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FIGURA 1. Procesul disbiozei intestinale
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Unele procese gastrointestinale sau o alimentatie
inadecvatd poate duce la o crestere a secretiei biliare,
aparitia de metaboliti nedoriti (amoniac, acizi grasi cu
catena ramificata) si o crestere a pH-ului intestinal.
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@ DISBIOZA INTESTINALA

Un mediu nefavorabil (stilul de viata a fiecarui caine,
procese si caracteristici digestive) poate reduce
abundenta si diversitatea microorganismelor.

) CONSECINTELE DISBIOZEI INTESTINALE
Toate cele de mai sus pot deteriora bariera naturala
intestinala cu urmatoarele consecinte:

» Reducerea productiei de mucus intestinal care
slabeste bariera intestinala.

» Cresterea separarii intercelulare care permite
patogenilor si toxinelor sd intre si sa determine
inflamatie.

* Inflamatia intestinald produce malabsorbtia
nutrientilor esentiali.

Afectiunile gastrointestinale sunt principalul motiv al prezentarii in
cabinetul veterinar. Studiile estimeazad ca un procent de 10-20%
dintre cdini s-a prezentat la veterinar din aceste cauze (1-3). Cele
mai comune simptome sunt nespecifice, cum ar fi voma sau diareea.
in cele mai multe cazuri aceste simptome se rezolvd urmand
tratamentul corect, dar sunt cazuri, in care cauza subadiacenta
poate fi mortald. Problemele gastrointestinale acute sunt, de obicei,
cu instalare subita si cu o duratd de maximum 7 zile, spre deosebire
de cele cronice care produc simptome continui sau intermitente
pentru minimum 7 zile, de obicei pentru mai mult de 3 saptamani.

AFECTIUNI GASTROINTESTINALE ACUTE

Cauzele diareii acute (DA prescurtat) sunt multiple, inclusiv
indiscretia alimentard, schimbdri bruste in dietd, intolerante
alimentare si hipersensibilitate, stres, medicatie, cum ar fi
medicamentele antiinflamatorii nesteroidiene, infectii gastroin-
testinale cauzate de bacterii patogene (ex Clostridium dificile sau
Escherichia coli)(4,5). Cazurile de DA sunt in general medii, dar sunt
situatii in care se pot agrava, ducand la deshidratare si infectii
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gastrointestinale (sindromul diareii acute hemoragice) (6).

Medicii veterinari recomanda repaos alimentar pentru o durata ce
difera in functie de varsta pacientului, gravitatea simptomelor,
prezentei vomei, etc, dar de obicei aceasta este intre 24-36 de ore
(pana la 12 ore la catelusi). Aceastd perioada de repaos alimentar
reduce cantitatea nutrientilor care pot cauza osmotic diareea,
minimizand pierderea fluidelor si descrescand frecventa crizelor de
voma. Dupd aceasta perioada de repaos, hrana normald ar trebui
reintrodusa divizata in 3-4 mese pe zi. Repaosul alimentar prelungit
poate cauza atrofie intestinald, cresterea permeabilitatii intestinale
si a altor afectiuni, cum ar fi disbioza (7,8). O dietd foarte usor
digerabild, cu un continut scazut pand la moderat de grasimi este
recomandatd in vederea minimizarii efectului secretor al acizilor
grasi si al acizilor biliari neabsorbiti. (9)

Unii autori au raportat o crestere a disbiozei intestinale (lI- ilustrata
in Fig 1) la cainii cu DA (10,11). Disbioza intestinala este definita
ca un dezechilibru in compozitia bacteriand a intestinului, care
este asociata cu starea de boald(12). Este in mod comun masurata
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folosind Indexul Disbiozei (ID), unde ID<0 corespunde unei
constante a diversitdtii microbiomului, ID>0 implicd disbioza
intestinala (0-2 este moderatd; > 2 este considerata severa) (13,14).
Suchodolsky et al. (2012) (10) a observat alterari mai semnificative
in microbiomul cdinilor cu DA comparativ cu cei cu boald infla-
matorie intestinald. Aceasta crestere a ID poate fi atribuitd uzului
antibioticelor, asa cum sunt descrise de cativa autori (5,14-18).
Combinatia si/sau finlocuirea antibioticelor cu alte abordari
terapeutice facute in vederea restaurarii microbiomul intestinal,
cum ar fi probioticele sau prebioticele, este considerata a fi o terapie
modernd pentru cdinii cu afectiuni acute gastrointestinale, dar si a
enteropatiilor cronice (5,19,20).

ENTEROPATIILE INFLAMATORII CRONICE

Enteropatiile inflamatorii cronice (EIC prescurtat) sunt o comuna si
frustranta problemd pentru caini, proprietarii lor si veterinari.
Aceste afectiuni constituie un grup de afectiuni cu simptome
cronice (de obicei cu o duratda mai mare de 3 saptamani), continue
sau intermitente, cum ar fi diareea sau voma. EIC sunt diagnosticate
de obicei dupd excluderea afectiunilor non-digestive, parazitilor
intestinali, neoplasmelor digestive sau a bolilor infectioase (21).

Un review al Dupouy-Manescau et al., (2024) (20) propune o evo-
lutie Tn clasificarea EIC, care sunt curent clasificate conform ras-
punsului clinic la tratament; in special ca enteropatii responsive la
hrana (ERH), enteropatii responsive la antibiotice (ERA), enteropatii
responsive la imunosupresoare (ERI) si enteropatii non responsive
sau refractare (ENR). Enteropatiile cu pierderi de proteine (EPP),
adica toate enteropatiile cronice care produc hipoalbuminemie au
fost recent incluse ca fiind un alt grup de EIC, si poate fi folosite ca
marker al severititii clinice. In orice caz, o recent3 evaluare facut3
de Dupouy-Manescau et al. (2024) (20) dezvolta si actualizeazd mai
departe clasificarea bazata pe 3 principii (figura 2):

1) intdrirea pozitiei ERH - ca enteropatii responsive la hrana.
Cateva studii au ardtat cd proportia ERH sau ERI sunt prost
clasificate, deoarece enteropatiile responsive la hrana sunt
subestimate (22-25). Studiile intaresc nevoia de evaluare dietetica
a acestor pacienti prin folosirea unei diete veterinare hidrolizate
si/sau unei diete veterinare sarace in grasimi si foarte usor
digerabild, inainte de a diagnostica o enteropatie cronica
refractara la tratament si ca alternativa la continuarea terapiei
imunosupresoare sau antiinflamatoare.

2) inlocuirea ERA cu enteropatiile responsive la rispunsul
modulat de microbiom ERMicr. Asa cum a fost descrisd la DA,
uzul antibioticelor ar trebui gradual descrescut si inlocuit cu alte
abordari care au ca focus tratarea disbiozei intestinale. Aceasta
noua categorie a enteropatiilor, adica ERMicr, include enteropatii
care raspund la prebiotice si probiotice, printre altele. n acest
scenariu, ERH se suprapune partial cu ERMicr (fig 2) si ca orice
imbunatatire clinica derivata dintr-o schimbare a dietei alimentare
poate fi atribuitd modularii microbiomului sau a altor mecanisme
imune sau nonimune.

3) Reducerea ERI si ENR. Proportia tot mai crescuta de caini
diagnosticati cu ERH sau ERMicr implica faptul ca ERI si ENR
constituie de fapt o minoritate a enteropatiilor inflamatorii
cronice. Mai mult decat atat, cresterea in folosirea a noi
tratamente nutritionale, cu pre, pro sau postbiotice specifice sau
captatori de saruri biliare destinate restaurdrii functionalitatii
microbiomului, reduce numarul cdinilor diagnosticati cu ERI sau
ERNin viitor.

Cateva strategii au aratat unele beneficii iIn managmentul
nutritional la cdinii cu EIC, cum ar fi suplimentarea cu probiotice
(26,27) sau simbiotice; in orice caz, o dieta bazatd pe proteine
hidrolizate, preferabil cu un continut scazut in grasimi, este cea mai
interesanta strategie nutritionald, la momentul scrierii acestui
raport de cercetare, pentru managementul pe o perioada lunga de
timp la cainii cu EIC (25,29,30).

FIGURA 2. Dezvoltarea clasificarii EIC |a caini. Adaptata dupa Dupouy-Manescau, N. et al. Actualizarea Clasificarii Enteropatiilor Inflamatorii Cronice la caini.
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STUDIUL1

OBIECTIVE

Diareea acutd este o cauzd comund a prezentdrii la medicul
veterinar al posesorilor de caini. Telul acestui test clinic randomizat,
dublu orb, placebo controlat este de a evalua eficacitatea clinica a
adjuvantului tratament dietetic (noua formuld Gastroenteric ADV)
pentru tratamentul diareii acute la cdini comparativ cu un placebo
foarte usor digerabil.

MATERIALE $I METODA

Cainii (nr=113) au fost recrutati din 5 cabinete veterinare in perioada
Noiembrie 2023 si Februarie 2024 pentru a fi inclusi intr-un test
clinic randomizat, dublu orb si placebo controlat.

Criteriile de eligibilitate evaluate de catre medicul veterinar includ
semne de diaree acutd (<7 zile), cu sau fard voma, o greutate
corporald intre 4 si 45 kg, varsta mai mare de 8 luni si absenta
semnelor clinice de comorbiditati care pot fi cauze secundare diareii
(afectiuni endocrine, disfunctii ale organelor, boli imun-mediate,
suspiciune de pancreatitd bazatd pe prezenta unei dureri
abdominale severe, etc). Eligibilitatea si examindrile complementare
au fost facute la discretia medicului veterinar si la momentul
prezentdrii la cabinetul veterinar, stapanii cainilor au fost informati
si au semnat pentru participarea la studiu. Criteriile de excludere au
fost administrarea de antibiotice si/sau omeprazol si/sau
glucocorticoizi si/sau suplimente nutritionale n ultimele 4
saptamani. Subiectii au primit si dietd nutritionald si consultatia
veterinara gratis. Pentru participare, stapanii au fost de acord sa
raspunda la chestionare in momentul prezentdrii, si pentru follow-
up, sa completeze zilnic simptomele (majoritatea lor se refera la
informatii despre defecare), sd revind la veterinar la inceputul si
sfarsitul tratamentului, sa ofere mostre de fecale fnainte si dupa
tratament si remisia simptomelor (sau dupd 7 si 9 zile in cazul in
care nu existd imbunatatiri) Proprietarii au fost contactati telefonic
la 2 zile dupa inceperea tratamentului pentru a verifica daca au
inteles si sunt de acord cu acesta si pentru a confirma ca starea
cainelui lor nu s-a inrautatit. Medicul veterinar responsabil cu
recrutarea cazurilor a fost disponibil in permanenta la telefon, daca
era necesar.

Cainii au fost retrasi din studiu daca proprietarii nu au respectat
tratamentul, dacd au fost observate anomalii sau in urma
rezultatelor analizelor de laborator sau testelor PCR efectuate dupa
inscriere, care sustineau un diagnostic diferit de diareea
necomplicata.

Pe baza publicatiilor anterioare, s-a estimat cd este necesar un
esantion de intre 40 si 110 cdini pentru a evidentia o diferenta de 2
zile de diaree intre cele doua grupuri (31, 32).

Dieta de testare a fost noua AVD Gastroenteric, o dietd veterinara cu
un continut moderat de grasimi, formulata cu:

¢ Ingrediente foarte digerabile: ulei de cocos (33), soia
hidrolizata (34), drojdie (35,36) si imunoglobuline plasmatice
care cresc digestibilitatea formulei, favorizand absorbtia rapida
a nutrientilor.

e Ulei de peste. Uleiul de peste contine acizi grasi polinesaturati
cu lant lung omega-3, care pot avea un efect benefic in controlul
inflamatiei in afectiunile intestinale la cdini (37).

¢ Prebiotice - fructo-oligozaharide (FOS). FOS este un tip de
fibra cu efecte benefice pentru caini. FOS stimuleaza cresterea
bacteriilor intestinale benefice, cum ar fi bifidobacteriile si
lactobacilii, imbunatateste sandtatea intestinala si reduce
concentratia compusilor de putrefactie din fecale si, prin
urmare, mirosul acestora (38, 39).

e Probiotice - Bacillus velezensis. Bacillus velezensis este un
probiotic viu aprobat de EFSA si care a demonstrat in studii
anterioare efecte benefice la caini, cum ar fi cresterea
consistentei fecalelor, diversitatea bacteriana intestinala si a
IgAn fecale, precum si scaderea continutului de amoniac si a
proteinei C reactive in ser (40-42).

¢ Imunoglobuline plasmatice. S-a demonstrat ca atunci cand
imunoglobulinele din plasma porcina uscata prin pulverizare
sunt administrate oral cainilor, acestea raman active pe tot
parcursul tractului digestiv. Se considera, asadar, ca
imunoglobulinele ofera imunitate pasiva intestinului cainelui,
contribuind la apdrarea naturald a acestuia (43). Acest lucru
este sustinut si de dovezi in vitro conform carora
imunoglobulinele din plasma porcina uscata imbunatatesc
imunitatea intestinala. Un studiu realizat pe celule intestinale
canine (44) a raportat o scadere a aderentei si invaziei
enteropatogenilor dupa ingestia imunoglobulinelor, sugerand
un efect protector intestinal la cdini.

o Celuloza si sepiolit. Datorita capacitatii de legare a apeia
aditivilor adsorbanti (ex. sepiolit) si a fibrei insolubile (ex.
celulozad), acestia pot ajuta la mentinerea unor scoruri fecale
adecvate, imbunatatind astfel caracteristicile fecalelor si
reducand mirosul acestora (45, 46).

Dieta placebo (de control) a fost o dietd super-premium, foarte
digestibila, pe baza de pui si orez, cu un continut de grasimi mai
ridicat decat noua dietd AVD Gastroenteric. Niciunul dintre
ingredientele mentionate mai sus nu a fost inclus sau adaugat in
dieta placebo.
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Dupa Tnscriere (T0), cainii au fost repartizati aleatoriu fie in grupul
placebo (dieta A), fie in grupul cu noua dietd AVD Gastroenteric (dieta
B). O proba de fecale a fost recoltatd pentru evaluarea disbiozei (prin
gPCR) la momentul inscrierii, inainte de inceperea dietei (T0), si dupa
disparitia simptomelor (13). Dacd simptomele nu dispdreau, se
preleva o proba de fecale la 7 pand la 9 zile dupad inceperea
tratamentului. In mod similar, daci simptomele si/sau disbioza
persistau dupda 7-9 zile, atunci stdpanii cainilor li se oferea
posibilitatea de a schimba dieta cainelui cu o dieta gastrointestinala
clar identificata (cand era posibil).

Datele au fost analizate statistic folosind un test t (efectul dietei) si
un test t pentru perechi (efectul timpului). Un model mixt pentru
masurdtori repetate (dietd, timp, interactiune dietd x timp) a fost
utilizat pentru reevaluarea datelor referitoare la caracteristicile
fecalelor (frecventd, consistentd si miros) in primele 9 zile.

REZULTATE SI DISCUTII

Ambele diete au avut o digestibilitate buna. Digestibilitatea noii diete
AVD Gastroenteric este conforma cu regulamentul UE 2020/354
(Directiva 2008/38/CE) pentru reducerea tulburdrilor de absorbtie
intestinala si compensarea maldigestiei.

113 caini au fost recrutati in perioada de inscriere si repartizati
aleatoriu intr-un studiu dublu-orb, placebo controlat, cu 56 de caini
in grupul placebo (dieta A) si 57 de caini care au primit noua dieta
AVD Gastroenteric (dieta B). Nu au existat diferente intre cele doud
grupuri in ceea ce priveste varsta medie, greutatea corporala (BW)
sau scorul conditiei corporale (BCS) (dieta A: varsta medie 5 + 3 ani,
greutate medie 15 + 10 kg, scor mediu al conditiei corporale 3 + 0,6;
dieta B: varsta medie 5 + 3 ani, greutate medie 15 + 10 kg, scor mediu
al conditiei corporale 3 + 0,3 - vezi Tabelul 1).

Tabelul 1. Numarul cdinilor distribuiti in mod aleatoriu fiecdrui grup si
raspunsul lor la tratamentul dietetic

DietaA Dieta B p-valoare
(efectul dietei)

Numarul cdinilor 56 57
% cainilor care prezinti 89 98 NS
imbunatatiri in <10 zile
Numérul zilelor cu simptome 6311 36+0.9 0.0001
Dishiozala TO -038+34  -049+34 NS
Disbioza dupd disparitia 065+31 | -10£3.0 0.004

simptomelor sau dupa 7-9 zile

Dieta A, placebo, Dieta B noul Gastroenteric AVD, NS, nesemnificativ

Majoritatea cainilor (89% in dieta A, 98% in dieta B) au prezentat
ameliorarea simptomelor (consistenta fecalelor <2) ih mai putin de
10 zile, insa cainii din grupul cu dieta B au avut simptome pentru un
numar semnificativ mai mic de zile comparativ cu cei din dieta A (3,6
+ 0,9 fatd de 6,3 + 11 zile, P<0,0001); ceea ce corespunde unei
reduceri de 2,7 zile sau aproximativ 50% mai putine zile cu
simptome Tn cazul utilizrii dietei B (vezi Tabelul 1). in plus, pana la
momentul vizitei de urmarire, consistenta fecalelor s-a imbunatatit
mai mult in grupul cu dieta B comparativ cu dieta A (0,2 + 0,5 fata de
1,4 + 0,8, P<0,0001).

Desi diferenta nu a fost semnificativa din punct de vedere statistic,
procentul cainilor ale caror simptome clinice s-au rezolvat in decurs
de 10 zile a fost mai mare in dieta B decat in dieta A. Este posibil ca
mai multe cazuri cronice sa fi fost repartizate in dieta A sau ca un
procent mic de cdini cu afectiuni cronice sa fi raspuns mai bine la
dieta B decat la dieta A, avand in vedere cad formularea si
ingredientele functionale din dieta B sunt concepute pentru cainii cu
enteropatii cronice (de exemplu, ingrediente foarte digestibile si/
sau continut moderat de grasimi si/sau probiotice si prebiotice).

Cainii hraniti cu AVD Gastroenteric au prezentat
simptome pentru 50% mai putine zile.

La vizita de urmadrire, numarul defecatiilor si consistenta fecalelor
raportate de proprietari (n=113) au fost mai bune in cazul dietei B
decat in cazul dietei A. Analizdnd primele 9 zile de simptome clinice
raportate de proprietari (ziua 0 pana la ziua 8), scorurile pentru dieta
B au fost mai bune decat cele pentru dieta A in toate momentele de
timp (Figurile 3 si 4; P<0,001). in ceea ce priveste consistenta
fecalelor, s-a observat o imbunatétire clinica semnificativa dupa doar
24 de ore pentru ambele diete, insd aceasta a fost mai pronuntata cu
dieta B decat cu dieta A. Dieta B a imbunatatit consistenta fecalelor
n 24 de ore, cu revenirea la fecale formate (consistenta <2) in medie
n 48 de ore (comparativ cu 5 zile in dieta A) (Figura 3). in ceea ce
priveste frecventa defecatiilor, dieta B a imbunatatit si frecventa
defecatiilor (scor = 1) in medie in 48 de ore (comparativ cu 6 zile in
dieta A), cu normalizare in medie in 3 zile (scor <1; Figura 4).
Simptomele s-au rezolvat complet in medie in 3,6 + 0,9 zile la c3inii
care au primit dieta B. Un scor <1 a fost observat cu dieta A abia dupa
ziua 7, deci cu 4 zile mai tarziu decat cu dieta B (scorul mediu cel mai
bun pentru dieta A a fost de 0,8 + 0,6).

Tn ansamblu, medicii veterinari si proprietarii de animale au fost mai
multumiti de dieta B decit de dieta A, dieta B primind un scor de
satisfactie calificat drept ,foarte bun” (Tabelele 2 si 3).
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FIGURA 3. Evolutia consistentei fecalelor

CONSISTENTA FECALELOR

4 = lichide

3 = pastoase, fara forma

2 = moi si cu forma

1=cuforma

0 = ferme si cu forma

Ziua0 Zival Ziua2
FIGURA 4. Evolutia numarului de defecari
FRECVENTA DEFECARILOR
3 = de mai multe ori/ora
2=3/Lori/ora
1=3/4ori/zi
0 =normal
Ziua0 Ziva1l Ziua2
Tabelul 2. Scorul satisfactiei stapanilor
- Alegerea
—— Palatabilitatea . Scorul
Rl produsului produsului satisfactiei
in viitor
DietaA
PLACEBO 73120 0.3+0.46 6.3+120
Dieta B
AVET 8.7+0.70 1.0+0.00 9.1+0.40
Gastroenteric
p-valoare <0.0001 <0.0001 <0.0001

Dieta A, placebo; Dieta B noua formula Gastroenteric Advance Veterinary
Diets

Palatabilitatea produsului (1-10)1=nu-i place, 10=ii place mult; alegerea
acestui produs in viitor pentru tratarea diareii: 0=nu, 1=da; scorul
satisfactiei:1=nu-mi place, 10=imi place mult.

—e@— PLACEBO —@— GASTROENTERIC

— O O
Ziua3 Ziva4 Ziua5 Ziuab Ziua7 Ziua 8
—@— PLACEBO —@— GASTROENTERIC
— L 4 o
Ziua3 Ziva4 Ziua5 Ziua 6 Ziva7 Ziua8

Tabelul 3. Scorul satisfactiei medicului veterinar pentru dietele A si B

. . Prima alegere Scorul
Dieta Satisfactia datd pentru tratarea total al
de produs diareiiin vii e
iareii in viitor eficacitatii
DietA
PLACEBO 0.5+ 0.50 0.4+0.49 6.1+126
Diet B
AVET 1.0+0.00 1.0+0.00 9.1+0.50
Gastroenteric
p-value <0.0001 <0.0001 <0.0001

Dieta A, placebo; Dieta B noua formula Gastroenteric Advance Veterinary
Diets

NS-nesemnificativ. Satisfactia data de produs: 0=nu, 1=da; prima alegere
pentru tratarea diareei pe viitor 0=nu, 1=da; scorul total al
eficacitatii(1-10): 1=nu-mi place, 10=imi place mult.
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FIGURA 5. Indexul disbiozei (ID) Ia TO si la T1 (vizita de follow-up /control)

I Disbioza severa
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La momentul TO, 40% dintre cainii din grupul A si 47% din grupul B
prezentau un anumit grad de disbioza intestinala (Figura 5, Tabelul 1).

Pana la vizita de urmdrire (T1), numarul cainilor cu disbioza a crescut
in grupul cu dieta A (61% la T1 fata de 40% la T0), dar a scazut in
grupul cu dieta B (29% la T1 fata de 47% la TO). Aceasta inseamna
3, la vizita de urmarire, cainii care au primit dieta B au avut de doua
ori mai putin risc relativ (p=0,002) si au fost de 3,6 ori mai putin
susceptibili (p=0,0012) de a avea disbiozad decat cei din grupul cu
dieta A (Tabelul 1, Figura 5).

Utilizarea antibioticelor la cainii cu tulburari gastrointestinale este
controversata, mai ales in contextul rezistentei antimicrobiene si al
efectelor negative asupra microbiomului intestinal. Tn plus,
literatura stiintificd nu evidentiaza efecte clinice relevante ale
antibioticelor in cazul cdinilor cu diaree acuta (17).

Prin urmare, includerea prebioticelor si probioticelor ar putea
reprezenta alternative promitatoare la antibiotice, asa cum au
raportat mai multi autori (5,32,47).

Mai mult decat atat, intreaga formuld a noii diete canine AVD
Gastroenteric este esentiald pentru recuperarea rapida a cainilor
care 0 consuma.

in studiul prezent, includerea prebioticelor si probi-
oticelor (FOS si Bacillus velezensis viu) a ajutat echi-
librul microbiomului la caini.

Disbioza moderata
DI>2 DI=0-2

Il Fara disbioza
DI<0

T0 T1
ADV GASTROENTERIC

Cainii hraniti cu AVD Gastroenteric isi imbundtatesc consistenta
fecalelor in doar 24 de ore, restabilind fecalele formate (ameliorand
diareea) in 48 de ore. Acest lucru inseamna o reducere la jumatate a
numarului de zile cu diaree, adica cu 2,7 zile mai putin, comparativ
cu dieta placebo. in plus, cainii hraniti cu AVD Gastroenteric prezinta
un numdr semnificativ mai mic de defecatii in 48 de ore si isi
recapatd o frecventd normald a tranzitului intestinal in 72 de ore.

Consecintele simptomelor asociate problemelor gastrointestinale
acute sunt dificil de gestionat si extrem de frustrante atat pentru
caini, cat si pentru proprietarii acestora. Cainii cu diaree acutd
necomplicata hraniti cu dieta AVD Gastrointestinal isi vor relua rapid

tranzitul intestinal normal, iar proprietarul va observa diferenta in
doar cateva zile.

Acest studiu demonstreaza ca AVD Gastroenteric
@ imbunétiteste consistenta fecalelor in 24 h

@8 Restaureaza formarea fecalelor consistente in 48 h

. Restaureaza frecventa normala a defecariiin 72 h

-_—
Tnjumatéteste numrul zilelor cu diaree
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STuUDIUL 2

Acest studiu face parte din teza de doctorat a Dr. Andrea Lynch,
intitulatd ,Un studiu asupra modulatiei dietetice in enteropatiile
inflamatorii canine”, realizat la Spitalul pentru Animale Mici din cadrul
Scolii de Stiinte Veterinare, Universitatea din Bristol (Regatul Unit).

OBIECTIV

Cainii sunt adusi frecvent in cabinetele de medicind veterinard
pentru animale mici cu semne de diaree, varsaturi si disconfort sau
durere abdominald. Pentru multi dintre acesti cdini, simptomele
sunt de lunga duratg, iar gestionarea lor este adesea frustranta atat
pentru pacienti, cat si pentru proprietari si medici veterinari. Scopul
acestui studiu a fost evaluarea utilizérii unei diete hidrolizate,
hipoalergenice, cu continut scazut de grasimi — Advance Veterinary
Diets (AVD) Hypoallergenic (HA) — sau a unei diete foarte digerabile
(HD) in gestionarea enteropatiei cronice inflamatorii la c3ini.

MATERIALE $I METODA

Toti cainii trimisi la Spitalul pentru Animale Mici din cadrul Scolii de
Stiinte Veterinare, Universitatea din Bristol, pentru studiu si
tratament al bolilor gastrointestinale cronice (cu o durata de cel
putin 3 saptdmani si pand la 2 ani) au fost luati in considerare
pentru includerea in studiul clinic, dupd excluderea altor cauze
structurale si metabolice ale bolii.

Criteriile de includere au presupus prezenta diareii cronice, definita ca diaree cu
odurata de cel putin 3 s3ptamani, insotitd de orice combinatie de simptome
precum: varsaturi, anorexie, pierdere in greutate, dezvoltare deficitara, greata,
borborisme (zgomote intestinale) si durere abdominala. Criteriile de excludere
au fost boli metabolice sau neoplazice concomitente si refuzul cinelui dea
consuma hrand uscata.

Echipa veterinara a utilizat una dintre doua diete pentru tratarea
cainilor cu boald gastrointestinala cronica: o dieta pe baza de proteine
din soia hidrolizate, cu o greutate moleculara medie de <13 kDa, si
amidon de porumb fara reziduuri proteice (AVD Hypoallergenic, HA); si
0 dieta foarte digerabila (HD).

Toate cazurile au fost evaluate la vizita initiala (TO) si apoi la vizita de
urmarire (T1), care a fost efectuata dupa remiterea semnelor clinice si
stabilizarea greutatii corporale si a scorului conditie corporale (SCC)
timp de 2-4 saptamani, dar nu mai devreme de 6 saptamani de la
prima prezentare.

Un chestionar a fost conceput si utilizat pentru a evalua toate cazurile
la ambele vizite. La aceste vizite, au fost inregistrate: greutatea
corporald si scorul de conditie corporala (SCC) al cainilor, iar fotografii
au fost realizate din vedere laterala si dorsald, unde a fost posibil (vezi
un exemplu de evolutie a unui caine in Figura 6).

Pe parcursul participdrii la studiu, proprietarilor li s-a cerut sa
monitorizeze atent cainii si sa tina un jurnal zilnic in care sa noteze:
tiparul si scorul fecalelor, dispozitia si comportamentul, pruritul, pofta
de mancare, cantitatea de hrana consumata, eventuale semne clinice
adverse si modificdrile de greutate.

in cele mai multe cazuri, la momentul TO a fost efectuata o biopsie
pentru a evalua gradul de inflamatie din probele de mucoasa intestinala.

FIGURA 6. Evolutia lui Lewi fnainte (A) si dupa 7 luni (B) de Advance Veterinary Diets Hypoallergenic in combinatie cu fenbendazol.
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REZULTATE

Din cei 71 de caini trimisi la clinica, 42 au indeplinit criteriile de
includere pentru enteropatia cronica. Toti subiectii au fost tratati
initial cu fenbendazol pentru a elimina parazitii; cdinii care nu
urmasera anterior o dieta de excludere au primit dieta HA, in timp ce
cei care nu prezentaserd imbunatatiri clinice cu o dietd pe baza de
proteina hidrolizatd au primit dieta HD.

Dintre cei 42 de caini cu diaree cronica care au fost supusi biopsiei
pentru diagnostic:

e Sapte cdini nu au prezentat semne de inflamatie (17%):
Cinci au primit dieta HA, cu sau fara antibiotice si/sau
fenbendazol. Toti au rdspuns pozitiv la tratament (12% din
totalul subiectilor). Doi caini au primit dieta HD, unul dintre
acestia primind si antibiotice si fenbendazol. Ambii au raspuns
pozitiv la dieta HD, insa al doilea a dezvoltat o forma severa de
miastenie gravis si a fost retras din studiu.

e Treizeci de cdini au prezentat inflamatie usoara pana la severa
(71%): Douazeci dintre acestia au primit dieta HA, singurd sau in
asociere cu fenbendazol si/sau antibiotice si/sau prednisolon.
Toti au raspuns pozitiv la dieta HA, insd unul nu s-a prezentat la
vizita de urmarire, unul a parasit studiul din cauza unor
probleme ortopedice, iar unul a fost retras din cauza unei
afectiuni cardiace subiacente. Zece caini au primit dieta HD, cu
sau fara fenbendazol si/sau antibiotice si/sau
imunosupresoare. Unul, suspect de pancreatitd, a fost retras din
studiu, iar doi au parasit studiul fara sa prezinte imbunatatiri.
Ceilalti sapte caini au raspuns pozitiv la tratament.

e Cinci cdini au avut limfangiectazie (12%):
Trei dintre acestia au raspuns pozitiv la dieta HA, tratamentul cu
fenbendazol si terapia imunosupresoare.

Din cei 42 de caini inscrisi initial, 33 au finalizat studiul (25 de caini
au fost hraniti cu dieta HA si 8 cu dieta HD):

e 19 cdini (59%) au fost considerati cu adevarat responsivi la
alimentatie.

e 9caini (27%) au fost considerati responsivi la alimentatie, cu un
rezultat pozitiv atunci cdnd tratamentul a fost asociat cu
gastroprotectoare si analgezice (n=4, 12%) sau cu o doza unicd de
metronidazol (n=5, 15%).

Aceste doua grupuri au reprezentat aproape 85% dintre cazuri — 23 de
caini hraniti cu dieta HA (32% din toti cainii pe dieta HA) si 5 cdini pe dieta
HD (62,5% din toti cainii care au primit dieta HD).

e 4 caini (12% din toti subiectii) au fost considerati non-responsivi la
alimentatie si au avut nevoie de antibiotice si/sau steroizi.

e 1caine nuaraspuns la niciun tratament.

n medie, subiectii au inregistrat o crestere in greutate corporala de 12%.

BIOPSII POST-TRATAMENT

Doisprezece cdini (n=12, 7 hraniti cu dieta HA si 5 cu dieta HD) au fost
evaluati suplimentar prin biopsii duodenale fnainte si dupd trata-

ment, scorul clinic de activitate a enteropatiei cronice canine
(CCECAI) si scorurile histopatologice, conform protocoalelor WSAVA
(Asociatia Mondiald a Veterinarilor pentru Animale Mici).

Pe de o parte, protocoalele WSAVA constau intr-un scor numeric (0
= normal, 1 = usor, 2 = moderat, 3 = sever) atribuit fiecarei
modificari arhitecturale si infiltratiei celulare inflamatorii observate
in fiecare probd de biopsie. Astfel, se poate calcula un scor
cumulativ care reflecta gradul de inflamatie observat in mucoasa
intestinald, unde un scor total de 1-8 este considerat usor, 9-16
moderat, iar 17-24 sever. Pe de altd parte, CCECAI este utilizat
pentru a masura starea fiecarui cine: atitudine/activitate, pofta de
mancare, vdrsaturi, consistenta fecalelor, frecventa fecalelor,
pierderea in greutate, nivelul de albumind, prezenta ascitei sau a
edemului periferic si pruritul. Pentru CCECAI, un scor total de 0-3
reprezintd o boald nesemnificativa, iar un scor 212 indicd o boalad
foarte severa.

Scorul WSAVA mediu a scazut de la 3,08 Tnainte de tratament la 1,75
dupd tratament, desi aceasta diferentd nu a fost semnificativa
statistic conform testului t al lui Student (p = 0,1121; Figura 7). Nu au
existat diferente semnificative intre biopsiile pre- si post-tratament
nici in grupul cu dieta HA (p = 0,7970), nici in grupul cu dieta GE (p =
0,0887). Pentru acesti 12 caini, a existat o diferenta semnificativa
intre scorurile CCECAI pre- si post-tratament (p = 0,0002). Toti
proprietarii acestor pacienti au raportat o imbunatdtire de cel putin
90% a scorului CCECAI in decurs de 12 saptamani (interval: 2 zile-12
saptamani). Aceste constatdri subiective au fost asociate cu
imbunatatiri in scorul fecal, scorul conditiei corporale si analizele
biochimice. A existat o diferentd semnificativa intre scorurile CCECAI
pre- si post-tratament pentru cei sapte caini hraniti cu dieta HA (p =
0,0002). De asemenea, a fost o diferentd semnificativd intre
scorurile CCECAI pre- si post-tratament pentru cei cinci caini hraniti
cu dieta HD (p = 0,0054; Figurile 8A si 8B).

FIGURA 7. Schimbari in WSAVA scor duodenal pre si post
tratament pentru 12 caini.

20

15

_ [
3
w
S 10
o
o]
@ (X )
[ )
5
0 Y ) o
PRE- POST-



ADVANCE | Raport STUDIU GASTROENTERIC
vEvERiEeRy bIETE | (dfjpe ADVANCE VETERINARY DIETS

FIGURA 8. Pre si post tratament scor CCECAI pentru 7 caini hraniti cu HA(A, Advance Veterinary Diets Hypoallergenic) si HD Diets (B, Dieta foarte
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Din aceste rezultate autorii au concluzionat ca folosirea unei diete cu
proteine hidrolizate si un continut scazut de grasimi poate fi foarte
eficient pentru managementul pe termen lung al enteropatiilor AVD Hypoallergenic este
cronice la caini. O posibild explicatie pentru acest rezultat este foarte eficienta pentru
imunogenicitatea scazuta a dietei HD, pe langd digestibilitatea sa gestionarea pe termen lung a
ridicatd. Alternativ, continutul relativ scazut de grasimi din aceasta enteropatiilor cronice la caini
’

dietd ar putea, de asemenea, sa contribuie la ameliorarea
simptomelor de diaree secretorie sau osmotica la cdinii cu
enteropatii inflamatorii si limfangiectazie secundard. Nu in ultimul
rand, diete pe bazd de proteine hidrolizate sunt, de asemenea,
asociate cu Tmbunatatirea structurii microbiomului la cainii cu
enteropatii inflamatorii cronice.

datorita includerii proteinelor
hidrolizate si continutului sau
scazut de grasimi.

MESAJELE CHEIE (CONCLUZIILE STUDIILOR 151 2)

Acest raport clinic ofera o abordare actualizata a Interventia dieteticd ar trebui sa fie prima optiune,
enteropatiilor la cdini. Studiul nostru recent arata Tnainte de inceperea oricarui tratament cu antibiotice
ca AVD Gastroenteric reprezintd o solutie de sau imunomodulatoare. in plus, noi terapii menite s
prima alegere pentru tratamentul diareii. restabileasca un microbiom functional - cum ar fi
Daca semnele clinice nu se remit complet in anumite prebiotice, probiotice sau postbiotice speci-
decurs de 3 saptamani, se recomanda trecerea la fice — se contureaza ca optiuni promitdtoare pentru a
dieta AVET Hypoallergenic, care s-a dovedit a fi reduce numarul de cini care necesita imunosupresie

eficienta in 92% dintre cazuri. sau care nu raspund la niciun tratament.
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