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tozysko jako gruczot dokrewny u psow I kotow

Andrzej Max

Psy i koty tgczy to, Ze naleza do tego samego rzedu
- drapiezne (Carnivora), ale do réznych podrze-
déw i rodzin. Czesto myslimy o tych gatunkach tacz-
nie z tego powodu, Ze s3 one ssakami 0 najwyzszym
stopniu udomowienia i Zyja bezposrednio w srodowi-
sku czlowieka. To wspdlne traktowanie dotyczy mie-
dzy innymi klasyfikacji wystepujacej w weterynarii,
ktora wyodrebnia w szczegdlnos$ci grupe zwang ,,ma-
lymi zwierzetami”, co w praktyce oznacza wlasnie
psy i koty. Ponadto oba gatunki maja zbliZone, cho-
ciaz nie identyczne, potrzeby zywieniowe, co pozwa-
la na zaliczenie ich do zwierzat miesozernych, ktére
to okreslenie bywa tez zamiennikiem stowa bedacego
nazwa rzedu: drapiezne. Poza wygladem wsrdd cech
biologicznych rézniacych psy i koty sa tez liczne roz-
bieznosci czynnosciowe, w tym endokrynowe. Celem
tego artykulu jest przedstawienie specyfiki gatunko-
wej w zakresie wydzielniczosci psiego i kociego tozy-
ska, zwlaszcza ze wiedza w tym zakresie znacznie sie
poglebila w ostatnich latach.

Lozysko jako narzad charakterystyczny dla cigzy roz-
wija sie po implantacji zarodka, ktéra rozpoczyna si¢
u psOéw w czasie 18—20 dni po przedowulacyjnym wy-
lewie LH, a u kotéw w 12.-14. dniu po pokryciu. Nalezy
do tozysk prawdziwych (placenta vera), poniewaz tworzy
nieznaczng tylko bariere miedzy krwig matki i ptodu,
jaka jest srodblonek matczynych naczyn krwionosnych,
ktore wchodza w kontakt z kosmowka — jest to wiec
lozysko Srodbtonkowo-kosmoéwkowe. Jeszcze SciSlej-
sz3 penetracja cechuja sie tozyska gryzoni oraz naczel-
nych, ktdre s3 krwio-kosmowkowe. Lozyska prawdziwe
w ich czesci matczynej utworzonej przez endometrium
s3 wyposazone w doczesng, wchodzaca w bezposredni
kontakt z trofoblastem. Zwigzki miedzy matkq a pto-
dem realizowane za posrednictwem tozyska powodu-
ja3, ze w opisie wzajemnych relacji oraz czynnosci me-
tabolicznych i wydzielniczych tych struktur uzywa sie
okreslen méwigcych o ich funkcjonalnych sprzezeniach.
W réznych sytuacjach uzywa sie mianowicie okreslen
takich jak jednostka matczyno—ptodowa, jednostka pto-
dowo-tozyskowa lub jednostka matczyno-tozyskowo-
-plodowa. Lozysko, poza rolag metabolicznego i immu-
nologicznego posrednika miedzy matka a ptodem, pelni
wazna role gruczotu wydzielania wewnetrznego, produ-
kujac hormony klasyfikowane w takie grupy, jak neuro-
peptydy, hormony podobne do przysadkowych, hormo-
ny steroidowe oraz monoaminy i hormony podobne do
nadnerczowych (Reis i Petraglia 2001, cyt. za 1). PoniZej
zostang przedstawione hormony pochodzenia tozysko-
wego wazne dla prawidlowego przebiegu ciazy i porodu.

Progesteron
Pies

W odrdznieniu od innych gatunkow zwierzat domo-
wych lozysko psa nie wykazuje cech steroidogenezy.
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Placenta as an endocrine organ in dogs and cats
Max A.

Placenta in all species is an important endocrine organ, producing hormones
which determine the maintenance of pregnancy, influence fetal development and
coordinate the start of parturition. This article aims at the presentation of current
knowledge on the placental production of progesterone, estrogens, relaxin, PGF2x
and leptin in dogs and cats. Despite the belonging to carnivores, congruous way
of nutrition and the same morphology of canine and feline placentas, there are
some similarities as well as some differences in placental secretory function in
dogs and cats. In particular, differences in placental steroidogenesis between
these two species are described.
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Przeprowadzono badania immunoenzymatyczne psich
tozysk w kierunku obecnos$ci enzymow bioracych udziat
w steroidogenezie, takich jak enzym rozszczepiajacy
cholesterol, ktdry katalizuje konwersje cholesterolu do
pregnenelonu, dehydrogenaza 38-hydroksysteroidowa
(niezbedna w powstawaniu mineralo- i glikokortyko-
steroidéw), hydrolaza 170-steroidowa (kluczowy en-
zym szlaku syntezy kortyzolu), 20-liaza (bierze udziat
w biosyntezie androgenéw) i aromataza (odpowiada za
konwersje androgenéw w estrogeny). Nie wykryto obec-
nosci zadnego ze wspomnianych enzymow, co wyklu-
cza steroidogeneze w obrebie lozyska (2).

Kot

Ciatka zotte s3 u kotéw gtéwnym zrédlem progeste-
ronu. Tsutsui i wsp. (3) przeprowadzali owariektomie
u kotek w réznych stadiach cigzy. Wszystkie kotki go-
nadektomizowane w 35. dniu poronity, jednak od 4o0.
dnia, pomimo usuniecia jajnikéw, cze$¢ samic utrzy-
mala cigze, chociaz stezenie progesteronu spadto do
warto$ci podprogowych. Swiadczy to o tym, Ze Zréd-
tem tego steroidowego hormonu we krwi obwodowej
sg ciatka zotte. Jednak brak ronien u niektérych kotek
moglby teoretycznie wskazywac, ze albo progesteron
przestaje by¢ niezbedny dla trwania zaawansowanej
ciagzy, albo tez istnieje jego produkcja miejscowa w to-
zysku, ktdéra nie wptywa na zawarto$¢ hormonu w kra-
zeniu og6lnym. Podjeto zatem dalsze badania weryfi-
kujace to przypuszczenie. W komoérkach decydualnych
matczynej czesci tozysk kocich stwierdzono (podobnie
jak w komoérkach luteinowych) pod koniec cigzy znacz-
ny wzrost ekspresji dwdch czynnikéw bioracych udziat
w syntezie progesteronu, a mianowicie dehydrogenazy
3beta-hydroksysteroidowej oraz biatkowego regulato-
ra steroidogenezy StAR. Swiadczy to o zdolnoéci tych
komorek do produkcji progesteronu i o tym, ze tozy-
sko pelni role dodatkowego jego zrddta, wspotuczest-
niczac w podtrzymywaniu cigzy u tego gatunku (4).
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Estrogeny
Pies

W odréznieniu od innych gatunkéw zwierzat domo-
wych lozysko psa nie wykazuje cech steroidogenezy.
Nie wydziela ono zatem estrogenéw podczas cigzy ani
tez w okresie porodu. W badaniach Hoffmanna i wsp. (5)
nie stwierdzono swoistego dla cigzy wzrostu stezenia
17R8-estradiolu. Jego stezenie we krwi obnizyto sie przed
porodem réwnolegle do spadku stezenia progestero-
nu, co wskazuje na lutealne pochodzenie tego hormonu
u suk w ciazy i nieciezarnych. Potwierdzaja to pdzniej-
sze obserwacje, ktore takze wykazaty spadek stezenia
estradiolu w okresie przedporodowym (6). Takze Luz
i wsp. (7) zaprzeczyli wzrostowi stezenia estradiolu
przed porodem, ktory bytby w korelacji do wzrostu ste-
zenia prostaglandyny F2o. Jednocze$nie nie wykazano
obecnosci estrogenéw w tkankach tozyska, co przema-
wia za brakiem ich wydzielania przez ten narzad (5).

Kot

Badania ekspresji mRNA enzymow steroidogenezy
w tozyskach kocich wykazaly jej wysoki poziom w od-
niesieniu do enzymoéw odgrywajacych role w koricowej
fazie syntezy estradiolu (aromataza CYP19A1) i proge-
steronu (dehydrogenaza hydroksysteroidowa HSD3p), co
korelowato z zawarto$cig odno$nych hormonéw. Inne
enzymy zwigzane z wczesniejszymi fazami metabo-
lizmu steroidow wystepowaly tylko w §ladowych ilo-
$ciach, co $wiadczy o korzystaniu z pozatozyskowch
Zrodet tych substratow. Ostatecznie autorzy wysnuli
wniosek, ze lozysko kota jest zdolne do produkcji es-
tradiolu i progesteronu (8). Pod koniec cigzy u kotow
zaznacza sie przedporodowy wzrost stezenia estradio-
lu we krwi, co rézni ten gatunek od psa.

Relaksyna
Pies

Relaksyna jest polipeptydowym hormonem, ktérego
dziatanie — przez rozluZnienie aparatu wiezadtowego
oraz polaczen stawowych miednicy — umozliwia pordd.
U réznych gatunkow zwierzat jego Zrodtem jest ciatko
76tte, tozysko lub obie te struktury. U psow relaksyna
jest przede wszystkim pochodzenia lozyskowego (9),
a doktadniej - jest produkowana w czesci ptodowej to-
zyska, chociaz wykazano ja takze w komoérkach luteal-
nych podczas cigzy. Wydaje sig, ze stymuluje ona wy-
dzielanie przez przysadke prolaktyny — niezbednego
czynnika luteotropowego, warunkujacego utrzymanie
ciazy u pséw (10). Istnieja przypuszczenia, ze niedosta-
teczne wydzielanie relaksyny moze skutkowac zbyt ni-
skim stezeniem prolaktyny i hipoluteoidyzmem u nie-
ktorych suk; taka tendencje zanotowano u owczarkow
niemieckich (15, 16). Ponadto relaksynie przypisuje sie
dzialanie regulacyjne w procesie ksztaltowania sie to-
zyska i funkcji maciczno-tozyskowych na poziomie
auto/parakrynowym oraz udzial w komunikacji mat-
czyno-ptodowej (11). Pomiar stezenia relaksyny jest
jedna z metod rozpoznawania cigzy. Stezenie hormonu

we krwi pozwalajace na pozytywna diagnoze jest osia-
gane Srednio okoto 25. dnia po wylewie LH, z waha-
niami od 19. do 28. dnia. Nie obserwuje si¢ wynikow
dodatnich fatszywych (12). Test relaksynowy wykazat
swoja przydatnos¢ takze u dzikich psowatych (13, 14).

Kot

U kot6éw relaksyna we krwi staje sie wykrywalna okoto
20-25. dnia cigZy. Potem jej steZenie wzrasta do 30-35.
dnia, by nastepnie obniza¢ sie w czasie okoto 2 tygodni
przed porodem, a na drugi dzien po porodzie hormon
jest juz niewykrywalny. Wykazano eksperymentalnie,
ze zrédlem relaksyny u kotéw jest tozysko. Jej stezenie
utrzymuje sie we krwi po owariektomii, gdy cigza jest
utrzymywana przy udziale egzogennych gestagenéw
(17, 18). TakzZe u tego gatunku wykorzystuje sie pomiar
stezenia relaksyny w rozpoznawaniu cigzy. Od 29. dnia
czutosc tej metody okreslono na 100%, swoisto$¢ zas
na 95,9% (19). Okazuje sie, ze takze wykrycie hormo-
nu w moczu moze by¢ uzywane do diagnostyki ciazy
zar6wno u kotéw domowych od 28. dnia po pokryciu
(20), jak i innych kotowatych (21).

PGF2a
Pies

Aby pordd odbyt sie w fizjologicznym terminie, musza
powstac podstawowe warunki go umozliwiajace, jaki-
mi s3 rozwarcie szyjki macicy i aktywnos¢ skurczowa
myometrium. Niezbedne jest zatem wstrzymanie bloku
progesteronowego, czyli spadek stezenia progestero-
nu do wartosci podprogowych. Poniewaz ciatka zotte
$3 u psow jedynym, a u kotow gléwnym zrédtem pro-
gesteronu, sprawna luteoliza jawi sie jako konieczny
czynnik warunkujacy zapoczatkowanie porodu. Glow-
nym czynnikiem luteolitycznym jest PGF2a. Jest ona
produkowana w réznych narzadach, co jest gatunko-
wo zalezne. U pséw zrddlem tego hormonu tkankowe-
go jest tozysko, co wyjasnity badania Kowalewskiego
iwsp. (22), wskazujace, ze przedporodowy wzrost ste-
zenia PGF2a jest nastepstwem wzrostu w tkance lo-
zyska enzymu o nazwie syntaza 2 endoperoksydazy
prostaglandyny (PTGS2; dawniejsza nazwa cyklook-
sygenaza2 — COX2), katalizujacego przemiane kwasu
arachidonowego w prostaglandyne H2, bedaca miedzy
innymi prekursorem PGF2o. Jednoczes$nie obserwowa-
no wzrost steZenia metabolitu prostaglandyny (PGFM)
we krwi. Podobne zmiany wystapily podczas luteolizy
wywolanej aglepristonem podanym w zalecanej dawce
10 mg/kg dwukrotnie w odstepie 24 godzin.

U wielu gatunkéw zwierzat pordd jest indukowany przez
glikokortykosteroidy, ktére sa uwalniane przez nad-
nercza w odpowiedzi na stresory. Dojrzate ptody pod
koniec cigzy produkujg kortyzol, biorac udziat w roz-
poczeciu akeji porodowej. U pséw przedporodowa lute-
oliza jest zwigzana ze wzrostem stezenia PGF20, jednak
nie towarzyszy temu wzrost stezenia estrogendw, jak
to jest u wielu innych gatunkéw zwierzat. Jednocze-
$nie u ps6w wzrost stezenia kortyzolu nie wydaje sie
niezbedny dla inicjacji porodu. Nie mozna jednak wy-
kluczy¢ jego auto- lub parakrynowego oddziatywania
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w obrebie jednostki matczyno-ptodowej. Podjeto sie
zatem zbadania ekspres;ji i lokalizacji swoistego recep-
tora dla glikokortykosteroidéw GR/NR3C1 w tkankach
tozyska i macicy podczas cigzy u suk. Stwierdzono, ze
podczas luteolizy zaznacza si¢ znaczny wzrost ekspre-
sji tego receptora, z najwiekszym nasileniem w tozy-
sku (zwlaszcza w jego czesci ptodowej) w poréwnaniu
z endometrium i myometrium. O ile powyzsze zmiany za-
obserwowano podczas porodow spontanicznych, to nie
stwierdzono ich w sytuacji porodéw wywotanych agle-
pristonem (Alizine, 10 mg/kg m.c., dwukrotnie w od-
stepie 24 godzin). Zatem stymulacja kortyzolem nie
jest wymaganym ogniwem kaskady sygnatowej pro-
wadzacej do syntezy PGF2a i rozpoczecia porodu (23).

Kot

Wykazano eksperymentalnie, ze w pierwszej czesci
fazy lutealnej kocie cialka zétte s3 niewrazliwe lub
malo wrazliwe na iniekcje PGF2a. Natomiast w dru-
giej czesci dioestrus egzogenna prostaglandyna powo-
duje luteolize, spadek stezenia progesteronu i poronie-
nie (24). W badaniach metodami biologii molekularnej
wykazano zdolno$¢ komoérek tozyska do syntezy PGF2a
pod koniec cigzy. Jednoczesnie w tym czasie stwierdzo-
no istotny wzrost stezenia metabolitu prostaglandy-
ny (PGFM) we krwi kotek (25). Podwyzszong zawartos¢
PGFM wykazano takze w ostatniej czesci cigzy w kale
kota domowego oraz kilku gatunkéw nieudomowio-
nych kotowatych (kot pustynny, kot bengalski, rys,
ocelot, karakal, lampart chinski, tygrys sumatrzan-
ski, czarna pantera, jaguar, lew), co mogtoby by¢ po-
mocne w diagnostyce cigzy u tych gatunkéw (26, 27).

Leptyna
Pies

Podobnie jak prostaglandyny leptyna nalezy do hor-
mondw tkankowych. Wydzielana jest gtéwnie przez
komorki tkanki ttuszczowej biatej. Odpowiada miedzy
innymi za odzywianie (jej wysokie stezenie powodu-
je uczucie sytosci, natomiast spadek stezenia wyzwala
taknienie). Ponadto jest uwazana za substancje infor-
mujaca o stopniu rozwoju mtodego organizmu, sygna-
lizuje jego gotowos¢ do dojrzewania piciowego (28).
Wykazano obecnos¢ leptyny w psich ciatkach z6ttych,
sugerujac jej role w steroidogenezie (29). Takze w ma-
cicy i tozysku psow wykazano ekspresje leptyny i jej
receptora w réznych komérkach, co wskazuje na ich
role para/autokrynowa. System leptyny moze stano-
wic jedna ze $ciezek komunikacji matczyno-ptodowej,
a takze uczestniczy¢ w procesach implantacji, utrzy-
mania cigzy i regulacji okotoporodowej (30). Produkcje
leptyny przez tozysko (syncytiotrofoblast) wykazano
takze u naczelnych (31, 32), szczuréw (33), Swin (34).

Kot

U kot6w za pomoca metod immunohistochemicznych
wykazano obecnos$¢ w komoérkach tozyska zaréwno
leptyny, jak i jej receptoréw. Hormon ten wydaje sie
miedzy innymi wptywac na rozwijajace sie ptody (35).
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Podsumowanie

Endokrynowa czynno$¢ tozyska wskazuje na jego role
w ciazy takze jako gruczotu wydzielania wewnetrz-
nego. Struktura ta ukazuje si¢ zatem nie tylko jako
przekaznik posredniczacy w dwustronnym trans-
porcie czasteczek i substancji miedzy matka i pto-
dem, ale takze jako aktywny narzad, ktorego produk-
ty uczestnicza w utrzymaniu cigzy, rozwoju ptodow
i porodzie. Z kolei zmiany patologiczne tozyska moga
prowadzi¢ do strat zarodkowo-ptodowych lub zabu-
rzen w przebiegu ciazy i porodu, co nalezy uwzgled-
ni¢ w postepowaniu diagnostycznym, leczniczym
i prewencyjnym.
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