI i ZUBCIC, 2005.).
Muznost je manja za 50 do 70 % , tjelesna temperatura moze biti normalna ili ¢ak snizena (zbog
smanjenja oksidacijskih procesa), te se moZe javiti bradipneja i bradikardija (TORTIi ZUBCIC,
2005.). U Zivotinja se pojavljuje zestoki miris po acetonu, a posebice zaudara mlijeko i1 zrak
kojeg Zivotinja izdige (TORTI i ZUBCIC, 2005.). Pojavljuju se poremetnje u funkciji buraga u
vidu kisele indigestije, zacCepa ili atonije, a prezivanje je takoder poremeceno
(FORENBACHER, 1964., FLEMING, 2002.). Uz ketozu javlja se dehidracija, metabolicka
acidoza 1 znakovi poremetnje srediSnjeg Ziv€anog sustava zbog djelovanja acetoctene kiseline

i smanjenih oksidativnih procesa u mozgu (TORTI i ZUBCIC, 2005.). U kroniénim slu¢ajevima
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nalazimo palpatorno i perkusiono poveéanu jetru (TORTI i ZUBCIC, 2005.). Poveéanje
koncentracije ketona u krvi prati pad koncentracije glukoze (TORTI i ZUBCIC, 2005.).
Ukoliko koncentracija glukoze padne ispod 2,3 mmol/L Zivotinja je ketoni¢na (TORTI i
ZUBCIC, 2005.). U krvnoj slici uz poveanje nezasi¢enih masnih kiselina (pokazatelj
mobilizacije masti u tkivima) prevladava smanjenje triglicerida i kolesterola (TORTI 1 sur.,
2012.). Povisenje koncentracije jetrenih enzima prije svega sorbitol-dehidrogenaze (SDH) i
aspartat-aminotransferaze (AST) mogu biti dobri dijagnosticki pokazatelji u nastanku ketoze
(TORTI i ZUBCIC, 2005.). Kod teze promijenjene masne jetre uvijek dolazi do povecanja
koncentracije pirogrozdane kiseline (FORENBACHER, 1993.).
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2.3. Dijagnoza metaboli¢kog i lipomobilizacijskog sindroma i ketoze goveda

Dijagnoza metabolickog sindroma u konja postavlja se na osnovu anamneze, klinicke
pretrage, procjene rendgenograma kopita i laboratorijskih pretraga inzulina i glukoze u krvi
(ROBIC i sur., 2015.). Pretilost se dijagnosticira odredivanjem debljine potkoZznog masnog
tkiva na mjestima izrazitog skupljanja masnoce (oko nuhalnog ligamenta na vratu, iza ramenog
zgloba, uz korijen repa i u podru¢ju vimena), te ocjenom tjelesne kondicije (FRANK i

sur.,2010., CARROL i HUNTINGTON,1988.).

Slika 6. Prikaz lokalnog deponiranja masti u podru¢ju nuhalnog ligamenta u konja s

metaboli¢kim sindromom (TRAILOVIC i sur., 2015.)

Prema ocjeni tjelesne kondicije (eng. body condition scoring- BCS) nagomilavanje masnog
tkiva na predjelu grive vidljivo je kod ocjene 7 i vise, na skali od 1 do 9 (TRAILOVIC i sur.,
2015.). Ipak, u dijagnostici metabolickog sindroma konja stavljen je naglasak na ocjenu
regionalnog deponiranja masnog tkiva na vratu (TRAILOVIC i sur., 2015.). Vrat bez masnih
naslaga nosi ocjenu 0 ili 1, a vidno nakupljanje masnog tkiva se ocjenjuje ocjenama u razmaku
2 do 5 (TRAILOVIC i sur., 2015.). U klini¢ki vidljivim oblicima metaboli¢kog sindroma konja
ocjena iznosi 4 ili 5 (TRAILOVIC i sur., 2015.).
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Slika 7. Shematski prikaz ocjene lokalnog deponiranja masti u podru¢ju nuhalnog ligamenta

(TRAILOVIC i sur., 2015.)

Slika 8. Magarica s masnim naslagama u predjelu grive (TRAILOVIC i sur., 2015.)
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U oboljelih konja wustvrdena je normoglikemija sa znacajnom hiperinzulinemijom
(TRAILOVIC i sur., 2015.). U dijagnostici se rabe oralni i intravenski test optere¢enja
glukozom 1 kombinirani glukoza-inzulin test kojima se za kraci period dolazi do rezultata
vezanih za ispitivanje inzulinske osjetljivosti (TRAILOVIC i sur., 2015.). Odredivanje
koncentracije adipokina jo$ uvijek nije dio rutinske laboratorijske prakse (TRAILOVIC i sur.,
2015.). Potrebno je osvrnuti se i na razliku metaboli¢kog sindroma i Cushingova sindroma u
konja (TRAILOVIC i sur., 2015.). Metaboli¢ki sindrom je ¢e$¢i u mladih konja, dok se Cushing
javlja prvenstveno u starijih jedinki (TRAILOVIC i sur., 2015.). Polidipsija, poliurija,
hiperhidroza i hirzutizam su svojstveni za Cushingovu bolest, ali ne 1 za metabolicki sindrom

konja (TRAILOVIC i sur., 2015.).

Dijagnozu lipomobilizacijskog sindroma nije moguce postaviti samo klinickom pretragom, ve¢
su nam tu od preliminarne vaznosti laboratorijske pretrage (TORTI i sur., 2012.). Tjelesna
kondicija daje uvid u zdravstveno stanje goveda i razine hranidbe u odnosu na razinu
proizvodnje mlijeka (GERES i ZUBCIC, 2003.). Uz nepoZeljnu ocjenu tjelesne kondicije
(iznad 3,75) lipomobilizacijski sindrom karakterizira poviSena koncentracija masnih kiselina,
aspartat aminotransferaze i bilirubina, dok je koncentracija glukoze, albumina, kolesterola 1
inzulina snizena (GORENJAK, 2003.). Masno promjenjenu jetru moguce je i ultrazvucno
dijagnosticirati (TORTTI i sur., 2012.). Biopsijom jetre postavljamo konac¢nu dijagnozu (TORTI
i sur., 2012.). U zdravih 1 bolesnih Zivotinja u postpartalnom periodu u jetri se nalazi od 15 %
do 30 % masti, a tek nakon prekoracenja koncentracije masti visSe od 34 % vidljiva je klinicki

manifestna bolest (TORTI i sur., 2012.).

U dijagnostici supklinicke ketoze osnovno je mjerenje koncentracije beta-hidroksimaslacne
kiseline u krvi (TORTI i ZUBCIC, 2005.). Ukoliko se u krvi izmjeri koncentracija 1400 pmol/L
potvrdujemo dijagnozu supklinicke ketoze (TORTI i ZUBCIC, 2005.). Zbog svoje
nepostojanosti 1 brzog raspada acetoctena kiselina nije najbolji parametar u dijagnostici ketoze
(TORTI i ZUBCIC, 2005.). Probom po Legal-u u mokraéi mozemo otkriti ketonska tijela, gdje
je najveéa koncentracija ketona vidljiva modro-ljubiastim obojenjem (TORTI i ZUBCIC,
2005.). Uz pomo¢ Rothera-Ross-ove probe otkrivamo ketonska tijela u mlijeku, gdje je
pozitivna reakcija vidljiva promjenom boje mlijeka, od ruzi¢aste do modro-ljubicaste (TORTI
i ZUBCIC, 2005.). Uz pomo¢ brzih metoda otkrivanja (tzv. dipstick testovi) vrlo jednostavno

se dokazuje acetoctena kiselina i aceton u mlijeku i mokra¢i (FLEMING,2002.).
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2.4. Prognoza i suzbijanje lipomobilizacijskog sindroma i ketoze goveda

Zbog svoje reverzibilne naravi, pri poboljSanju ishrane i adekvatnom terapijskom protokolu
prognoza lipomobilizacijskog sindroma u veéini slu¢ajeva je povoljna (TORTI i sur., 2012.).
Medutim, prognoza je nepovoljna pri postojanju ireverzibilnog oStecenja jetre u sluajevima
dugog lezanja i mrSavosti, pri cemu jedinka ne reagira na terapiju i promjenu hrane (TORTT i
sur., 2012.). Preugojene Zivotinje u nedovoljnim koli¢inama uzimaju krmivo, ranije postizu vrh
laktacije i naglo gube masne zalihe (TORTI i sur., 2012.). Zbog posljedi¢no smanjene tjelesne
kondicije nastaje predugacak servisni period, a laktacija se produljuje (TORTI i sur., 2012.).
Tokom drugog dijela laktacije proizvodnja mlijeka je manja, jer krava u tom periodu

nadoknaduje izgubljene energetske zalihe (GERES i ZUBCIC, 2003.).

Ketoza predstavlja subakutno stanje koje moze trajati od dva tjedna pa sve do dva do tri
mjeseca kada nastaje kroniéno stanje (TORTI i ZUBCIC, 2005.). Laksi sludajevi ketoze
karakterizirani su spontanim ozdravljenjem kroz jedan do dva tjedna, osobito kada se umanji
muznja krave i racionalizira ishrana goveda (TORTI i ZUBCIC, 2005.). Prognosticko stanje
ove bolesti je nepovoljno u trenucima depresije, mrSavosti i ne reagiranja na terapiju i promjenu
hrane (BAUER, 1998., FORENBACHER, 1964.). U okviru profilaktickog postupka zivotinje
se podvrgavaju kontroli koncentracije ketona u mokraci koja se provodi 6. 1 21. dan po porodaju
(TORTI i ZUBCIC, 2005.). Ukoliko se 21. dan bolesti u mokraéi nadu ketonska tijela, a prije
toga su poduzete mjere profilakse i postupci lijecenja, takvu kravu je potrebno izluciti (BAUER,

1998.).

U mrSavih Zivotinja po porodu veéinom se javlja ketoza, dok se u gojaznih jedinki javlja
lipomobilizacijski sindrom s posljedi¢nom steatozicnom jetrom (TORTI i sur., 2012.). Upravo
zato najbitnija je uravnotezenost tjelesne kondicije, da zivotinja nije niti mrSava niti debela
(TORTI 1 sur., 2012.). Profilaksa steatozi¢ne jetre temelji se na adekvatnoj hranidbi i
iskoriStenju Zivotinja u proizvodnji, dijagnosticiranju supklinickih slucajeva ketoze 1
profilaktickoj aplikaciji lijekova (GORENJAK, 2003.). U periodu suhostaja od 4. do 6. tjedna
prije porodaja povecavaju se obroci hrane, pri ¢emu se vrhunac prehrane dostize dva tjedna
prije porodaja (TORTI 1 sur., 2012.). Ovim nac¢inom prehrane cilj je podmiriti energetske
potrebe krave i ploda u zavr$noj fazi razvoja, a nikako nije cilj tov same Zivotinje (TORTI i
ZUBCIC, 2005.). U suhostaju se goveda hrane kvalitetnim i zdravim krmivima
(FORENBACHER, 1964., KALIVODA 1 sur., 1996.), a dobar sastav obroka ¢ini paSa,

mjesavine livadnog sijena (2/3), svjeza zelena krmiva (krmno bilje s oranica, livadna trava),
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sijeno leguminoza (1/3) 1 kvalitetna silaza u koli¢ini do 10 kg na dan (GORENJAK, 2003.).
Krajem graviditeta nuzno je umanjiti obrok silaze i viSak masti u obroku (npr. uljne pogace) da
bi onemogucili naglu mobilizaciju masnih rezervi nakon porodaja i nagomilavanje masti u
organizmu (FORENBACHER, 1964.). U tim trenucima dobro je Zivotinju hraniti livadnim
sijenom, lako probavljivim ugljikohidratima, a moze se u obrok uvrstiti 1 svjeze zelena hrana
(pasa) (FORENBACHER, 1964., BAUER, 1998.). U periodu par dana prije teljenja i tjedan
dana nakon teljenja govedu se daje kvalitetno voluminozno krmivo i manje doze koncentrata
(0,5 do 2 kg na dan) da bi se nakon toga, u periodu uvoda u mlije¢nost krava privikavala na
uzimanje vecih koli¢ina krmiva, posebice koncentrata (KALIVODA 1 sur., 1996.). Nakon
porodaja i u pocetku laktacije u obrok se mogu dodavati tvari koje u organizmu krave
predstavljaju prete¢e ugljikohidrata (natrijev propionat, glicerin i dr.), te se time prevenira
pojava nastanka ketoze (FORENBACHER, 1964.). U visoko mlijecnih goveda u petom ili
Sestom tjednu laktacije javlja se negativna energetska ravnoteza (TORTI 1 sur., 2012.). Uz
pravilan sastav obroka u razdoblju sedmog do osmog tjedna laktacije do¢i ¢e do uspostave
ponovnog poboljsanja kondicijskog stanja krave (TORTI i sur., 2012.). Koli¢ina obroka
smanjuje se s padom laktacijske krivulje (u vremenu pune i poodmakle laktacije), a da pri tom
govedo odrzava srednje kondicijsko stanje (KALIVODA i sur., 1996.). Uz adekvatnu hranidbu
1 ispravan rezim muznje bitna je i aktivnost Zivotinje, jer se kretanjem potic¢e lu¢enje hormona

nadbubrezne Zlijezde (TORTI i ZUBCIC, 2005.).
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2.5. Terapija metabolickog i lipomobilizacijskog sindroma i ketoze goveda

U mesojeda pretilost se lije¢i poveéanom tjelesnom aktivno$¢u, manjim koli¢inskim
unosom hrane, kao i promjenom sastava hrane (ROBIC i sur., 2016.). Pojadana tjelesna
aktivnost u ljudi uzrok je porasta HDL-kolesterola, povecane inzulinske osjetljivosti i snizenih

koncentracija triglicerida (PRASEK, 2004.).

Terapija metabolickog sindroma konja bez znakova laminitisa temelji se na fizi¢koj
aktivnosti Zivotinje i poboljSanoj ishrani (FRANK 1 sur., 2010.). U terapijskom protokolu
fizicka aktivnost je u poCetku manjeg intenziteta, da bi se tokom vremena intenzitet vjezbi

polagano poveéavao, §to dovodi do boljeg kondicijskog stanja (TRAILOVIC i sur., 2015.).

U 7Zivotinja sa klinickim znakovima laminitisa prvenstveno je potrebno izlijeciti laminitis
(ROBIC i sur., 2015.). U ljudi koji boluju od dijabetesa tipa 2 koriste se lijekovi koji pove¢avaju
osjetljivost na inzulin (metformin, tiazolidindioni) i lijekovi koji stimuliraju sekreciju inzulina
(sulfoniluree) (TRAILOVIC i sur., 2015.). Tiazolidindioni u ljudi reduciraju centralnu debljinu,
povecavaju osjetljivost inzulina u misi¢ima, jetri i masnom tkivu i povecavaju koli¢inu HDL-
kolesterola, a smanjuju trigliceridemiju (PAVLIC-RENAR, 2004.). Statini i fibrati
predstavljaju lijekove koji u ljudi sluze kontroli dislipoproteinemije koja se javlja u
metaboli¢kom sindromu (PAVLIC-RENAR, 2004.). U medikamentnoj terapiji konja sa
metaboliCckim sindromom potvrdeni su ucinci metformina i natrijeva levotiroksina
(TRAILOVIC i sur., 2015.). Natrijev levotiroksin povec¢ava osjetljivost na inzulin i dovodi do
smanjenja tjelesne tezine (FRANK 1 sur., 2010.). Ovaj preparat indiciran je kod konja sa
dijagnosticiranim hipotireoidizmom, a u terapiji metaboli¢kog sindroma prekid terapije bi se
trebao napraviti u trenutku dostizanja poZeljne tjelesne tezine (TRAILOVIC i sur., 2015.).
Metformin povecava djelovanje inzulina, a sam mehanizam djelovanja lijeka jo$ nije u
potpunosti razjasnjen (TRAILOVIC i sur., 2015.). Poznato je da metformin uzrokuje inhibiciju
glukoneogeneze, glikogenolize 1 oksidaciju masnih kiselina u jetri, ali djeluje 1 na smanjenje

crijevne apsorpcije glukoze (TRAILOVIC i sur., 2015.).

Svrha terapije lipomobilizacijskog sindroma jest uklanjanje ¢imbenika i patoloskih
stanja koja mogu uzrokovati nastanak negativne energetske ravnoteze (TORTI i sur., 2012.).
Intravenska primjena glukoze u dozi od 100 do 200 mg/ kg tjelesne tezine na sat je dovoljna za
osiguravanje energetskih potreba, a time se povecava i omjer inzulina prema glukagonu

(TORTTI i sur., 2012.). Inzulin inhibira na hormone osjetljivu lipazu u tkivu, smanjuje
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mobilizaciju masti iz tkiva, potice glikolizu u jetri, kao 1 ulazak glukoze u stanicu, te uzrokuje
sintezu lipoproteina niske gustoée u jetri (TORTI i sur., 2012., TORTI i ZUBCIC, 2005.).
Povecati koli¢inu inzulina u organizmu moZemo i terapiranjem zivotinje inzulinom dugog
djelovanja (0,3 1i.j./kg tjelesne tezine) u kombinaciji sa glukozom (TORTI i sur., 2012.).
Pozitivan utjecaj u sluajevima masne degeneracije jetre pokazao je intravenski primijenjen
glukagon (TORTTI i sur., 2012.). Glukagon umanjuje infiltraciju jetrenog parenhima mastima, a
ujedno povecava koli¢inu glikogena u jetri (TORTI i sur., 2012.). Nedostatak terapije
glukagonom jest dugotrajni period lijecenja (FLEMING, 2002.). Kolin i metionin predstavljaju
pretece fosfolipida koji su vazni za nastanak lipoproteina vrlo niske gusto¢e (VLDL) koji je
odgovoran za transport triglicerida iz jetre (TORTI i ZUBCIC, 2005., FLEMING, 2002.).
Intravenski primijenjen kolin posjeduje neuromuskularni efekt, pa je takva primjena
kontraindicirana (TORTI 1 sur., 2012.). Kolin koji se u dozi od 25 do 50 g svakih 24 sata
primjenjuje peroralno biva ve¢im dijelom razgraden u buragu, pa se smatra da ga je najbolje
primijeniti subkutano (25 g kolina u 250 mL fizioloSke otopine) (TORTI i sur., 2012.).
Transfaunacijom pomocu zelu¢ane sonde u koli¢ini od 5 do 10 L buragovog sadrzaja zdravih
goveda poboljSava se probava u predzelucima, ¢ime se povecava resorpcija nezasi¢enih masnih
kiselina u buragu koje predstavljaju preteCe glukoze (TORTI i sur., 2012.). U goveda sa
lipomobilizacijskim sindromom smanjena je koncentracija vitamina E i selena, pa je indicirano

davanje tih preparata (TORTI i sur., 2012.).

U lijecenju ketoze cilj nam je Sto prije organizam opskrbiti ugljikohidratima i sprijeciti
ketogenezu (FORENBACHER, 1964.). Terapiraju se samo klinicki oblici ketoze
(FORENBACHER, 1964.). Za brzu nadoknadu ugljikohidrata u organizmu koristi se
intravenska primjena 100 do 500 ml 50% -tne otopine glukoze (tzv. ,,udar glukozom*) (TORTI
i ZUBCIC, 2005.). Indicirana je primjena 0,5 g/min glukoze, sve dok koli¢ina ketona u mlijeku
ne padne na niske razine (TORTI i ZUBCIC, 2005.). Peroralnom primjenom glicerola i
propilen-glikola (metabolicke pretece ugljikohidrata) omogucuje se adekvatnija opskrba
organizma ugljikohidratima (TORTI i ZUBCIC, 2005.). Glukokortikoidi zbog stimulacije
glukoneogeneze, glikogeneze i1 usporavanja iskoristavanja glukoze u perifernim tkivima imaju
pozitivan u¢inak u terapiji ketoze i lipomobilizacijskog sindroma goveda (TORTI i sur., 2012.).
Najcesce se primjenjuju deksametazon i betametazon, ali zbog njihovog imunosupresivnog
djelovanja ne preporucuje se njihova kontinuirana uporaba (TORTI i sur., 2012.). Kao i u
lipomobilizacijskom sindromu, i u ketozi je indicirana primjena niskih doza dugodjelujuceg

inzulina (u kombinaciji s infuzijama glukoze ili primjenom glukokortikoida) (TORTI 1
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ZUBCIC, 2005.). U profilaksi i terapiji ketoze upotrebljavaju se minerali i vitamini, osobito
vitamin B2 (TORTI i ZUBCIC, 2005.). U ketoniénih krava u kojih su vidljivi znakovi
poremetnje srediSnjeg ziv€anog sustava primjenjuje se kloralhidrat koji osim sedativnog uc¢inka
poveéava i koncentraciju propionske kiseline u buragu (TORTI i ZUBCIC, 2005.). Uz pomoé
ionofora monenzina ucinjeni su najpovoljniji rezultati u profilaksi i lijeCenju ketoze u izrazito
mlijeénih grla (TORTI i ZUBCIC, 2005.). Monenzin djelujuéi na mikropopulaciju buraga
povecava koli¢inu propionske kiseline, pa na taj nac¢in smanjuje mobilizaciju masti i stvaranje

ketonskih tijela (FLEMING, 2002.).
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3. RASPRAVA

Prema odredenim istraZzivanjima na mesojedima smatra se da je oko dvije tre¢ine pasa i
macaka pretilo (ROBIC i sur., 2016.). Veéa zastupljenost pretilosti je u macaka nego u pasa, u
kojih za razliku od pasa nije ustvrdena pasminska predispozicija (ROBIC i sur., 2016.). Smatra
se da su neke pasmine pasa podloznije debljanju, a ako govorimo o mackama najCesce je
pretilost ustvrdena u krizanaca bez pasminske pripadnosti (ROBIC i sur., 2016.). Sterilizacija
takoder utjece na pojavnost adipoznosti. (ROBIC i sur., 2016.). Ustvrdeno je da se steriliziranim
kujama dva puta povecava rizik od nastanka pretilosti, dok u kastriranih macaka taj postotak se
poveéava &ak za tri do Getiri puta u odnosu na nekastrirane Zivotinje (ROBIC i sur., 2016.).
Metabolicki sindrom konja (eng. equine metabolic syndrome-EMS) koji je uz pretilost
karakteriziran opisanom inzulinskom rezistencijom, laminitisom, hipertrigliceridemijom ili
dislipidemijom, hiperleptinemijom, arterijskom hipertenzijom, poremecajima reproduktivnog
ciklusa kod kobila i poviSenim sustavnim biljezima upale u krvi (FRANK 1 sur., 2010.),
zapazeniji je u ponija, iako se jos uvijek ne moze ustvrditi genetska predispozicija za nastanak
sindroma (TRAILOVIC i sur., 2015.). U sindromu debelog goveda (lipomobilizacijski sindrom,
sindrom masne jetre, zamasScenje jetre, steatosis hepatis) gdje do mobilizacije masti dolazi iz
potkoznog masnog tkiva, mast se osim u jetri deponira u bubrezima i misi¢ju (TORTI i1 sur.,
2012.). Ovaj sindrom u goveda ¢es¢i je u proizvodnim objektima u kojima se zajedno drze
krave u laktaciji i krave u suhostaju (TORTI i sur., 2012.). Kod lipomobilizacijskog sindroma
morbiditet moze biti do 90 %, a mortalitet i do 25% (GORENJAK,2003.). Pojava ketoze je u
korelaciji s nedovoljnom opskrbom organizma energijom u trenucima povecanih energetskih
potreba (TORTI i ZUBCIC, 2005.). Ketoza se osim u krava muzara javlja i u
visokoproduktivnih mlije¢nih koza i ovaca svake dobi zbog neadekvatne hranidbe u trenucima
najveée muznosti poslije porodaja (BAUER, 1998., FORENBACHER, 1964.). Osim najcesceg
pojavljivanja nakon teljenja, ketoza se moze javiti u punoj laktaciji , kao 1 u uvjetima
neuravnoteZene hranidbe kao posljedica relativnog gladovanja (TORTI i ZUBCIC, 2005.).
Zbog recidivirajuce ketoze u odredenom broju krava muzara nastaje steatoza jetre koja moze s
vremenom postati cirozi¢na, te zivotinja gubi prave proizvodne karakteristike i postaje

neiskoristiva (TORTI i ZUBCIC, 2005.).
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Slika 9. Masna promjena bubreznih tubula krave a) Sudan III bojanje i b) isto tkivo HE bojanje
(DZAJA i GRABAREVIC, 2011.)

Slika 10. Difuzno zamascenje jetre kod ketoze krave muzare (FORENBACHER, 1993.)
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4. ZAKLJUCCI

U svih zivotinjskih vrsta adipoznost predstavlja veliki zdravstveni problem. Pretilost
zivotinja rezultira kompleksnim poremecajima inzulinske rezistencije. Uz metabolicki sindrom
ljudi koji ima sve vecu pojavnost pogotovo u razvijenim zemljama, sve je veci broj preugojenih
zivotinja. Vlasnici zivotinja pretilosti ne pridaju dovoljnu vaznost, pogotovo ako zivotinja ne
pokazuje nikakve klinicke znakove. Uzrok pretilosti lezi u neispravnoj ishrani i smanjenom
kretanju jedinke. Adipoznost se dovodi u uzro¢no posljedi¢nu vezu sa mnogo patoloskih stanja
koja se javljaju u pojedinih zivotinjskih vrsta. U potvrdivanju dijagnoze metaboli¢kog sindroma
1 stanja koja ucestalo prate adipozne Zivotinje od velike vaznosti biti ¢e nam uz anamnesticke
podatke (pogotovo podaci o prehrani 1 nacinu drzanja Zzivotinje) klinicka pretraga i
laboratorijske pretrage krvi, mokrace 1 mlijeka. Terapija metaboli¢kog sindroma osniva se na
povecanoj tjelesnoj aktivnosti, promjeni na¢ina ishrane, ali i na medikamentnoj terapiji kojoj je

cilj povecati osjetljivost tkiva na inzulin i povecati aktivnost inzulina.
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6. SAZETAK

METABOLICKI SINDROM U DOMACIH ZIVOTINJA

Pretilost je ¢imbenik koji se kako u ljudi, tako i1 u zivotinja povezuje s velikim brojem
bolesti $to za posljedicu ima skrac¢en zivotni vijek. U mesojeda je pretilost uzrok niza
poremecaja, no za razliku od konja i ljudi, kod prvih nisu ustvrdeni sindromi povezanosti sa
adipozno$c¢u. Endokrinoloski poremecaji pri metaboli¢kom sindromu rezultiraju inzulinskom
rezistencijom i dijabetesom tipa 2. Pojedine vrste adipokina masnog tkiva pridonose inzulinskoj
rezistenciji. U konja s metabolickim sindromom inzulinska rezistencija pogorSana je stanjem
kompenzatorne hiperinzulinemije. Adipoznost goveda okarakterizirana je lipomobilizacijskim
sindromom u kojem izrazita mobilizacija masnog tkiva uzrokuje masno promijenjenu jetru. Uz
sindrom debelog goveda Cesto se nadovezuju ketoza, mastitis, metritis, hipokalcemija,
neaktivni jajnici 1 ciste jajnika. Ketoza moze uzrokovati cirozu jetre, pri cemu Zivotinja gubi
dobra proizvodna svojstva i izlucuje se iz proizvodnje. Uz kvalitetnu ishranu, restriktivnu
prehranu 1 povecanu tjelesnu aktivnost u lijeCenju metabolickog sindroma u Zivotinja

primjenjuje se i medikamentna terapija.

Kljuéne rijeci: pretilost, metabolicki sindrom, inzulinska rezistencija, adipokini,

lipomobilizacijski sindrom
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7. SUMMARY

METABOLIC SYNDROME IN DOMESTIC ANIMALS

Obesity is the factor, both, in humans and in animals, associated with many disease
conditions resulting in a shortened life span. In carnivores, the obesity is the cause of numerous
disorders, but in contrast to humans and horses, it doesn’t provoke the metabolic syndrome in
them. Endocrine disorders in metabolic syndrome result in insulin resistance and type 2
diabetes. Certain types of adipokines from adipose tissue contribute to insulin resistance. In
horses with metabolic syndrome, the insulin resistance is exacerbated by the condition of
compensatory hyperinsulinemia. Cows’ adiposity is characterized by lipomobilisation
syndrome in which exceptional mobilization of adipose tissue leads to fatty liver. To the fat
syndrome in cows, they are often related ketosis, mastitis, metritis, hypocalcemia, inactive
ovaries and ovarian cysts. Ketosis can cause cirrhosis of the liver, for which the animal is losing
its good production properties and is eventually expelled from the production. In the treatment
of metabolic syndrome in animals, it is applied, in addition to quality food, a restrictive diet and

increased physical activity, also the medical therapy.

Key words: obesity, metabolic syndrome, inzuline resistance, adipokines,

lipomobilisation syndrome

29



8. ZIVOTOPIS

Roden sam 8. listopada 1990. godine u Rijeci. U Senju sam pohadao Osnovnu skolu
,»Silvija Strahimira Kranjcevi¢a®. Nakon zavrSene osnovne Skole 2005. godine upisao sam
Op¢u gimnaziju ,,Pavla Rittera Vitezovi¢a“ u Senju. Na integrirani preddiplomski i diplomski
studij Veterinarskog fakulteta SveuciliSta u Zagrebu upisao sam se 2009. godine. Apsolvent
sam postao 2015. godine s prosjekom ocjena 4,56. U periodu fakultetskog obrazovanja od 2011.
godine do 2015. godine bio sam demonstrator na Zavodu za stocarstvo Veterinarskog fakulteta.
Tokom 2014.-2015. godine volontirao sam na Klinici za porodniStvo i reprodukciju. U
slobodnim trenucima tokom studiranja volontirao sam u Veterinarskoj ambulanti u Senju. U
2014. godini dobio sam SveuciliSnu stipendiju za 10 % najuspjesnijih studenata na fakultetu.
Kra¢i period tijekom studiranja bio sam ¢lan pjevackog zbora ,,Ab Ovo*“ Veterinarskog
fakulteta. Tokom studija radio sam razli¢ite poslove preko Student servisa kako bi poboljsao

svoj financijski status koji mi je puno znacio tokom Skolovanja.

30



