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I WSTEP

Kierunki wspotczesnej hodowli psow stwarzaja wymog wykorzystywania w
praktyce nowoczesnych metod diagnostyki i terapii zaburzen narzadu rozrodczego.
Choroby gruczotu krokowego (stercza) sa jednymi z czgsciej wystepujacych chorob
u psOw samcow (39, 45, 72, 84, 134). Z badan wynika, ze u 80% psow w wieku
powyzej 5 lat obserwuje si¢ powigkszenie stercza, bgdace rezultatem proceséw
rozrostowych i przerostowych (15, 45, 65, 66, 108, 110, 123). Podobienstwo budowy
oraz wystepujacych zaburzen prostaty u cztowieka i psow spowodowaty duze
zainteresowanie 1 szczegdlnie intensywne badania nad chorobami gruczotu
krokowego tych zwierzat. Lagodny rozplem gruczotu krokowego pséw jest obecnie
zwierzgcym modelem odpowiadajacym jednostce chorobowej wystepujacej u
cztowieka (27, 56, 98, 99, 104, 127, 130, 143). Zasadnicza r6znica pomiedzy dwoma
gatunkami jest to, ze u czlowieka dochodzi do rozrostu gltéwnie okotocewkowego
zrebu prostaty (20, 27, 56, 110), natomiast u pséw obserwuje si¢ rozrost catego
gruczotu (27, 56, 110).

Psy, w poréwnaniu z samcami zwierzat gospodarskich, wykazuja wiele
odmiennos$ci w budowie narzadow rozrodczych. Psowate nie maja dodatkowych
gruczotéw plciowych pecherzykowych ani  opuszkowo-cewkowych. Posiadaja
niewielka, gruczotowa czg$¢ nasieniowodoéw (banki nasieniowoddéw), a jedynym
dodatkowym gruczotem ptciowym jest gruczot krokowy (30, 35, 40, 68, 70, 92, 111,
123). Glowna jego funkcja jest produkcja wydzieliny tworzacej plazme nasienia (35,
87,92, 116, 137), ktora umozliwia transport plemnikoéw w trakcie ejakulacji i pasaz
frakcji zasadniczej nasienia przez szyjkg do $wiatlta macicy (35, 81). Wydzielina
gruczotu, ze wzgledu na kwasny odczyn pH, spetnia rowniez rolg bakteriobdjcza,
zapobiegajac zakazeniom wstepujacym Z pecherza moczowego (35, 40, 136, 137).

Stercz sktada si¢ z dwoch, symetrycznych ptatéw, potaczonych ze soba
ciesnig (30, 40). Od strony dogrzbietowej ma wyrazna przegrodg oddzielajaca od
siebie obydwa platy (40, 42, 68). Po stronie dobrzusznej przegroda ta jest stabo
wyrazona (30, 44). Gruczot krokowy otacza poczatkowy odcinek cewki moczowe;,
do ktérej uchodza przewody wyprowadzajace gruczotu (30, 35, 40, 66, 72, 77, 111)

w liczbie od 30 do 50 (42). Stercz jest gruczolem pecherzykowo-cewkowym
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rozgatezionym, o budowie ptacikowej (17, 27, 75, 76, 109). Otoczony jest torebka
facznotkankowa, od ktorej odchodza przegrody biegnace promieniscie do $wiatta
cewki moczowej (17, 27, 76). Przegrody te zawieraja liczne komorki migsniowe
gtadkie (17, 27, 75), ktore dziela gruczot na nieregularne ptaciki (17, 27). Miazsz
gruczotu sktada si¢ z rozgatgzionych odcinkéw wydzielniczych, ktorych $ciana
zbudowana jest z nabtonka jednowarstwowego ptaskiego, spoczywajacego na btonie
podstawnej (75, 76). Komoérki wyscielajace wszystkie odcinki przewodoéw sa
walcowate lub sze$cienne, z podstawnie usytuowanym okraglym lub owalnym
jadrem (17, 109). Tkanka taczna Iuzna, znajdujaca si¢ miedzy odcinkami
wydzielniczymi, zawiera komorki migsniowe gladkie (17, 27, 76), ktorych skurcz
utatwia przejscie wydzieliny do przewoddéw wyprowadzajacych, a nastepnie do
swiatta cewki moczowej (75, 76). U miodych psow przewaza czg$¢ zrgbowa,
natomiast u starszych cz¢$¢ gruczotowa (8, 30).

Gruczot krokowy jest narzadem lezacym pozaotrzewnowo, a jedynie
dogtowowo-dogrzbietowy odcinek pokryty jest otrzewna (30, 44). Jest narzadem
potozonym grzbietowo na szyjce pecherza moczowego i miednicznej czgsci kanatu
moczowo-pltciowego. Doglowowo graniczy z pgcherzem moczowym, dogrzbietowo
z prostnica, dobrzusznie ze spojeniem tonowym, natomiast bocznie ze $ciang jamy
brzusznej (123). Potozenie topograficzne stercza zalezy od wieku zwierzecia i
stopnia wypehienia pecherza moczowego. U miodych samcow stercz znajduje si¢ w
jamie miednicowej, a u starszych przy jego powigkszeniu i znacznym wypetnieniu
pecherza dochodzi do ektopii w kierunku tylnej czgsci jamy brzusznej (30, 35, 36,
40, 42, 45, 68, 111, 123, 136).

Morfologiczny rozwdj gruczolu krokowego mozna podzieli¢ na 3 etapy:
prawidtowy wzrost gruczolu krokowego u milodych, dojrzatych psow,
hiperplastyczny wzrost w wieku §rednim i starcza inwolucjg (40, 42, 109, 136, 137).
Pierwszy etap rozpoczyna si¢ w zyciu plodowym zwierzgcia 1 konczy w wieku od 2
do 3 lat, po czym nastepuje drugi etap trwajacy do okoto 12 - 15 roku zycia (40, 42,
136, 137). Trzeci etap obejmuje inwolucj¢ gruczotu u pséw w podesztym wieku, u
ktorych dochodzi do powolnego zmniejszenia wydzielania androgenéw (40, 109,
136, 137). Najintensywniejszy rozwoj morfologiczny stercza przebiega migdzy 4 a
16 miesiacem zycia i zwiazany jest ze wzrostem st¢zenia testosteronu w krwiobiegu
(30). Fizjologicznie gruczot krokowy powigksza si¢ do okoto 6 roku zycia, przy

czym jego maksymalna funkcja wydzielnicza przypada na 4 rok zycia i od tego
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momentu, rownoczesnie ze spadkiem st¢zenia androgendéw, powoli si¢ obniza, a
wraz z nia zmniejsza si¢ objetos¢ nasienia (6, 14, 17, 30, 40, 66, 109, 124, 143).
Wymiary stercza zwiazane sa z wielkoscia, rasa 1 wiekiem zwierzecia (5, 14,
30, 40, 109, 118). Z wiekiem dochodzi do powigkszenia gruczotu krokowego (35,
109, 118, 136, 143). Proporcjonalnie rozbudowa tego narzadu jest wigksza u psow
matych 1 $rednich (4). U niektérych ras pséw, np. u terier6w szkockich, gruczot
osiaga duzo wigksze rozmiary niz u pséw innych ras o podobnej masie ciata (12, 42,
43, 109). Usredniono rozmiary stercza u dorostego psa, wazacego 30 kg do 1, 7 cm
dhlugosci 1 2, 5 cm szerokosci (5, 12, 36, 65, 68), jednak mato jest doniesien
dotyczacych rozmiarow prawidtowego stercza u psow, ponadto opieraja si¢ one na
matych grupach zwierzat. U psow do 5 roku zycia cigzar gruczolu wynosi 0,4 g na 1
kg masy ciata, u starszych zas wynosi 0,7 g 1 wigcej na 1 kg masy ciata. (7).
Zaopatrzenie tgtnicze pochodzi z tetnicy sterczowej, ktoéra jest trzewna
galezia tetnicy biodrowej wewngtrznej (a. iliaca interna) (68). Odgalezienia tetnicze
wchodza do gruczolu na jego grzbietowej lub boczno-grzbietowej powierzchni.
Krew odprowadzana jest przez liczne naczynia zylne, znajdujace si¢ w poblizu
naczyn tetniczych, do zyly biodrowej wewngtrznej (v. iliaca interna). Naczynia
chlonne uchodza do biodrowych weztéw chlonnych (30, 123). Unerwienie
somatyczne pochodzi z pierwszych 3 nerwoéw krzyzowych 1 jest rozprowadzane za
posrednictwem nerwu sromowego (30, 45, 68). Unerwienie autonomiczne pochodzi
z trzyczg$ciowego splotu miednicznego (8), w ktorym przeplataja si¢ wldkna
wspotczulne (nerw podbrzuszny — nervus hypogastricus) i przywspotczulne (nerwy
miedniczne — nervi pelvini) (9, 30, 123). Stymulacja sympatykomimetyczna
receptorow alfa-adrenergicznych, w wyniku pobudzenia n. podbrzusznego to gtowny

mechanizm nerwowej kontroli wydzielania ptynu prostaty podczas ejakulacji (68).

Hormonalna regulacija funkcji gruczotu krokowego.

Stercz jest gruczolem hormonozaleznym, gtownie androgenozaleznym (45,
46, 68, 104, 105, 134). Podstawowa rol¢ w regulacji jego rozwoju 1 funkcji odgrywa
dihydrotestosteron (DHT), czynny biologicznie metabolit testosteronu. DHT
powstaje w komorkach nabtonka gruczotu, w obecnosci enzymu 5-alfa reduktazy (6,
7, 8, 10, 14, 30, 40, 66, 68, 123, 126). DHT w poréwnaniu z testosteronem ma
kilkukrotnie wyzsze powinowactwo do receptorow androgenowych (54, 68, 127),

oraz pigciokrotnie dluzszy okres potowicznego rozpadu (54). Odpowiada on za
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wytworzenie drugorzedowych cech ptciowych zwiazanych z gruczotem krokowym
(np. powigkszenie jego rozmiardéw, proliferacj¢ komorek gruczotowych) (35, 111).
Hormonalna regulacja funkcji gruczotu krokowego zwiazana jest z osia podwzgorze
— przysadka — jadra — gruczot krokowy (40, 57, 85). W podwzgorzu na zasadzie
pulsacyjnych wyrzutéw wytwarzany jest hormon GnRH, ktéry rowniez pulsacyjnie
pobudza wydzielanie hormondéw gonadotropowych - folikulotropiny (FSH) i
hormonu luteinizujacego (LH) (40, 57, 85, 90, 126).

LH pobudza komorki s$rodmiazszowe jader (komorki Leydiga) do
wydzielania androgendéw, glownie testosteronu (40, 57, 85). Czg$¢ testosteronu
dostaje si¢ do krazenia obwodowego, za§ we krwi wystgpuje gtdéwnie w postaci
zwiazane] z biatkami osocza (35). Frakcja wolna testosteronu (okoto 2% catkowitej
ilosci testosteronu 1 DHT) w wyniku dyfuzji przedostaje si¢ do komoérek gruczotu
krokowego 1 jest metabolizowana. Powyzej 90% testosteronu podlega dziataniu
enzymu 5-alfa reduktazy, w wyniku czego powstaje DHT. DHT jest wiazany przez
receptory androgenowe, znajdujace si¢ w cytoplazmie i1 nastgpnie transportowany do
jadra komorkowego (96). W jadrze kompleks DHT — receptor wiaze si¢ ze swoistym
receptorem jadrowym, aktywujac hormonozalezne geny (96, 127). Prowadzi to do
wzrostu proliferacji 1 wzrostu komoérek oraz wzrostu czynnosci wydzielniczej
gruczotu. Podstawowe st¢zenie testosteronu we krwi ma zazwyczaj wartos¢ 0,5 - 1,5
ng/ml i osiaga warto$¢ szczytowa od 3,5 - 6,0 ng/ml (40, 57). Poziom testosteronu
zalezy miedzy innymi od pory roku (40, 57, 91).

FSH stymuluje sustentocyty kanalikéw nasiennych (komorki Sertoliego) do
przeksztalcania testosteronu w estradiol (35, 40, 85). Czg$¢ estradiolu zostaje
zwiazana z biatkami osocza, tymczasem wolne estrogeny wiaza si¢ ze specyficznymi
receptorami komoérek nabtonkowych i komoérek zrebu stercza. Stezenie estrogendw

we krwi obwodowej u samca jest niski i nie przekracza wartosci 15 pg/ml (40).

Nasienie.

W ejakulacie mozna wyrdzni¢ 3 frakcje (30, 35, 75, 90). Pierwsza frakcjg
charakteryzuje mata objgtos¢ — od 0,1 do 2,0 ml. Jest to klarowna, wodnista
wydzielina o pH 6,3 — 7,0 i przewaznie nie zawiera plemnikéw lub tylko ich sladowe
ilosci (30, 40, 44, 77). Pierwsza frakcja stuzy oczyszczeniu cewki moczowe;j.
Objetos¢ drugiej frakcji (zasadniczej) wynosi 0,1 do 3,0 ml (30). Frakcja ta jest

gesta, szarobiata, o pH 6,1 i zawiera duza ilo$¢ plemnikéw (11). Trzecia frakcja jest
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wydzieling glownie gruczotu krokowego. Wyrdznia si¢ duza objetoscia — od 3 do 20
ml. Jest przejrzysta, ma pH od 6,3 do 6,7 ($rednio 6,5) i zawiera niewielka liczbg
plemnikow (11, 40, 68). Objetos¢ calego ejakulatu zalezy od wielkosci psa |
czestosci pobierania nasienia (67, 68, 90). U matych psow o masie ciata do 20 kg
wynosi od 1 do 22,5 ml ($rednio 5,4 ml), a powyzej 20 kg masy ciata od 2 do 61 ml i
wigcej (Srednio 12,8 ml) (30).

Prawidtowa koncentracja plemnikéw w pelnym ejakulacie powinna wynosi¢
co najmniej 250 - 300 milionébw w 1 ml (44, 67, 77), a odsetek plemnikéw o
prawidlowym ruchu (progresywnym) oraz odsetek plemnikow o prawidlowej
budowie morfologicznej powinien wynosi¢ minimum 70% (40, 44, 62, 67, 68, 77,
90). Odsetek plemnikéw z wada gtdéwna nie moze przekraczaé¢ 10%, a z wada
podrzedna 20% (40, 44, 77).

Plazma nasienia stanowi gltdwnie wydzielina gruczotu krokowego (od 90 do
95%) oraz wydzielina drog wyprowadzajacych narzadu piciowego (17, 27, 57, 136,
137). W skitad plazmy wchodza liczne sktadniki nieorganiczne oraz zwiazki
organiczne: fruktoza, sorbitol, glicerofosfocholina, kwas cytrynowy, inozytol,
ergotioneina, kwas askorbinowy, witaminy, hormony, biatka, aminokwasy, makro- i
mikroelementy oraz wiele innych (16, 30, 123). Plemniki przed polaczeniem si¢ z
plazma czerpia sktadniki niezbedne do swoich przemian energetycznych z zapasow
wilasnych fosfolipidow. W plazmie zrédlem energii dla plemnikéw staja sie:
fruktoza, glicerofosfocholina oraz sorbitol (30). Dzigki wysokiej wartos$ci pH osocza
plemniki nabywaja zdolno$ci do ruchu, a dzigki substancjom otaczajacym akrosom
uzyskuja dodatkowe zabezpieczenie akrosomu (30). Wydzielina gruczotu krokowego
jest nieustannie produkowana (3, 67, 81, 116) i przedostaje si¢ droga wstgpujaca do
pecherza moczowego lub droga zstepujaca wydostaje si¢ przez ujsScie cewki
moczowej na zewnatrz (3, 68, 116) w objgtosci do kliku mililitréw, w zaleznosci od

wielko$ci gruczotu (67).

Zaburzenia dotyczace gruczolu krokowego:
Powszechnie wystgpujacymi chorobami stercza sa:
tagodny rozrost (przerost)
zapalenia

torbiele



ropnie
metaplazja ptaskonablonkowa

nowotwory.

Lagodny rozplem (przerost) eruczotu krokowego.

Najczgsciej spotykanym zaburzeniem gruczotu krokowego jest jego tagodny
rozplem i przerost (92, 109, 127, 129), ktory stwierdza si¢ u 80% psow powyzej
piatego roku zycia (15, 66, 92, 116, 123). Natomiast u starszych pséw (powyzej 10
roku zycia) choroba ta dotyczy do 100% samcow (15, 40, 42, 136, 137). Lagodny
rozrost i przerost stercza moze niekiedy wystgpowaé u miodszych psow w wieku
ponizej 2 lat (17, 27). Objetos¢ gruczotu krokowego powigksza si¢ od 2 do 6,5 razy
(66, 79, 92). Lagodny rozrost i przerost stercza polega na nadmiernym rozro$cie
elementow nabtonka gruczotlowego oraz w mniejszym stopniu zr¢bu
tacznotkankowego (27, 92, 109, 116, 121). W pismiennictwie stosowane sa terminy:
rozrost i przerost gruczotu krokowego. ROwnoczesnie dochodzi do dwoch procesow:
namnozenia komorek (hiperplazji) jak i powigkszenia komorek (hipertrofii), jednak
zwigkszenie liczby komorek jest bardziej wyrazne (3, 17, 27, 41, 92, 98, 99, 116,
123). Czgsto tagodnemu rozrostowi (przerostowi) stercza towarzysza zmiany
torbielowate w miazszu gruczotu (7, 39, 106).

Patogeneza tagodnego rozrostu (przerostu) gruczotu krokowego nie zostata
doktadnie poznana (27, 41, 60, 88, 104, 121, 127, 136). Wiadomo, ze gtdéwnym
mediatorem rozrostu i przerostu zardbwno czegsci zregbowej, jak i czesci gruczotowe;j
jest dihydrotestosteron (DHT) (3, 6, 41, 64, 92, 116, 123, 136). Rozrost i przerost
gruczotu zwiazany jest rowniez z zaburzeniem réwnowagi pomigdzy androgenami i
estrogenami (6, 32, 40, 41, 47, 60, 68, 87, 116, 123, 127, 130, 131, 136, 140), gdy
dochodzi do zmniejszenia wydzielania testosteronu i zmiany rownowagi hormonow
plciowych na korzys$¢ estrogendow (3, 84). Wyzsze stezenia estrogendéw powoduja
wzrost liczby jadrowych receptoréw dla DHT, co prowadzi do zwigkszenia
wrazliwos$ci tkanek gruczolu na DHT (3, 66, 97, 123, 131, 140, 142). Metabolity
estradiolu, ze wzgledu na indukcje reakcji wolnorodnikowych, powoduja
uszkodzenie komorek nabtonkowych gruczotu (81, 82, 130, 131, 140).

Niektorzy autorzy sugeruja, ze inne androgeno-niezalezne czynniki moga
wplywaé na rozwdj tagodnego rozrostu (przerostu) stercza (52, 53). Szczegdlna
uwage zwrocono na czynniki pochodzace z jader i najadrzy (26, 52, 53, 69).
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Doswiadczalne podwiazanie rdéznych zyl odprowadzajacych krew z jader
zmniejszato wystgpowanie fagodnego przerostu (55).

Lagodny rozrost (przerost) stercza czgsto nie wywoltuje objawow klinicznych
(15, 46, 67, 84, 111, 123, 136, 143). Przy znacznym jego powigkszeniu moga
pojawiac si¢ trudno$ci w oddawaniu katu, zaburzenia ze strony narzadu moczowego,
rzadziej trudno$ci w poruszaniu si¢ (3, 111). W przeciwienstwie do mezczyzn
rozbudowa gruczotu krokowego u psow nastepuje odsrodkowo, nie uciskajac cewki
moczowej (3, 111). Moze natomiast dochodzi¢ do ucisku prostnicy, co powoduje
zaparcia, bolesne parcia oraz oddawanie stolcow uformowanych w ksztalcie wstazki
(35, 47, 123, 143, 144). Innymi czgsto spotykanymi objawami sa kropelkowe
wycieki krwi, ropy lub wydzieliny gruczotu krokowego z cewki moczowej oraz
obecnos¢ krwi w nasieniu (15, 33, 66, 68, 111, 123, 131). Pomimo czg¢sto
pojawiajacej si¢ hematospermii (8, 68, 113, 115) i zmniejszonej objgtosci ejakulatu
(17) tagodny przerost stercza nie wptywa na koncentracj¢ plemnikoéw, ani na
zdolnoséci reprodukcyjne psow (17, 47, 58, 68). Jednak czesto wystepujaca
hematospermia ogranicza mozliwosci wykorzystania nasienia w technikach
biotechnologicznych. Dodatek krwi powoduje znacznego stopnia uszkodzenie
plemnikow w trakcie mrozenia nasienia, tymczasem nie wplywa na witasciwosci
nasienia $wiezego (33, 68, 115).

Wigkszo$¢ przypadkow rozrostu (przerostu) stercza jest bezobjawowa, jednak
choroba ta nie powinna by¢ lekcewazona, poniewaz wraz z wiekiem moze
przyczyni¢ si¢ do zaburzenia stanu zdrowia zwierzat (41). Nieleczony rozrost
(przerost) gruczotu krokowego moze by¢ przyczyna zwigkszonej podatnosci na
zakazenia prowadzace do stanow zapalnych (88, 116) i obnizenia plodnosci (41,
116). Zwigksza réwniez predyspozycje do tworzenia si¢ przepukliny przepony
miednicowej, ze wzgledu na wydzielanie przez nabtonek przero$nigtego gruczotu
krokowego 1 okotogruczotowych tkanek zwigkszonej ilosci relaksyny, ktora

powoduje zwiotczenie okolicznych tkanek migkkich (102, 103).

Zapalenia gruczotu krokowego.

Wyrézni¢ mozna nastgpujace postacie zapalenia: ostre 1 przewlekle (ze
wzgledu na przebieg) oraz zapalenie bakteryjne i niebakteryjne (ze wzgledu na
etiologi¢). Zapalenie idiopatyczne wystepuje bardzo rzadko. Znacznie czgsciej

spotyka si¢ zapalenie bakteryjne. Zakazenie nastgpuje droga wstepujaca z narzadu
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moczowego, rzadziej droga hematogenna z jader, najadrzy lub jamy otrzewnowe;j
(68, 70, 110). Bakteriami powodujacymi zapalenie stercza sa przede wszystkim E.
Coli, bakterie z rodzaju Proteus, Pseudomonas, Streptococcus, Staphylococcus,
Mycoplasma i Ureaplasma, ktore stanowia flor¢ saprofityczna pracia, napletka i
cewki moczowej (66, 68, 92, 110, 111, 123). Wyjatek stanowi Brucella Canis.
Zakazenia grzybicze (Blastomyces dermatitidis, Cryptococcus neoformans lub
Coccidioides immitis) wystepuja sporadycznie (66, 92, 110, 123).

Ostra posta¢ bakteryjna wystepuje rzadziej niz przewlekta, powoduje duza
bolesno$¢ w czasie badania palpacyjnego, wyptywy z napletka, sztywny chod oraz
objawy ogolnoustrojowe: goraczke, ostabienie, brak apetytu, wymioty (68, 111, 116,
123). W postaci przewlektej brak bolesnosci gruczotu (66, 68, 123). Przewlekie
zapalenie moze nie dawa¢ objawow klinicznych, tymczasem mozna zaobserwowac
powtarzajace si¢ infekcje drog moczowych (68, 111, 123). Do czynnikoéw
predysponujacych naleza: uposledzenie odpornosci, zakazenia dréog moczowych,
choroby cewki moczowej, lagodny przerost gruczotu, nowotwory gruczotu,

hiperestrogenizm (68, 111).

Torbiele.

Torbiele gruczotu krokowego mozna podzieli¢ na wewnatrzgruczotowe 1
zewnatrzgruczotowe (okotosterczowe) (35, 44, 47, 66, 68, 138, 139). Sa tworami
jamistymi wypelnionymi pltynem (od przejrzystego do metnego) (47, 66, 68, 138,
139). Torbiele w miazszu gruczotu zazwyczaj powstaja na podiozu tagodnego
rozrostu lub metaplazji plaskonabtonkowej w wyniku =zatkania przewodow
wyprowadzajacych (68, 111, 123, 136, 144). Torbiele okotosterczowe rozwijaja si¢ z
zawiazkow zarodkowych (pozostatosci po przewodach przysrodnerczowych,
Miillera), znajdujacych si¢ wokot gruczotu (35, 66, 68, 111, 123). Objawy kliniczne
wystepuja rzadko. Obecno$¢ duzych torbieli gruczotu krokowego zwigksza

predyspozycje do tworzenia si¢ przepukliny przepony miednicowej (1, 144).

Ropnie.
Ropnie stercza powstaja w nastgpstwie przewleklego zapalenia bakteryjnego

lub zakazenia torbieli (45). Ropnie te wystgpuja dos¢ rzadko. Czgsto wywotuja
chorobg ogolnoustrojowa (111, 123). Obecnos¢ ropnia moze prowadzi¢ do powiktan

w postaci zapalenia otrzewnej, posocznicy i1 wstrzasu (92, 111).
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Metaplazja ptaskonablonkowa.

W patogenezie metaplazji ptaskonablonkowej (rogowaciejacej) biora udziat
wysokie stezenia estrogenow, ktore zaburzaja dziatanie immunologicznych
mechanizméw obronnych gruczolu i1 maja toksyczny wplyw na nabtonek
gruczotowy, nabtonek przewodow wyprowadzajacych gruczotu oraz nabtonek
sterczowe] czgsci cewki moczowej (131). Metaplazja ptaskonabtonkowa polega na
radykalnym przeobrazeniu si¢ sze$ciennego czy walcowatego jednowarstwowego
nablonka gruczolowego w nabtonek wielowarstwowy plaski (35, 74). Zachodzace
zmiany w nablonku prowadza do rogowacenia i nadmiernego zluszczania sig
komérek, w wyniku czego dochodzi do zatkania drobnych przewodéw
wyprowadzajacych i zastoju wydzieliny stercza (131). Sprzyja to rozwojowi zakazen
bakteryjnych i tworzeniu torbieli oraz ropni (6, 35, 68). Przyczyna hiperestrogenizmu
jest stosowanie terapii estrogenowej, obecno$¢ aktywnego hormonalnie nowotworu
jadra (gldwnie nowotworu z komoérek Sertoliego) (47, 68, 110, 137, 144) oraz

zaburzenia funkcji nadnerczy (131).

Nowotwory.

Nowotwory gruczolu krokowego najczgsciej wystgpuja u pséOw starszych,
przecigtnie w wieku 10 lat (2, 59). Najpowszechniejszymi nowotworami stercza sa:
gruczolakorak (adenocarcinoma), rak z nabtonka przejsciowego (transitionale cell
carcinoma) oraz nowotwory o charakterze mieszanym (13, 23, 80, 128).
Sporadycznie  spotyka si¢:  migéniakomigsak  gladki  (leiomyosarcoma),
naczyniakomigsak krwionosny (hemangiosarcoma), wiokniakomigsak
(fibrosarcoma) lub chtoniakomigsak (lymphosarcoma) (81). Bardzo szybko dochodzi
do przerzutow przede wszystkim do ptuc, kregow ledzwiowych, kosci 1 weztow

chtonnych (23, 31, 35, 59, 68, 80, 87, 136, 137, 144).

Diagnostyka lagodnego rozrostu (przerostu) gruczotu krokowego.

Podstawowymi metodami w rozpoznawaniu wyzej wymienionej jednostki
chorobowe;j sa:
badanie kliniczne, uwzgledniajace badanie rektalne
badania laboratoryjne wydzieliny gruczotu krokowego, moczu i krwi
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punkcja diagnostyczna (aspiracyjna biopsja cienkoigtowa)
badanie radiologiczne
badanie ultrasonograficzne

biopsja gruczotu.

W badaniu klinicznym wazny jest wywiad 1 zebranie szczegdtowych
informacji 0 wystepujacych objawach klinicznych (zwlaszcza dotyczacych
oddawania moczu i1 katu) oraz wczesniej przebytych chorobach. Podstawowym
elementem badania jest badanie rektalne z jednoczesnym ucisnigciem grzbietowo
ogonowej czgsci tylobrzusza i przesunigciem gruczolu w kierunku jamy miednicy
(45, 68, 92, 110, 111, 123). Oceniana jest wielkos¢, symetrycznos¢, ksztalt,
konsystencja, przesuwalno$¢, temperatura oraz bolesno$¢ stercza (45, 47, 68, 78).
Hipertroficzny stercz jest powigkszony, ale symetryczny, o gtadkiej lub guzkowatej
powierzchni, przesuwalny i niebolesny (47, 110, 111, 116).

Badanie krwi 1 aktywnos$ci enzymow jest pozyteczne w przypadkach
wystgpowania objawow ogoélnych wywotanych chorobami gruczotu krokowego (44),
natomiast przy jego tagodnym rozro$cie nie znajdujq praktycznego zastosowania,
poniewaz nie odbiegaja od normy (47, 68, 92).

W medycynie cztowicka w diagnostyce chordb prostaty podstawowym
badaniem jest okreslenie poziomu markerow PSA (swoistego antygenu gruczotu
krokowego) 1 AcP (izoenzymu sterczowego fosfatazy kwasnej) w surowicy krwi (13,
46, 47, 68, 135). W medycynie weterynaryjnej wyzej wymienione markery nie
znalazty zastosowania (13, 45, 46, 47, 68). W ostatnich latach prowadzone byty
badania nad oznaczaniem poziomu biologicznego markera CPSE (swoistej esterazy
argininowej produkowanej przez komorki nabtonka stercza) i wykazano, ze CPSE
jest najwazniejszym markerem gruczotu krokowego u psow (13, 21, 29, 46, 47, 88,
125). Rozne izoformy esterazy argininowej stanowia wigcej niz 50% biatka
catkowitego w osoczu nasienia (21). CPSE osiaga najwyzsze poziomy przy
fagodnym przero$cie gruczotu krokowego (13, 21, 46, 47).

Wykonywane jest rowniez ogolne badanie moczu i nasienia, podczas ktorego
mozna stwierdzi¢ obecno$¢ krwi w moczu bez leukocyturii czy bakteriurii oraz

obecnos¢ krwi w nasieniu (44, 47, 68, 92).
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Probki do analizy cytologicznej wydzieliny gruczotu uzyskuje si¢ przez
pobranie nasienia, masaz stercza lub aspiracyjna biopsj¢ cienkoiglowa (47, 74, 111).
W tagodnym przeroscie stercza obraz mikroskopowy jest mato swoisty (45, 74).

Rentgenowskie zdjecie jamy brzusznej, zwlaszcza w projekcji bocznej,
pozwala na ustalenie polozenia i rozmiar6w gruczolu, jednak nie jest przydatne w
szczegdlowej ocenie jego budowy (4, 8, 10, 111, 123). Powigkszony stercz powoduje
zaburzenia w topografii narzadéw wewngetrznych: doczaszkowe 1 dobrzuszne
przemieszczenie pgcherza moczowego oraz dogrzbietowe przemieszczenie prostnicy
(3, 6, 41, 47, 68, 84, 111, 112, 117). Poza przegladowym zdjgciem jamy brzusznej
wykonywana jest takze uretrografia wsteczna, ktora polega na uwidocznieniu
sterczowe] czesci cewki moczowej poprzez podanie do niej pozytywnego $rodka
cieniujacego (39, 66, 68, 111, 117, 123). W przypadku tagodnego przerostu gruczotu
krokowego moze dochodzi¢ do zwezenia $rednicy cewki (41, 45, 68, 87).

Doktadniejsza metoda zobrazowania gruczotu krokowego jest badanie
ultrasonograficzne (5, 39, 68, 111, 112, 118), dzigki ktéremu mozliwe jest doktadne
okreslenie rozmiaréw stercza, struktury miazszu oraz $rednicy cewki moczowej (5,
28, 40, 45, 123). W przeciwienstwie do obrazu rentgenowskiego w obrazie
ultrasonograficznym obecno$¢ ptynu lub tkanki thuszczowej w jamie brzusznej nie
ogranicza wizualizacji narzadow wewngtrznych (45, 110). Rutynowo wykonywane
jest badanie przez powloki brzuszne (5, 28). Badane zwierzg znajduje si¢ w utozeniu
grzbietowym lub bocznym prawo-lewostronnym z mocnym odciagnigciem konczyny
lewej ku gorze, natomiast u duzych psow w pozycji stojacej (106). Badanie przez
powloki brzuszne zapewnia stosunkowo latwy dostgp do tylnej cze$ci jamy
brzusznej, dzigki czemu mozliwe jest zobrazowanie catego gruczotu krokowego,
natomiast przy badaniu przez prostnicg mozliwe jest zobrazowanie wytacznie
tylnych obszarow gruczolu zlokalizowanych w miednicy (28). Podczas badania
przez prostnicg stosowane sa glowice liniowe, o wydluzonym ksztalcie 1 o
czestotliwosci 7,5-10 MHz (106). Tymczasem podczas badania przez powtoki
brzuszne uzywane sa glowice mikrokonweksowe o czgstotliwosci 3-5-7,5 MHz.
Ultrasonograficzng oceng gruczotu krokowego utatwia wypeliony pecherz
moczowy (35, 70).

Objetos¢ gruczotu obliczana jest wedtug wzoru:

V=[(L+W+D)/26]+18
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gdzie V oznacza objetosé, L dlugosé, W szeroko$é, a D glebokos¢ gruczotu (5, 72).
Prawidtowy stercz ukazuje si¢ jako dwuptatowa, jednorodna struktura o $rednim lub
drobnym utkaniu, lezaca w doogonowym sasiedztwie szyjki pgcherza moczowego.

Przy tagodnym rozroscie (przero$cie) powigkszenie gruczotu moze by¢
symetryczne lub niesymetryczne, gladkie lub guzkowate, niekiedy zacierajace
granice gruczotu (35, 106). Echostruktura miazszu w wigkszosci przypadkow
charakteryzuje si¢ wzmozona echogenicznoscia (35, 39, 110). Lagodnemu
przerostowi czgsto towarzyszy obecnos¢ torbieli, ktore sa bardzo dobrze widoczne
jako hipoechogenne lub aechogenne obszary o roznej wielkosci (3, 6, 39, 65, 70,
106, 112, 130), ktore nadaja echostrukturze gruczotu wyglad niejednorodny.

Innymi metodami obrazowania stercza sa tomografia 1 rezonans
magnetyczny, jednak sa to kosztowne procedury i nie sa powszechnie dostgpne (72).
Biopsja gruczotu krokowego pozwala na uzyskanie wycinka tkanki oraz na
ostateczne postawienie rozpoznania (3, 13, 65, 92, 101, 110). Zabieg wymaga
znieczulenia ogdlnego zwierzecia uzupelnionego znieczuleniem miejscowym (35,
45, 123). Wykonywana jest biopsja chirurgiczna lub biopsja przezskorna za pomoca
igty Tru-cut (45, 68, 123). Biopsja przezskorna jest latwiejsza, gdy mozna ja
przeprowadzi¢ pod kontrola ultrasonograficzng (35, 47, 111, 123).
Przeciwwskazaniami do wykonania biopsji, podobnie jak w przypadku aspiracyjnej
biopsji cienkoigtowej, sa ropnie, bakteryjne zapalenia oraz nowotwory gruczotu (45,
123). Powiklaniem po biopsji moga by¢ krwawienia, przeniesienie zakazenia lub
procesu nowotworowego poza obreb stercza (7, 45, 110, 123). Biopsja chirurgiczna
wykonywana jest podczas laparotomii lub laparoskopii (45, 110, 123). Przy
obecnosci torbieli konieczne jest wczesniejsze ich oproznienie (45, 110). Metoda ta
ma najwigksza wartos¢ diagnostyczna, poniewaz pozwala na wizualng oceng narzadu
1 pobranie wycinkéw z réznych miejsc gruczotu do badan histopatologicznych (45,
123).

W badaniu histopatologicznym mozna zaobserwowaé poszerzone ptaciki
gruczotu otoczone migéniami gltadkimi i tkanka taczna widknista, natomiast nie

stwierdza si¢ obecnosci neutrofilii i drobnoustrojéw (92).
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Leczenie lagodnego rozrostu (przerostu) gruczotu krokowego.

Celem w leczeniu tagodnego przerostu gruczotu krokowego jest zmniejszenie
jego wielko$ci oraz zlagodzenie wystepujacych objawow klinicznych (66). Przy
znacznym powigkszeniu stercza zaleca si¢ kastracj¢ chirurgiczng. Kastracja jest
najskuteczniejsza metoda terapeutyczna (6, 113, 123, 136, 139). Wraz ze spadkiem
stezenia testosteronu nabtonek gruczotu ulega atrofii i stercz zmniejsza swoja
objetos¢. Juz po godzinie od zabiegu testosteron spada do wartosci kastracyjnej (40).
Natomiast rozmiary gruczotu ulegaja redukeji o 50% w przeciagu 3 tygodni i o 70%
w przeciagu 9 tygodni od zabiegu (7, 10, 41, 68, 116). Kastracja jest niepozadana u
psow reproduktorow. Zabieg budzi kontrowersje u niektérych wilascicieli, a psy w
starszym wieku sa narazone na powiktania zwiazane ze znieczuleniem ogdlnym oraz
powiktania pooperacyjne (obrzgk moszny, krwotok, infekcja). Ponadto z niektorych
badan wynika, ze kastracja moze przyspieszy¢ proces nowotworowy gruczotu (10,
13, 68, 107, 128). Ryzyko nowotworu stercza u kastrowanych samcow jest 4,34 razy
wigksze niz u pséw niekastrowanych (128).

Alternatywa dla zabiegu chirurgicznego jest kastracja farmakologiczna, a w
przypadku potrzeby zachowania ciagtosci potencjalu reprodukcyjnego podanie
lekow blokujacych aktywnos¢ 5-a-reduktazy, lekow blokujacych receptory
androgenowe, progestagenow i innych (136).

W przesztosci w celu kastracji farmakologicznej stosowano syntetyczne
analogi estradiolu (migdzy innymi dietylstilbestrol), ktorych dziatanie polegato na
hamowaniu aktywnosci 0si podwzgorze — przysadka - jadra, co prowadzito do
zmniejszenia stezenia testosteronu we krwi 1 zmniejszenia gruczotu krokowego (6,
123). Ze wzgledu na silne dzialanie toksyczne leki estrogenowe nie powinny by¢
stosowane. Moga one prowadzi¢ migdzy innymi do trombocytopenii, leukopenii,
smiertelnej niedokrwisto$ci aplastycznej, przerostu zrgbu gruczolu krokowego oraz
jego metaplazji ptaskonablonkowej (6, 34, 35, 49, 66, 131).

W medycynie weterynaryjnej znalazly zastosowanie analogi GnRH
powszechnie uzywane w medycynie cztowieka, ktore redukuja poziom testosteronu
(41, 86, 123, 132). Droga sprzgzenia zwrotnego obnizaja aktywno$¢ osi
podwzgorzowo-przysadkowej (76, 86, 123, 132). Zsyntezowano ponad Kkilkaset
analogbw GnRH, mig¢dzy innymi: busereling, nafareling, desloreing i inne.

Wymienione zwiazki charakteryzuja si¢ krotkim okresem dziatania i wymagaja
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ciagtego podawania, dlatego wystepuja gtownie w postaci implantdw podskoérnych.
Implant Gonazon® zawierajacy 18,5 mg azagly-nafareliny obniza stgzenie
testosteronu do wartoéci < 0,1 ng/ml po 29 dniach, spermatogeneza zostaje
catkowicie zahamowana po 5 tygodniach od podania implantu i dochodzi do
zmniegjszenia stercza o okoto 50% wielkosci (86). Preparat ten zarejestrowany jest
dla suk (50, 51, 86). Po jego podaniu nieptodno$¢ utrzymuje si¢ przez 20 tygodni
(78). Implant zawierajacy 6,6 mg busereliny redukuje st¢zenie testosteronu do
minimalnych warto$ci w ciagu 3 tygodni, a efekt antykoncepcji utrzymuje si¢ przez
okoto 33 tygodnie (114). W Polsce dla psow samcow zarejestrowany jest implant
podskorny zawierajacy 4,7 mg desloreiny, ktory zapewnia uwalnianie substancji
czynnej przez co najmniej 6 miesigcy. Do 14 dni od podania implantu u wigkszosci
psOéw poziom testosteronu obniza si¢ do wartosci 0 ng/ml 1 utrzymuje si¢ na tym
poziomie przez co najmniej 180 dni (132). Po 6 tygodniach gruczot krokowy
zmniejsza si¢ o ponad 50% (116). Nie zaobserwowano zadnych skutkéw ubocznych
(116, 132). Po okresie 6 miesigcy od leczenia stercz ponownie ulega przerostowi (48,
49, 92, 132). W innych krajach (Australii i Nowej Zelandii) dostepny jest implant
zawierajacy 9,4 mg desloreiny, ktéry zapewnia 12-to miesigczne uwalnianie
substancji czynnej (78). W celu szybkiego osiagnigcia redukcji rozmiarow gruczotu
krokowego przed lub rownoczesnie z zastosowaniem analogoéw GnRH mozna podac
lek antyandrogenowy, ktérego efekt terapeutyczny pojawia si¢ znacznie wczesniej
np. octan ozateronu.

W celu kastracji chemicznej stosowane sa rowniez egzogenne androgeny
(estry testosteronu) oraz prolaktyna (34, 119). Kolejna mozliwoscia jest iniekcja
bezposrednio do jadra, najadrza lub nasieniowodu odpowiednich zwiazkdw
chemicznych (np. kompletnego adiuwantu Freunda, szczepionki Bacillus Calmette
Guerin, glukonianu cynku, glukonianu chlorheksydyny), ktére wywotuja miejscowe
uszkodzenia, zmiany zapalne i1 zwloknienia tkanek jader, co prowadzi do
niedroznosci kanalikow nasiennych i azoospermii (38, 76, 100, 128). Nie opisano
jednak wptywu wyzej wymienionych zwiazkéw na wielkos$¢ gruczotu krokowego.

Finasteryd jest antagonista 5 a-reduktazy typu 2 czgsto stosowanym u
mezezyzn (20, 66, 89), ktéory znalazt zastosowanie takze w medycynie
weterynaryjnej (35, 41, 92, 123). Zaburzajac dziatanie 5-alfa reduktazy, ktora
warunkuje przeksztalcenie testosteronu w dihydrotestosteron (DHT), powoduje

zmniejszenie stgzenia DHT w surowicy krwi i w tkance stercza, nie wywierajac przy
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tym wplywu na st¢zenie testosteronu w surowicy krwi (41, 61, 66, 111, 120, 122,
125). Stosowanie finasterydu nie hamuje calkowicie produkcji DHT, poniewaz
finasteryd jest antagonista & -reduktazy typu 2, natomiast typ 1 tego enzymu
zachowuje swoja funkcj¢. Podawany doustnie w dawce 0,1 do 0,5 mg/kg masy ciata
zwierzgeia co 24 godziny po 4 tygodniach powoduje zmniejszenie gruczolu
krokowego (66, 131). Stercz powraca do swojej pierwotnej wielkosci po 2
miesigcach od zakonczenia terapii (15, 61, 79, 92). Oprdcz pomniejszenia gruczotu
krokowego dochodzi rowniez do spadku objetosci ejakulatu, ale bez wplywu na
pozostate wilasciwosci nasienia (61, 66, 79, 122). Nie opisano u psoéw innych
skutkow ubocznych (92). Stercz powraca do swojej poprzedniej wielkosci po 2
miesigcach od zakonczenia terapii (123).

Flutamid rowniez jest lekiem stosowanym w medycynie cztowieka, Ktory
mozna wykorzystaC u psoéw. Jego dziatanie polega na hamowaniu translokacji
receptora proteinowego do jadra w cytoplazmie po jego zwiazaniu si¢ z
testosteronem, czyli wspotzawodniczy z endogennym testosteronem o zwiazanie z
receptorami w komorkach nabtonka gruczotowego (35, 48, 131). Flutamid podawany
jest doustnie w dawce 2,5 do 5 mg/kg masy ciala co 24 godziny przez 7 tygodni
(131). Nie stwierdzono zmian libido ani jako$ci nasienia (48, 92, 131). Mozliwe sa
jednak efekty niepozadane: niewielkiego stopnia bolesno$¢ gruczotow sutkowych,
ginekomastia oraz podraznienie watroby (131). Podobnie jak w przypadku
finasterydu po 2 miesigcach od zaprzestania leczenia gruczot krokowy powraca do
rozmiardw sprzed terapii (7, 131). Flutamid rzadko jest stosowany, poniewaz nie jest
zarejestrowany jako lek weterynaryjny i jest tez bardzo drogi (6).

W leczeniu tagodnego przerostu stercza u psow stosowano takze syntetyczne
progestageny: octan megestrolu, octan medroksyprogesteronu, octan delmadinonu i
octan chlormadinonu (25, 34, 71, 92, 120). Progestageny hamuja wydzielanie GnRH
z podwgorza i tym samym redukuja wydzielanie testosteronu. Po stosunkowo dtugim
czasie podawania wyzej wymienionych substancji szybko dochodzi do ponownego
powigkszenia si¢ gruczotu krokowego. Nie zaleca si¢ stosowania progestagenow ze
wzgledu na mozliwo$¢ wystapienia powaznych efektow niepozadanych takich jak
nadmierny apetyt, ginekomastia, podraznienie watroby, cukrzyca oraz nadczynno$¢
kory nadnerczy (34, 79, 123). Octan chlormadinonu nie powodowat podobnych
skutkdéw niepozadanych, jednak w wyzszych dawkach zaobserwowano niekorzystny

wplyw na poped plciowy i jako$¢ nasienia (71, 73).
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Przeprowadzono takze badania nad zastosowaniem niesteroidowego zwiazku
o dziataniu antyestrogenowym - tamoksyfenu. We wstgpnych badaniach stwierdzono
pomniejszenie stercza po podaniu tamoksyfenu doustnie w dawce 0,2 mg/kg masy
ciata przez 4 tygodnie (24, 123), ktére utrzymywato si¢ przez okres 5 tygodni od
odstawienia leku (24). Po zakonczeniu leczenia zaobserwowano ostabione libido,
spadek jako$Sci nasienia oraz zmniejszenie jader (18, 24, 83, 141). W drugim
tygodniu leczenia stwierdzono azoospermig, ktora utrzymywata si¢ przez okoto 60
dni (18, 141). W nastgpnym badaniu wszystkie wlasciwosci nasienia wrocity do
prawidlowych warto$ci (18, 24, 141).

Substancja czynna, ktéra wykazuje dziatanie przeciwandrogenne i
progestagenne jest octan ozateronu — OA (15). Kompetencyjnie zapobiega wiazaniu
si¢ androgenow z ich receptorami w gruczole krokowym oraz blokuje transport
testosteronu do gruczotu (127), w wyniku czego dochodzi do obnizenia st¢zenia
androgenow wewnatrzkomorkowych bez wptywu na poped ptciowy i jako$¢ nasienia
(15). Ponadto gltéwny metabolit octanu ozateronu (15B-hydroksylowany—octan
ozateronu) rOwniez wykazuje dziatanie anty-androgenne (93, 94).

Octan ozateronu (17a-acetoksy-6-chloro-2-oksa-4,6-pregnadien-3,20-dion)
jest steroidem chemicznie spokrewnionym z progesteronem. Jest odpowiednikiem
octanu chlormadinonu (93, 94, 95) i wykazuje 5 razy silniejsze dziatanie
antyandrogenne (63, 93, 127, 133).

Octan ozateronu podawano doustnie w dawce 0,25 — 0,5 mg/kg masy ciala
codziennie przez 7 dni (15). Juz po 2 tygodniach od zakonczenia terapii
zaobserwowano znaczne pomniejszenie stercza (15, 133, 134), a takze pomniejszenie
wewnatrzgruczotowych torbieli towarzyszacych tagodnemu przerostowi (15).
Oprocz okresowo zwigkszonego apetytu nie wystapity inne efekty uboczne (15).

Octan ozateronu wzbudzit duze zainteresowanie wérdd lekarzy weterynarii ze
wzgledu na bardzo krétki czas leczenia (7 dni) i dlugotrwata skutecznos$¢ (co
najmniej 5 miesiegcy).

Nalezy podkresli¢, ze w dotychczasowym pismiennictwie krajowym niewiele
jest danych dotyczacych terapii farmakologicznej gruczotu krokowego, a doniesienia
dotyczace zastosowania powyzszego leku sa jednostkowe i1 dotycza niewielkiej
grupy zbadanych pséw (15). Ponadto badania zagraniczne nad leczeniem tagodnego
przerostu gruczotu krokowego obejmowaty jedynie okreslenie wptywu octanu

ozateronu na stezenie testosteronu we krwi bez okre$lenia stosunku estrogenéw do
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androgendw, co jest istotne w aspekcie poznania mechanizméw endokrynnych tego
schorzenia (127, 133, 134). Brak w nich takze zdefiniowania wptywu tej substancji
na wlasciwosci hematologiczne i biochemiczne krwi (127, 133, 134).
Fragmentaryczne informacje na temat dzialania leczniczego octanu ozateronu
oraz wzrost zainteresowania hodowcoéw psoéw korzysciami ptynacymi z omawianej
terapii, dzigki ktérej mozna unikna¢ zabiegu kastracji 1 zachowaé potencjat
reprodukcyjny samcéw, uzasadniaja podjgcie badan nad ta problematyka. Oprocz
tego octan ozateronu jest jedynym lekiem dopuszczonym w Polsce do stosowania u

psow z tagodnym rozrostem gruczotu krokowego.
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Il CEL PRACY

Celem niniejszej pracy byly badania nad skuteczno$cia octanu ozateronu w
leczeniu tagodnego rozplemu gruczotu krokowego u psow ze szczegdlnym
uwzglednieniem oceny wielkosci i struktury miazszu gruczotu krokowego przed i po
zastosowaniu leczenia, wptywu terapii na wystgpujace objawy kliniczne, Status
hormonalny, jako$¢ nasienia i poped plciowy, morfologig i1 biochemiczne

wlasciwosci krwi oraz zachowanie zwierzat.
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Material i metody

1. Zwierzeta doSwiadczalne

Zwierzgta przeznaczone do badan byty pacjentami Katedry Rozrodu z
Klinika Zwierzat Gospodarskich, zglaszanymi przez wiascicieli w celu kontroli
wielkosci gruczotu krokowego. Uzywane do badan zwierz¢ta byly w dobrej
kondycji. Badania przeprowadzano w okresie 25 miesiecy od 03.04.2008 do
01.05.2010 roku.

Materiat badawczy stanowito 50 psow w wieku od 3 do 11 lat i o masie ciata
od 13 do 70 kg, w tym:

- 23 psy rasy Owczarek Niemiecki

- 5 psy rasy Amerykanski Staffordshire Terrier
- 4 psy rasy Labrador Retriver

- 3 psy rasy Beagle

- 2 psy rasy Polski Owczarek Nizinny

- 2 psy rasy Owczarek Szetlandzki

- 1 pies rasy Alaksan Malamut

- 1 pies rasy Bernenski Pies Pasterski

- 1 pies rasy Bokser

- 1 pies rasy Buldozek Francuski

- 1 pies rasy Chow-chow

- 1 pies rasy Dog Argentynski

- 1 pies rasy Golden Retriver

- 1 pies rasy Nowofunland

- 1 pies rasy Rosyjski Czarny Terier

- oraz 2 mieszance.

U wszystkich wyzej wymienionych pséw stwierdzono tagodny przerost gruczotu

krokowego.
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2. Schemat doswiadczenia i grupy doswiadczalne

Grupy doswiadczalne
Badania podzielone zostaty na nastgpujace etapy:
a. wyselekcjonowanie 50 pséw z fagodnym rozrostem gruczotu krokowego oraz
19 psow z prawidtowym gruczotem krokowym (grupa kontrolna).
b. przeprowadzenie terapii farmakologicznej z zastosowaniem octanu ozateronu
u wyselekcjonowanych pséw z tagodnym rozrostem gruczotu krokowego
oraz ocena skuteczno$ci przeprowadzonej terapii.

Ad a. Wyselekcjonowanie 50 psow z tagodnym rozplemem gruczotu krokowego
oraz 19 psow z prawidtowym gruczotlem krokowym zostalo przeprowadzone na
podstawie: wywiadu, badania Klinicznego, badania rektalnego, badania
ultrasonograficznego oraz badania nasienia z uwzglednieniem badania
cytologicznego.

Ad b. Wyselekcjonowanym 50 psom z tagodnym rozrostem gruczotu krokowego
podawano doustnie octan ozateronu (Ypozane®) w dawce 0,25 — 0,5 mg/kg masy
ciata co 24 godziny przez 7 dni. Po zakoficzeniu terapii pacjenci zostali poddani
ponownym badaniom.

W zasadniczym ecksperymencie uzyto 50 psow (grupa doswiadczalna).

Zwierzgta te podzielono na grupy:

Grupa | (n=8) - psy, u ktorych przeprowadzono szczegdétowe badanie tacznie z
badaniem nasienia w dniu rozpoczecia terapii, a nastgpnie w miesigcznych

odstepach.

Grupa Il (n=30) - psy, u ktorych przeprowadzono szczegétowe badania w dniu
rozpoczecia terapii, miesiac, 3 miesiace 1 6 miesigcy po pierwszym badaniu. Grupe 11
podzielono na dwie podgrupy:

Il a (n=15) — psy, u ktérych przeprowadzono badania tacznie z badaniem nasienia,

I1 b (n=15) — psy, u ktorych przeprowadzono badania bez badania nasienia.

Grupa 111 (n=12) — psy, u ktérych przeprowadzono badania z wyjatkiem badania

nasienia w dniu rozpoczgcia terapii oraz miesiac po pierwszym badaniu.
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Grupa IV (n=25) — psy z grupy I, I i I, u ktérych przy kazdym badaniu

przeprowadzono dodatkowo badania hematologiczne.

Grupa V (n=19) - dodatkowo do pracy wprowadzono grup¢ kontrolna, ktora
stanowity psy, u ktorych stwierdzono prawidtowy gruczot krokowy. U zwierzat tych
wykonano badanie kliniczne tacznie z badaniem rektalnym, ultrasonograficzne oraz
endokrynologiczne (oznaczono st¢zenia androgenow i estrogendéw). Byli to pacjenci

kliniczni, zgtoszeni do rutynowej kontroli wielko$ci stercza.

Schemat doswiadczenia

U pséw z grupy kontrolnej przeprowadzano badanie kliniczne tacznie z
badaniem rektalnym, ultrasonograficzne oraz endokrynologiczne krwi.

Zwierzgta grup eksperymentalnych byly poddawane réwnoczesnym
badaniom klinicznym, tacznie z badaniem rektalnym, ultrasonograficznym,
hematologicznym, biochemicznym i endokrynologicznym krwi wykonywanych
przed i po zakonczeniu terapii z uzyciem octanu ozateronu. W grupach
doswiadczalnych I 1 Ila przeprowadzono réwniez badanie nasienia. Okres badan i
obserwacji w stosunku do kazdej grupy zwierzat, z wyjatkiem grupy III, wynosit od
5 - 8 miesiecy (az do ponownego przerostu gruczotu krokowego). Na ich podstawie
u poszczegolnych zwierzat okreslono wptyw octanu ozateronu na:

- stan czynno$ciowy, wielkos$¢ 1 struktur¢ miazszu gruczotu krokowego

- wystgpujace objawy kliniczne zwigzane z tagodnym rozrostem gruczotu

krokowego

- status hormonalny

- jako$¢ nasienia i popgd plciowy

- biochemiczne i hematologiczne wtasciwosci krwi
- zachowanie zwierzat.

Ocenie zostata poddana skuteczno$¢ terapii oraz okreslono termin powtornej terapii.
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3. Stosowane metody badawcze

3.1 Badania kliniczne
Na podstawie badan klinicznych okreslono kondycje poszczegdlnych
zwierzat oraz wystgpowanie objawow klinicznych typowych dla fagodnego rozrostu
gruczotu krokowego. W wywiadzie zbierano informacje na temat zachowania
zwierzat przed zastosowaniem terapii. Badania rektalne przeprowadzano w celu
okreslenia stopnia uwypuklenia grzbietowej powierzchni gruczolu krokowego,
symetryczno$ci, ksztattu, konsystencji, przesuwalnosci, temperatury oraz bolesnosci.

Uzywano do tego celu jednorazowych rgkawiczek oraz olej parafinowy.

3.2 Badanie ultrasonograficzne narzadu moczowo-plciowego

Badanie ultrasonograficzne narzadu moczowo-ptciowego przeprowadzano
przez powloki brzuszne aparatem Honda 2000 oraz Honda 2100 z wykorzystaniem
glowicy mikrokonweksowej 3 - 5 - 7,5 MHz oraz glowicy liniowej 10 MHz. Uzyte
ultrasonografy pozwalaja na zamrozenie i zapisanie obrazu. Dokumentacj¢ w postaci
obrazu ultrasonograficznego gruczotu krokowego zebrano w postaci fotografii w
formacie JPEG.

Badane zwierze znajdowato si¢ w utozeniu grzbietowym lub bocznym prawo-
lewostronnym z mocnym odciagnigciem konczyny lewej ku gorze. Do uzyskania
dobrej jakosci obrazu przed badaniem usuwano sier$¢ z obszaru insonacji, a
nastepnie na skore nakladano duza ilo§¢ zelu kontaktowego (Zelpol®) do badania
ultrasonograficznego. Glowicg¢ przykladano z lewej strony tylnej czgsci jamy
brzusznej psa, rownolegle do pracia i prostopadle do skory. Stercz lokalizowano w
doogonowym sasiedztwie szyjki pecherza moczowego. Po uwidocznieniu pecherza
moczowego kierowano sondg ku tylowi, odchylajac glowicg¢ lekko na boki. Po
zbadaniu stercza badano jadra poprzez przylozenie glowicy do moszny. Gruczot
krokowy oraz jadra ogladano w dwdch ptaszczyznach: podtuznej 1 poprzecznej. W
trakcie badania oceniano wielkos$¢, strukturg, symetrycznos$¢, ksztalt gruczotu
krokowego oraz mierzono wielko$¢ torbieli sSrédmiazszowych gruczotu.

Dodatkowo wykonane badania ultrasonograficznie jader mialy na celu

wykluczenie obecnosci guzoéw, ktore moglyby powodowacé hiperestrogenizm i
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metaplazj¢ ptaskonabtonkowgq stercza. Oceniano rowniez echogeniczno$¢ moczu w
pecherzu moczowym oraz grubo$¢ $ciany pecherza w celu wykluczenia zapalenia
gruczotu krokowego, ktére czgsto wystepuje rownoczesnie z zapaleniem pecherza

MOCZOoWEegO0.

3.3 Badania nasienia

Badanie nasienia przeprowadzono tylko u tych psow, ktére oddaly nasienie
przy pomocy metody manualnej (grupa I, 1l a). Wykonywano masaz zotedzi pracia
przez napletek, rgka wprowadzona migdzy koficzynami miednicznymi psa. W
momencie pierwszej fazy wzwodu napletek przesuwano w kierunku trzonu pracia,
aby wysuna¢ na zewnatrz cala zotadz pracia. Po dalszym masazu i wzwodzie opuszki
zoledzi zotadz odginano do tytu, przytrzymywano i uciskano kciukiem oraz palcem
wskazujacym na wysokosci trzonu. Nasienie pobierano do szklanych kalibrowanych
zbiornikow z plaszczem wodnym o temperaturze 37T w celu uniknigcia szoku
termicznego. Kazda frakcja byta pobierana do odrgbnego zbiorniczka.

Pobrane nasienie poddano szczegotowej ocenie makroskopowej 1
mikroskopowej. W ocenie makroskopowej okreslano objgtos¢, konsystencje i barwe
poszczegdlnych frakcji, natomiast w ocenie mikroskopowej koncentracje plemnikow
w jednostkach objetosci drugiej frakcji, catkowita liczbe plemnikow ejakulatu,
odsetek plemnikow ruchliwych, odsetek plemnikéw o ruchu prawidtowym, stopien
aglutynacji plemnikdéw oraz cechy morfologiczne plemnikéw. Tradycyjna oceng
koncentracji plemnikow przeprowadzono pod mikroskopem (Nikon Eclipse E200)
na siatce Thoma przy powigkszeniu 200 razy. Okreslenie ruchliwosci i stopnia
aglutynacji plemnikow wykonano metoda konwencjonalna za pomoca wyzej
wymienionego mikroskopu przy powigkszeniu 400 razy przy statej temperaturze
mikroskopowego stolika grzejnego (Semic®) 37°C.

Wspomagana komputerowo oceng koncentracji i ruchliwosci plemnikow
przeprowadzano za pomoca komputerowego analizatora jakosci nasienia (System
CASA) HTM IVOS wersja 12.2 (Hamilton-Thorne Biosciences MA, USA). Do
badania nasienia wykorzystano komory typu Leja4 (Leja, Netherlands) o objgtosci 4
pl i grubkei warstwy 2lm. Morfologiczia oceng plemnikéw wykonano na
preparatach barwionych barwnikiem Giemsy po wcze$niejszym wysuszeniu

wykonanych rozmazow.
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Badanie cytologiczne trzeciej frakcji nasienia przeprowadzano poprzez
natozenie kropli wydzieliny na szkietko podstawowe, wykonanie i zabarwienie
rozmazu. Preparaty barwiono przy uzyciu odpowiednika barwnika Wright-Giemsa
(zestaw Hemacolor firmy Merck) i ogladano pod mikroskopem (Nikon Eclipse
E200) przy powigkszeniu 200 razy. Badanie cytologiczne wykonywano w celu

wykluczenia zapalenia gruczotu krokowego.

3.4 Badania krwi

Krew psow, u ktorych stwierdzono rozrost gruczotu krokowego poddawano
analizie hematologicznej, biochemicznej oraz endokrynologicznej. Probki krwi
pobierano z zyly odpromieniowej (vena cephalica) kazdorazowo po zakonczeniu
badan klinicznych, badan ultrasonograficznych 1 badan nasienia. Uzywano
jednorazowych igiet 0,8x40 lub 0,9x40 (Micropoint®), sterylnych probéwek z
napylonym wersenianem potasowym (K2EDTA) przeznaczonych do badan z
zakresu morfologii krwi (Profilab®) oraz probowek do badan surowicy z granulatem
wykrzepiajacym (Nuova Aptaca®). Pobrang krew w ilosci 5 ml do probowek z
granulatem wykrzepiajacym do analizy biochemicznej i endokrynologicznej po 10
minutach wirowano przez 10 minut przy 4000 obr/min. Uzyskana surowicg
przenoszono do 2 probowek typu eppendorf i do czasu analiz przechowywano w

temperaturze -20°C.

3.4.1. Analiza hematologiczna krwi

Analiz¢ hematologiczna przeprowadzono u 25 psow z grupy IV. Pobrana
krew w ilosci 1 ml do probowek z K2EDTA natychmiastowo dostarczano do
Weterynaryjnego Laboratorium Diagnostycznego Uni-Lab w Katedrze Chordb
Wewngetrznych z Klinika Koni, Psow i Kotow, Uniwersytetu Przyrodniczego we
Wroctawiu, gdzie  wykonywano badania  hematologiczne  analizatorem
hematologicznym VET ABC (Animal Blood Counter) i 0znaczono:
- liczbg krwinek biatych
- liczbg krwinek czerwonych
- stezenie hemoglobiny we krwi
- hematokryt
- liczbg plytek krwi
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- $§rednia objetos¢ krwinek czerwonych

- Srednia masg¢ hemoglobiny w krwince czerwone;j

- §rednie stgzenie hemoglobiny w krwince czerwonej

- wskaznik zréznicowania objgtosci krwinek czerwonych
- Srednig objetos¢ ptytek krwi

- odsetek limfocytow

- odsetek monocytow

- odsetek granulocytow

3.4.1. Analiza biochemiczna surowicy krwi

Probowki typu eppendorf z zamrozona surowica krwi dostarczono do
Weterynaryjnego Laboratorium Diagnostycznego Uni-Lab w Katedrze Chorob
Wewngtrznych z Klinika Koni, Psow 1 Kotow, Uniwersytetu Przyrodniczego we
Wroctawiu, gdzie przeprowadzono badania biochemiczne analizatorem
biochemicznym MaxMat PL i oznaczono:
- aminotransferaze¢ asparaginianowa metoda kinetyczna z NADH 1 buforem tris (wg
IFCC),
- aminotransferazg alaninowa metoda kinetyczna z NADH i buforem tris (wg IFCC),
- fosfataze alkaliczna metoda kinetyczna z p-nitrofenylofosforanem i buforem AMP
(wg IFCC),
- mocznik metoda z ureaza i GLDH,
- kreatyning metoda kinetyczna z alkalicznym pikrynianem,

- amylaze¢ metoda z modyfikowanym oligocukrami — maltoheptozyd (G7).

3.4.1. Analiza endokrynologiczna surowicy krwi

Analiz¢ endokrynologiczna przeprowadzono u wszystkich 50 psow.
Probowki typu eppendorf z zamrozona surowica krwi dostarczono do Pracowni
Diagnostyki Laboratoryjnej LaBoFAM Wielospecjalistycznej Przychodni Lekarskiej
Fundacji Akademii Medycznej we Wroctawiu, gdzie przeprowadzano badania
endokrynologiczne i oznaczano stgzenie testosteronu oraz estradiolu-17p.

Stezenie testosteronu oznaczano metoda radioimmunologiczng Testosterone
direct RIA IM1119 (Immunotech®). Do probowek dodawano kolejno gD
kalibratory, kontrole lub probki i 500 znacznika, a nastgpnic mieszano. Po

zamknigciu probowki inkubowano 3 godziny w 37° C w tazni wodnej. Po inkubacji
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odciagano starannie zawarto§¢ proboéwek (z wyjatkiem 2 probéwek do oznaczenia
catkowitego cpm (catkowitej aktywnosci). Zliczano zwigzane cpm (B) i catkowite
cpm (T) przez 1 min. Na koniec dodawano 500 ul znacznika do 2 dodatkowych
probowek, aby otrzymac¢ calkowite cpm. Czulo$¢ metody wynosita 0.025 ng/ml,
natomiast zmienno$¢ wewnatrzseryjna wynosita ponizej lub rowna wartosci 14.8% i
zewnatrzseryjna ponizej lub réwna wartosci 15%.

Stezenie 17B-estradiolu oznaczano metoda radioimmunologiczna Coat-A-
Count Estradiol (Siemens Healthcare Diagnostics). Do probdwek dodawano kolejno
100 pl kalibratory i 1 ml znacznika. Nastgpnie probowki inkubowano 3 godziny w
temperaturze 15-28° C. Po inkubacji odciggano starannie zawarto$¢ probowek (z
wyjatkiem probéwek T do oznaczenia catkowitej liczby). Na koniec zliczano
zwiazane cpm 1 catkowite cpm przez 1 min w liczniku gamma. Czuto$¢ metody
wynosita 8 pg/ml, natomiast zmienno$¢ wewnatrzseryjna wynosita ponizej lub rowna
warto$ci 7% 1 zewnatrzseryjna ponizej lub rowna wartosci 8,1%.

Na podstawie uzyskanych wynikow dla poszczegolnych grup zwierzat
wykreslono krzywe obrazujace dynamike zmian stezen wyze] wymienionych

hormonéw w przebiegu do§wiadczenia.
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4. Ocena stosowanych metod, diagnozowanie lagodnego rozrostu
gruczolu krokowego oraz monitorowanie przebiegu leczenia

octanem ozateronu.

Przy pomocy stosowanych metod potwierdzano wystgpowanie tagodnego
przerostu gruczolu krokowego oraz monitorowano wplyw leczenia octanem
0zateronu na psy z powyzszym zaburzeniem.

W zebranych wywiadach oraz w badaniach Kklinicznych zwracano
szczegOlng uwage na charakterystyczne dla fagodnego rozrostu gruczotu krokowego
objawy kliniczne: zaparcia, bolesne parcia, oddawanie stolcow uformowanych w
ksztalcie wstazki, wycieki krwi, ropy lub wydzieliny gruczolu krokowego z cewki
moczowej, obecno$¢ krwi w nasieniu, trudno$ci w poruszaniu si¢. W badaniach
rektalnych stwierdzano brak bolesnosci, uwypuklenie oraz powigkszenie stercza. W
obrazie ultrasonograficznym gruczoty byly powigkszone, charakteryzowaly sig
wzmozong echogeniczno$cia, a ich echostruktura czgsto byta niejednorodna ze
wzgledu na obecno$¢ torbieli wewnatrzgruczotowych. W badaniach nasienia czgsto
stwierdzano brunatna barwe trzeciej frakcji, obecnos$¢ erytrocytow i brak komorek
zapalnych. W badaniach hematologicznych i1 biochemicznych warto$ci nie odbiegaty
od normy.

Monitorowanie przebiegu leczenia octanem ozateronu polegalo na
stwierdzeniu czy zachowanie zwierzat uleglo zmianie oraz czy objawy kliniczne
ustapily 1 po jakim czasie od zastosowanej terapii. W badaniu rektalnym okreslano
zmiany  stopnia  uwypuklenia  gruczotdéw  krokowych, a  badaniem
ultrasonograficznym zmiany wielko$ci 1 echostruktury gruczotdw. Oceniano takze na
podstawie badan nasienia 1 krwi wplyw zastosowania octanu ozateronu na jako$¢
nasienia i poped plciowy, wlasciwosci biochemiczne i hematologiczne krwi, status

hormonalny. Okreslano czas, po ktorym stercz wracat do rozmiarow sprzed terapii.
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5. Obliczenia statystyczne

Otrzymane wyniki zestawiono w arkuszu MS Excel i poddano analizie
statystycznej przy wykorzystaniu testow STATISTICA 9. Statystyczne opracowanie
wynikow dotyczylo wyliczenia $rednich arytmetycznych oraz odchylen
standardowych nastgpujacych danych: wielkosci stercza, czasu ust¢gpowania
objawow  klinicznych, jakosci nasienia, wtasciwosci morfologicznych i
biochemicznych krwi, koncentracji testosteronu i estradiolu w surowicy krwi w
poszczegbdlnych grupach badawczych. Zmienne przedstawiono jako $rednie (x £ SD)
oraz warto$ci srodkowe (mediany). Niektdére zmienne przedstawiono w skali
logarytmicznej lub logitowej umozliwiajacej przeprowadzenie analizy statystyczne;.
Poréwnania zmiennych dokonano na podstawie analizy zmiennosci testem T-student
oraz testem Anova z jednoczynnikowa analiza wariancji. Roznice uwazano za
statystycznie istotne przy warto$ciach<p0,05, natomiast przy p < 0,01 - za
statystycznie wysoce istotne. Istotno$¢ roznic przy poziomie<,05 i p < 0,01

oszacowano testem Tukeya HSD lub NIR Fishera.
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IV WYNIKI

1. Wyniki badania klinicznego

Zdecydowana wigkszo$¢ psow — 48 (96%), u ktérych stwierdzono tagodny
przerost gruczotu krokowego byta w wieku powyzej 5 lat. Jedynie 2 psy (4%) byly w
wieku ponizej 5 lat (3 i 4 lata). Srednia wieku wszystkich pséw z grupy I, 11 i 1lI
wynosita 7,44 + 0,27 lat, a §rednia wieku psow z grupy kontrolnej (V) wynosita 1,92
+ 0,21 lat (Tab.1).

Z zebranych wywiadow 1 badan klinicznych przeprowadzonych na 50
wyselekcjonowanych psach stwierdzono, ze u 20 psow (40%) nie wystgpowaty
zadne objawy Kkliniczne charakterystyczne dla tagodnego rozrostu gruczotu
krokowego, tymczasem u pozostatych 30 pséw (60%) wystapily objawy kliniczne, z
czego u 11 psow (36,7%) wystgpowaty 2 ré6zne objawy jednoczesnie, a u 19 psoéw
(63,3%) tylko jeden objaw kliniczny.

Sposrod 50 pséw zaobserwowano:

- U 11 psow (22%0) trudnosci w oddawaniu katu, z czego u 7 psow (14%) zaparcia, a
u 4 pséw (8%) kal wstazkowaty

- U 10 pséw (20%0) krwawienia poza mikcja

- U 4 psow (8%) obecnos¢ krwi w moczu

- U 12 psow obecnos¢ krwi w nasieniu (Ryec.2,3,5-7), jednak odsetek tych psow
zostal obliczony oddzielnie (52,17%), poniewaz tylko od 23 zwierzat udato si¢
pobra¢ nasienie metoda manualng (grupa I, II a).

Po terapii z zastosowaniem octanu ozateronu u 30 pséw (100%) zewnetrzne
objawy kliniczne (trudnosci w oddawaniu katu, krwawienia poza mikcja, obecnos¢
krwi w moczu, obecno$¢ krwi w nasieniu) ustapity do tygodnia od rozpoczecia
leczenia. Brak objawdw klinicznych zwiazanych z tagodnym przerostem gruczohu
krokowego utrzymywat si¢ od 20 do 28 tygodni.

Badanie rektalne przeprowadzono u wszystkich 50 pséw i wykazano
znacznego stopnia uwypuklenie gruczotu krokowego u 32 psow (64%). Po 3
tygodniach i 7 tygodniach od zakoficzenia terapii z zastosowaniem octanu ozateronu
u wszystkich 32 psoéw stopien uwypuklenia znacznie zmalal. W kolejnych badaniach

stopien uwypuklenia powoli si¢ powigkszat.
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Tabela 1 Wymiary gruczotu krokowego oraz st¢zenie testosteronu i estradiolu w

surowicy krwi psow z grup doswiadczalnych (I, II, 1) i grupy kontrolnej (V)

7,44 £ 0,27

192+0,21

22,93+1,12 9,34 £ 0,67 p <0,01 xx
4,87 + 0,15 2,96 £ 0,09 p <0,01 xx
4,63 0,12 3,09+£0,13 p <0,01 **
3,20 £ 0,39 3,52 £ 0,36 p>0,1 nieistotne
3,99£0,23 2,56 £0,14 p<0,01 **

** wysoce istotne
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2. Wyniki badania ultrasonograficznego

W badaniu ultrasonograficznym zobrazowano gruczot krokowy u wszystkich
50 psow z grup doswiadczalnych (I, II, III) oraz 19 psow z grupy kontrolnej (V),
wymierzono diugos¢ oraz szeroko$¢ gruczotéw i oceniono struktur¢ ich miazszu
(Ryc.8,9). Na podstawie wyzej wymienionych pomiaréw obliczano pole powierzchni
gruczotow. Powigkszenie gruczotu krokowego stwierdzono u wszystkich zwierzat z
grup do$wiadczalnych (Ryc.10-14).

Wymiary gruczotéw krokowych psow z grup doswiadczalnych (I, 11, III) byty
znacznie wigksze w porownaniu do psow z grupy kontrolnej (V) i stwierdzono
wysoce istotne statystycznie roznice wielkoSci gruczoldw pomigdzy tymi grupami
(Tab.1).

W drugim badaniu pséw doswiadczalnych (miesiac od rozpoczecia terapii)
wymiary gruczotow krokowych byly znacznie mniejsze w poréwnaniu do badania
wykonanego przed zastosowaniem leczenia. Po 6 miesiacach od podania octanu
ozateronu doszto do ponownego powigkszenia gruczotow krokowych. Stwierdzono
wysoce istotne réznice statystyczne dlugosci, szerokosci i pola powierzchni
gruczotdéw u psow przed leczeniem i miesiac po rozpoczeciu leczenia (Tab.2).
Réznice statystyczne miedzy badaniem po 6 miesiacach od rozpoczecia terapii i
badaniami po 1, 2, 3, 4 1 5 miesigcach od rozpoczgcia terapii okazaly si¢ rowniez
wysoce istotne statystycznie (Tab.3-5).

Powigkszone gruczoty charakteryzowaly si¢ wzmozona echogennoscia i w
wigkszosci przypadkow niejednorodna echostruktura spowodowana obecno$cia
torbieli w miazszu gruczotéw. W grupie kontrolnej echostruktura prawidtowych
gruczotow krokowych byla jednorodna o nizszej echogeniczno$ci w porownaniu z
grupa I, 11'i 111 (Ryc.14,15).

Zobrazowanie  miazszu  gruczolow  wykazalo  obecno$¢  torbieli
wewnatrzgruczotowych widocznych jako odgraniczone bezechowe struktury u 38
psoéw (76%) o dtugosci od 0,1 cm do 3,9 cm, $rednio 0,6 + 0,1 cm (Ryc.16-19). W
drugim badaniu (miesiac od rozpoczgcia terapii) stwierdzono zmniejszenie
rozmiaréw torbieli u 28 pséw (73,7%), a u 10 psow (26,3%) torbiele nie zmienity
swojej wielkosci. Stwierdzono sugerujace réznice statystyczne diugosci torbieli

gruczotdow u psow przed leczeniem i miesiac po rozpoczeciu leczenia (Tab.2).
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Natomiast nie stwierdzono istotnych statystycznie roéznic dlugosci torbieli miedzy

kolejnymi badaniami

(Tab.6).

W badaniu ultrasonograficznym jader psow z grup doswiadczalnych (I, II,

1) nie stwierdzono zmian wielko$ci 1 echostruktury jader

poszczeg6lnymi badaniami.

pomiedzy

Tabela 2 Wymiary gruczotéw krokowych oraz torbieli wewnatrzgruczotowych psow

z grup doswiadczalnych (I, 11, IIT) w badaniu ultrasonograficznym przed leczeniem i

miesiac po leczeniu

22,93+1,12

11,84 + 0,52

4,87 £0,15 3,46 £ 0,09 p <0,01 xx
4,63 0,12 3,38 £ 0,09 p <0,01 xx
0,60 £ 0,10 0,37 £ 0,08 p<0,1 sugerujace

** _ wysoce istotne
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Tabela 3 Wplyw octanu ozateronu na dlugos¢ gruczotéw krokowych psow z grup
doswiadczalnych (I, 11, III)

4,87 + 0,15

50 3,46 £ 0,09
8 3,14+ 0,16
38 3,85+0,12
8 3,60 + 0,05
8 3,80+0,13
38 4,78 £ 0,15

p<0,01

**

** _ wysoce istotne

Tabela 4 Wptyw octanu ozateronu na szerokos$¢ gruczotéw krokowych psow z grup

doswiadczalnych (I, II, IIT)

4,63+0,12

50 3,38 + 0,09
8 2,96 +0,19
38 3,70 £ 0,09
8 3,38+0,12
8 3,58 £0,17
38 4,35+0,13

p<0,01

**

** - wysoce istotne
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Tabela 5 Wptyw octanu ozateronu na pole powierzchni gruczotow krokowych psow

z grup do$wiadczalnych (I, II, III)

229+1,12

50 11,8 £ 0,52
8 9,4+0,99
38 14,4 +0,72
8 12,2+ 0,49
8 13,6 £ 0,80
38 21,1+1,16

p<0,01

**

** _ wysoce istotne

Tabela 6 Wptyw octanu ozateronu na dtugosc¢ torbieli wewnatrz-gruczotowych psow

z grup do$wiadczalnych (I, II, III)

0,60+ 0,10

p=<0,1 sugerujace
50 0,37 £0,08
8 0,28 £0,12
38 0,39 £ 0,08
8 0,40 £ 0,17 p>0,1 nieistotne
8 0,42 +0,18
38 0,47 £0,09
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W badaniu ultrasonograficznym zobrazowano jadra u wszystkich 50 psow z

grup doswiadczalnych (I, II, III), wymierzono dlugos¢, szerokos¢ oraz grubos$¢ jader

i oceniono struktur¢ ich miazszu (Ryc.31-34). Na podstawie wyzej wymienionych

pomiardéw obliczano obj¢tos¢ jader. Nie stwierdzono istotnych statystycznie rdznic

wielkosci jader psow z grup do$wiadczalnych (I, II, III) migdzy poszczegdlnymi

badaniami (Tab.7-15).

Tabela 7 Wplyw octanu ozateronu na wielkos¢ jader psow z grup doswiadczalnych
(1, 1, 1)

29,60 + 1,64

29,67 +1,74

nieistotne

4,18 £ 0,08 4,16 £ 0,08 p>0,1 nieistotne
2,78 £ 0,07 2,76 £ 0,07 p>0,1 nieistotne
2,43 £ 0,06 2,45 + 0,06 p>0,1 nieistotne
30,12 +£1,53 29,01 £1,45 p>0,1 nieistotne
4,07 £ 0,09 4,04 £ 0,08 p>0,1 nieistotne
2,81 £ 0,06 2,76 £ 0,05 p>0,1 nieistotne
2,53 + 0,06 2,50 £ 0,06 p>0,1 nieistotne
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Tabela 8 Wplyw octanu ozateronu na objgtos¢ jader lewych psow z grup
doswiadczalnych (I, 11, III)

29,60 + 1,64

50 29,67 1,74
8 20,91 £5,77
38 29,54 +2,13
8 19,53 + 4,60
8 20,66 £ 5,14
38 29,74 +2,08

p>0,1

nieistotne

Tabela 9 Wplyw octanu ozateronu na dlugo$¢ jader lewych pséw z grup

doswiadczalnych (I, II, IIT)

4,18 £ 0,08

50 4,16 + 0,08
8 3,70 + 0,29
38 4,15+0,10
8 3,66 = 0,26
8 3,72+0,30
38 4,24 +0,10

p>0,1

nieistotne
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Tabela 10 Wptyw octanu ozateronu na szerokos¢ jader lewych psow z grup
doswiadczalnych (I, 11, III)

2,78 £ 0,07

50 2,76 £ 0,07
8 2,52 +0,15
38 2,74 £ 0,08
8 2,50+0,19
8 2,54+0,15
38 2,75+ 0,07

p>0,1

nieistotne

Tabela 11 Wplyw octanu
doswiadczalnych (I, II, IIT)

na grubo$¢ jader lewych pséw z grup

2,43+ 0,06

50 2,45+ 0,06
8 2,22+0,26
38 2,45+ 0,08
8 2,32+0,16
8 2,34+ 0,20
38 2,42 +0,08

p>0,1

nieistotne
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Tabela 12 Wptyw octanu ozateronu na objeto$¢ jader prawych psoéw z grup
doswiadczalnych (I, 11, III)

30,12 +1,53

50 29,01 £1,45
8 22,64 £5,74
38 30,49 £ 1,77
8 22,11 £ 5,67
8 22,34 + 4,92
38 29,28 +1,44

p>0,1

nieistotne

Tabela 13 Wplyw octanu ozateronu na dtugo$é

doswiadczalnych (I, II, IIT)

4,07 £ 0,09

50 4,04 + 0,08
8 3,56 + 0,34
38 4,09 +£0,10
8 3,54 +£0,32
8 3,56 + 0,36
38 4,08 + 0,09

p>0,1

jader prawych pséw z grup

nieistotne
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Tabela 14 Wplyw octanu ozateronu na szerokos$¢ jader prawych psow z grup
doswiadczalnych (I, 11, III)

2,81 +0,06

50 2,76 £ 0,05
8 2,54 +0,18
38 2,80 + 0,06
8 2,60+0,19
8 2,58+0,12
38 2,74 £ 0,05

p>0,1

nieistotne

Tabela 15 Wplyw octanu ozateronu

doswiadczalnych (I, II, IIT)

na grubos$¢ jader prawych pséw z grup

2,53+ 0,06

50 2,50 £ 0,06
8 2,32+0,22
38 2,57 £0,07
8 2,22+ 0,20
8 2,30+0,18
38 2,56 = 0,07

p>0,1

nieistotne
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3. Wyniki badania nasienia

Ocena makroskopowa nasienia.

Badania nasienia przeprowadzono u 23 pséw z grupy | i lla. W pierwszym
badaniu u 12 psow (52,17%) w badaniu makroskopowym stwierdzono brunatng
barwe¢ nasienia, co $wiadczylo o obecnosci krwi w nasieniu, tymczasem u
pozostatych 11 psow (47,83%) nasienie miato wyglad prawidtowy — barwg mleczno-
szara (Ryc.1l). W drugim badaniu (miesiac od rozpoczgcia terapii) nasienie
charakteryzowato si¢ prawidlowym wygladem u wszystkich psow. W kolejnych
badaniach nie zaobserwowano obecnos$ci krwi w nasieniu, z wyjatkiem 1 psa
(4,35%), u ktérego krew w nasieniu stwierdzono po 6 miesiacach od rozpoczecia
leczenia. Badanie makroskopowe uzupetniono badaniem cytologicznym nasienia, w
celu potwierdzenia obecnosci erytrocytow (Ryc.4-7).

Miesiac po rozpoczgceiu terapii u 14 psow (60,87%) objetos¢ drugiej frakcji
zmalata, u 3 psoéw (13,04%) nie zmienita sig¢, a u 4 psow (17,39%) wzrosta w
poréwnaniu z badaniem przed leczeniem. Stwierdzono statystycznie istotne réznice
w objetosci drugiej frakcji migdzy badaniem poprzedzajacym leczenie i miesiac po
rozpoczeciu terapii (Tab.16). Natomiast nie stwierdzono statystycznie istotnych
roéznic w objetosci drugiej frakcji miedzy kolejnymi badaniami (Tab.17)

Miesiac po rozpoczeciu terapii u 15 psow (65,22%) objetosé trzeciej frakcji
zmalata, a u 6 pséw (26,09%) wzrosta w poroéwnaniu z badaniem przed
zastosowaniem terapii. Nie stwierdzono statystycznie istotnych réznic w objetosci
trzeciej frakcji migdzy kolejnymi badaniami (Tab.16,18).

Nie stwierdzono roéznic w konsystencji nasienia migdzy poszczegdlnymi

badaniami.

44



Tabela 16 Wtasciwosci drugiej i trzeciej frakcji nasienia psow z grup

doswiadczalnych (1, 11a) przed leczeniem i miesiac po leczeniu

0,98 0,68 o
(2,65 ml) * (1,96 ml) p>01 nieistotne
1,38 1,31 o
(3,99 ml) # (3,69 ml) p>01 nieistotne
3,96 4,85 L.
(52,58 min)”* | (128,32 mIn)” p>01 nieistotne
4,99 5,48 ..
(146,35 min)” | (239,91 min)” p>01 nieistotne
1,20 1,06 .
(77%) " (74%) p>01 nieistotne
0,18 016 .
(46%) " (46%) p>01 nieistotne
0,20 0,06 .
0 0
(55%) * (519%) p>01 nieistotne
-1,15 -1,19 L
(24%) * (23%) " p>01 nieistotne
-2,76 2,17 o1 .
(6%) " (10%) p=0, sugerujace

- mediana

45



Tabela 17 Wplyw octanu ozateronu na objeto$¢ drugiej frakcji nasienia pséw z grup

doswiadczalnych (I, 1la)

- mediana

0,98 + 0,09
(2,65 ml) *

0,68+ 0,11
(1,96 ml) *

1,25+ 0,14
(3,47 ml)

0,87 +0,13
(2,38 ml) *

0,90 + 0,20
(2,46 ml) *

1,36 + 0,25
(3,88 ml) *

0,90 + 0,05
(2,45 ml) *

p>0,1

nieistotne

Tabela 18 Wptyw octanu ozateronu na objgtos¢ trzeciej frakcji nasienia pséw z grup

doswiadczalnych (I, IIa)

— mediana

1,38 + 0,34
(3,99 ml) *

1,31+0,13
(3,69 ml) *

1,25+ 0,55
(3,48 ml) *

1,46 £ 0,39
(4,31 ml) "

1,59 0,49
(4,91 ml) *

2,22+ 0,42
(9,18 ml) *

1,42 +0,40
(4,12 ml) *

p>0,1

nieistotne
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Ocena mikroskopowa.

Tab.19 przedstawia wplyw octanu ozateronu na koncentracje plemnikow w 1
ml drugiej frakcji nasienia psow z grup do$wiadczalnych (I, Ila). Nie stwierdzono
statystycznie istotnych réznic koncentracji plemnikdw w 1 ml drugiej frakcji

nasienia migdzy kolejnymi badaniami (Tab.16,19).

Tabela 19 Wplyw octanu ozateronu na koncentracje plemnikéw w 1 ml drugiej

frakcji nasienia psow z grup doswiadczalnych (grupa I, I1a)

23 3,96 +0,53
(52,58 min)
23 4,85 + 0,49
(128,32 min) *
8 4,55 + 0,23
(94,20 mln) *
20 (gé?ggin? |’r?)1A p>0,11 nieistotne
8 5,85 + 0,48
(347,00 min) *
8 5,17 + 0,27
(176,41 min) *
20 473 +0,60
(113,17 min)

- mediana
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Tab.20 obrazuje wptyw octanu ozateronu na catkowita liczbe plemnikow w

drugiej frakcji nasienia psow z grup doswiadczalnych (I, IIa). Nie stwierdzono

statystycznie istotnych roznic catkowitej liczby plemnikéw w drugiej frakcji nasienia

migdzy kolejnymi badaniami (Tab.16,20).

Tabela 20 Wptyw octanu ozateronu na catkowita liczbg plemnikéw w drugiej frakcji

nasienia psow z grup doswiadczalnych (I, Ila)

3,96 £ 0,53

= (52,58 min) *
- 4,85 + 0,49
(128,32 min) *
: 4,55+ 0,23
(94,20 min) *
- 4,53+ 0,61
(92,69 min) *
g 5,85 + 0,48
(347,00 min) *
: 5,17 + 0,27
(176,41 min) *
i 4,73+ 0,60

(113,17 min) A

p>0,1

nieistotne

— mediana
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Tab.21 przedstawia wptyw octanu ozateronu na liczbg plemnikdw ruchliwych
W nasieniu pséw z grup doswiadczalnych (I, IIa). Nie stwierdzono statystycznie
istotnych roznic odsetka plemnikéw ruchliwych miedzy kolejnymi badaniami
(Tab.16,21).

Tabela 21 Wplyw octanu ozateronu na ruchliwo$¢ plemnikow w nasieniu psow z

grup doswiadczalnych (1, I1a)

1,20
= (77%)
1,06
= (74%) *
8 1,88
(87%) *
1,03 .
20 (74%) p>0,1 nieistotne
: 2,17
(90%) *
: 2,39
(92%) *
1,39

— mediana
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Tab.22 obrazuje wptyw octanu ozateronu na procent plemnikéw o ruchu
prawidlowym w nasieniu psow z grup doswiadczalnych (I, Ila). Nie stwierdzono
statystycznie istotnych réznic odsetka plemnikéw o ruchu prawidlowym migdzy

kolejnymi badaniami (Tab.16,22).

Tabela 22 Wplyw octanu ozateronu na procent plemnikéw o ruchu prawidtowym w

nasieniu pséw z grup doswiadczalnych (I, IIa)

-0,18
= (46%)
-0,16
= (46%) "
8 0,40
(60%) *
-0,42 -
20 (40%) p>0,1 nieistotne
: 0,68
(66%) *
: 0,79
(69%) *
-0,24

— mediana
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Tab.23 przedstawia wplyw octanu ozateronu na liczbe plemnikow
prawidlowych w nasieniu pséw z grup doswiadczalnych (I, IIa). Nie stwierdzono
statystycznie istotnych roznic odsetka plemnikow prawidtowych miedzy kolejnymi
badaniami (Tab.16,23).

Tabela 23 Wptyw octanu ozateronu na liczbg plemnikoéw prawidlowych w nasieniu

psow z grup doswiadczalnych (I, 11a)

nieistotne

- 1,17
(76%)

- 1,07
(74%) *

0,44
Y (61%) *

— mediana
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Tab.24 obrazuje wplyw octanu ozateronu na odsetek plemnikéw z wada
glowna w nasieniu psow z grup doswiadczalnych (I, Ila). Nie stwierdzono
statystycznie istotnych roznic odsetka plemnikow z wada gléwna migdzy kolejnymi
badaniami (Tab.16,24).

Tabela 24 Wptyw octanu ozateronu na liczbg plemnikow z wada gtéwna w nasieniu

psow z grup doswiadczalnych (I, 11a)

-1,15
-1,19
e (23%)
: -1,37
(20%) *
-1,37 .
20 (20%) p>0,1 nieistotne
- -1,44
(19%) *
- -1,39
(20%) *
-1,50
el (18%)

— mediana

52



Tab.25 przedstawia wptyw octanu ozateronu na liczbe plemnikow z wada
podrzedna w nasieniu ps6w z grup doswiadczalnych (I, IIa). Stwierdzono sugerujace
rdznice statystyczne odsetka plemnikow z wada podrzedna przed leczeniem i miesiac
po rozpoczeciu leczenia (Tab.16), natomiast migedzy kolejnymi badaniami nie

stwierdzono statystycznie istotnych roznic (Tab.25).

Tabela 25 Wplyw octanu ozateronu na liczbe plemnikéw z wada podrzedna w

nasieniu ps6w z grup do$wiadczalnych (I, Ila)

on) A
), p=<0,1 sugerujace
23 -2,17
(10%) *
8 -1,48
(19%) *
-2,70
20 (69%) *
8 (;,%}(,(;OA p>0,1 nieistotne
3 -2,76
(6%) "
-2,68
20 (69%) ~

— mediana

W ocenie nasienia nie stwierdzono istotnych statystycznie réznic wlasciwosci

nasienia w kolejnych badaniach.
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4. Wyniki badania krwi

Analiza hematologiczna Krwi

Analiz¢ hematologiczna krwi przeprowadzono u 25 psow z grupy IV (Tab.26).

Tabela 26 Wtasciwosci morfologiczne krwi psow doswiadczalnych przed leczeniem

1 miesiac po leczeniu (grupa IV)

2,35+ 0,08 2,28 £ 0,06 - 01 T
(10,53 G/I) » 9,77 G/ A P=5
1,02 +0,04 1,05 £ 0,03 -
(6,85 T/I) * (7,00 T/)* p>0,1 nieistotne
2,48 0,07 2,45 £ 0,06 - 01 I
(11,93 mmol/l)* | (11,59 mmol/)* p=5,
-0,75 + 0,04 20,72 + 0,03 »
(0,47 1) (0,49 /1) p>01 s
5,66 £ 0,08 5,67 £0,08 - 01 P
(288,40 G/l)” | (290,14 G/I)" P=5
421+ 0,01 4232 0,01 - 01 estotne
(67,50 /1) (68,74 /1) p=5
0,332 0,02 0,34 % 0,01 - 01 I
(1,40 fimol) » | (1,41 f/mol)” p=5
3,022 0,02 3,012 0,01 - 01 I
(20,57 mmol/l) * | (20,36 mmol/1) p=5
1,72 £0,02 11,73 £ 0,02 »
’(15% )O AO ’(1%% )0 AO p>0,1 nieistotne
2,13+ 0,02 2,16 £ 0,02 N
(8,40 /) 8,70 f/)” p>01 BRI
_ + - + ..
1(22720‘/0 )OA13 1(222(;0 )OAl4 p>0,1 nieistotne
- + - + ..
2’?;'0/;)%09 2’??%)%08 p>0,1 nieistotne
+ + L.
1’?7035/0?’/}2 O’(g%g/og)’/}s p>0,1 nieistotne

— mediana

54




Tab.27 przedstawia wpltyw octanu ozateronu na liczbe krwinek biatych w

krwi psow doswiadczalnych (grupa IV). Nie stwierdzono statystycznie istotnych

réznic odsetka krwinek biatych miedzy kolejnymi badaniami (Tab.26,27).

Tabela 27 Wptyw octanu ozateronu na liczbg krwinek biatych (WBC) w krwi psow

doswiadczalnych (grupa IV)

2,35+0,08

e (10,53 G/I) *
e 2,28 + 0,06
(9,77 G/ "
e 2,17+0,10
(8,80 G/I) *
= 2,29 + 0,07
(9,91 G/I) *
- 2,36 +0,22
(10,60 G/1) *
- 1,91+0,16
(6,77 G/I) *
= 2,42 0,06
(11,20 G/)

p>0,1

nieistotne

— mediana
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Tab.28 obrazuje wptyw octanu ozateronu na liczbe¢ krwinek czerwonych w
krwi psow doswiadczalnych (grupa IV). Nie stwierdzono statystycznie istotnych
réznic liczby Krwinek czerwonych migdzy kolejnymi badaniami (Tab.26,28).

Tabela 28 Wptyw octanu ozateronu na liczbe krwinek czerwonych (RBC) w krwi

psow doswiadczalnych (grupa IV)

1,92 + 0,04
2 (6,85 T/I) "
1,95 + 0,03
2 (7,00 T/ "
5 1,95+ 0,12
(7,04 T/ "
Y %79521T(/)|)0 A p>01 nieistotne
5 1,90 + 0,03
(6,70 T/I) *
5 1,82 + 0,00
(6,14 T/ "
17 1,95 +0,04
(7,01 T/)

— mediana
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Tab.29 przedstawia wptyw octanu ozateronu na st¢zenie hemoglobiny w Krwi
psow doswiadczalnych (grupa IV). Nie stwierdzono statystycznie istotnych roznic

stezenia hemoglobiny migdzy kolejnymi badaniami (Tab.26,29).

Tabela 29 Wplyw octanu ozateronu na stezenie hemoglobiny (HGB) w krwi pséw

doswiadczalnych (grupa IV)

55 248007
(11,93 mmol/l)
55 245£006
(11,59 mmol/l)
e 2,03+ 0,14
(7,61 mmol/l) *
1 (122,’35;32;2(’3/70 A p>0,1 nieistotne
- 2,27+0,05
(9,65 mmol/l) *
c 2,15+ 0,02
(8,56 mmol/l) *
- 236+005
(10,62 mmol/1)

— mediana
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Tab.30 obrazuje wplyw octanu ozateronu na hematokryt krwi psow
doswiadczalnych (grupa IV). Nie stwierdzono statystycznie istotnych rdznic
hematokrytu miedzy kolejnymi badaniami (Tab.26,30).

Tabela 30 Wplyw octanu ozateronu na hematokryt (HCT) krwi psow

doswiadczalnych (grupa IV)

-0,75 + 0,04
(0,47 1"
-0,72+0,03
(0,49 1/ *
-0,95+ 0,12
0,391/
-0,72 + 0,04
0,48 1/)
-0,76 + 0,06
0,47 11"
-0,93+ 0,02
0,391/
-0,71 + 0,04
(0,49 1)

p>0,1 nieistotne

— mediana
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Tab.31 przedstawia wplyw octanu ozateronu na liczbg ptytek krwi (PLT)

psow doswiadczalnych (grupa IV). Nie stwierdzono statystycznie istotnych roznic

liczby ptytek krwi migdzy kolejnymi badaniami (Tab.26,31).

Tabela 31 Wplyw octanu ozateronu na liczbe plytek krwi (PLT) psow

doswiadczalnych (grupa IV)

5,66 + 0,08

2 (288,40 G/)*
25 5,67 £0,08
(290,14 G/1)
5 5,85+ 0,14
(347,86 G/I)
1 (253383§ g,(:? A p>01 nieistotne
c 5,85+ 0,17
(346,26 G/I)
5 5,79 £ 0,01
(326,50 G/I)
17 5,61+0,10
(273,31 G/l

— mediana

59



Tab.32 obrazuje wplyw octanu ozateronu S$rednia objetos¢ krwinek
czerwonych w krwi psow doswiadczalnych (grupa IV). Nie stwierdzono
statystycznie istotnych rdéznic S$redniej objetosci krwinek czerwonych migdzy
kolejnymi badaniami (Tab.26,32).

Tabela 32 Wptyw octanu ozateronu na $rednia objetosé krwinek czerwonych (MCV)

w krwi ps6w doswiadczalnych (grupa IV)

4,21 +0,01
25 (67,50 /1) *
" 4,23 +0,01
(68,74 /) *
. 4,23 +0,01
(68,70 f/1)
= (%g:;g 28% p>0,1 nieistotne
. 4,23 +0,02
(68,49 f/l) *
. 4,21 0,07
(67,36 f/l) "
. 4,24 0,01
(69,16 fI)

** _ wysoce istotne
A _ mediana
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Tab.33 przedstawia wptyw octanu ozateronu na $redniag mas¢ hemoglobiny
(MCH) w krwi psow doswiadczalnych (grupa IV). Nie stwierdzono statystycznie
istotnych rdéznic $redniej masy hemoglobiny migdzy kolejnymi badaniami

(Tab.26,33).

Tabela 33 Wplyw octanu ozateronu na $rednia mas¢ hemoglobiny (MCH) w krwi

psow doswiadczalnych (grupa IV)

o5 033002
(1,40 f/mol)
o5 0,34 +0,01
(1,41 f/mol)
5 0,36 + 0,01
(1,42 fimol) *
Y (f,ff srr?o?)lA p>01 nieistotne
5 0,37 £ 0,01
(1,45 f/mol) *
5 0,38 + 0,02
(1,46 f/mol) *
17 0,36 + 0,01
(1,43 f/mol) *

** _ wysoce istotne
A _ mediana
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Tab.34 obrazuje wptyw octanu ozateronu na $rednie stgzenie hemoglobiny w
krwince czerwonej (MCHC) w krwi psow doswiadczalnych (grupa IV). Nie
stwierdzono statystycznie istotnych réznic $redniego stezenia hemoglobiny w

krwince czerwonej migdzy kolejnymi badaniami (Tab.26,34).

Tabela 34 Wplyw octanu ozateronu na srednie st¢zenie hemoglobiny w krwince

czerwonej (MCHC) w krwi pséw doswiadczalnych (grupa IV)

25 3,02 +0,02
(20,57 mmol/l) *
25 3,01+0,01
(20,36 mmol/l) *
5 3,01+0,01
(20,19 mmol/l)
1 (203,’3%2r;1ln(1)(’)(:/2|) A p>0.1 nieistotne
5 3,05+0,01
(21,06 mmol/l)
5 3,09 £0,01
(21,91 mmol/l) *
17 3,03+0,01 .
(20,75 mmol/1)

— mediana
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Tab.35 przedstawia wplyw octanu ozateronu na wskaznik zroéznicowania
objetosci krwinek czerwonych (RDW) w krwi psow doswiadczalnych (grupa IV).
Nie stwierdzono statystycznie istotnych réznic wskaznika zréznicowania objetosci

krwinek czerwonych migdzy kolejnymi badaniami (Tab.26,35).

Tabela 35 Wplyw octanu ozateronu na wskaznik zrdéznicowania objetosci krwinek

czerwonych (RDW) w krwi psow doswiadczalnych (grupa 1V)

-1,72 +0,02
(15%) "
-1,73+0,02
(15%) "
-1,65 + 0,04
(16%) *
-1,72 +0,02
(15%) *
-1,77 £ 0,01
(15%) *
-1,71 + 0,04
(15%)
-1,75+0,03

(15%)

p>0,1 nieistotne

— mediana

63



Tab.36 obrazuje wptyw octanu ozateronu na $rednia objgtos¢ plytek krwi
(MPV) w krwi psow doswiadczalnych (grupa IV). Nie stwierdzono statystycznie
istotnych rdéznic $redniej objetosci ptytek krwi miedzy kolejnymi badaniami
(Tab.26,36).

Tabela 36 Wptyw octanu ozateronu na $rednig objetosé ptytek krwi (MPV) w krwi

psow doswiadczalnych (grupa IV)

2,13 +0,02
(8,40 f/I) *
2,16 + 0,02
(8,70 /1)
2,17 +0,10
(8,80 f/1)

2,29 + 0,07
(9,91 f/1)

2,36 + 0,22
(10,60 /1) *
1,91+0,16
(6,77 /1)

2,42 + 0,06
(11,20 f/)) *

p>0,1 nieistotne

— mediana

64



Tab.37 przedstawia wptyw octanu ozateronu na liczbg limfocytow (LYM) w

krwi pséw doswiadczalnych (grupa IV). Nie stwierdzono statystycznie istotnych

réznic odsetka limfocytow migdzy kolejnymi badaniami (Tab.26,37).

Tabela 37 Wptyw octanu ozateronu na liczbe limfocytow (LYM) w Krwi psow

doswiadczalnych (grupa IV)

-1,27 +0,13
(22%) "

-1,26 + 0,14
(22%) "

-1,05 + 0,54
(26%) *

-1,25+0,14
(22%) *

-1,41+0,26
(20%) *

-1,03+ 0,02
(26%) *

-1,59+0,16
(17%) *

p>0,1

nieistotne

— mediana

65




Tab.38 obrazuje wptyw octanu ozateronu na liczbg monocytow (MON) w

krwi pséw doswiadczalnych (grupa IV). Nie stwierdzono statystycznie istotnych

roéznic odsetka monocytow miedzy kolejnymi badaniami (Tab.26,38).

Tabela 38 Wptyw octanu ozateronu na liczbe monocytow (MON) w krwi psow

doswiadczalnych (grupa IV)

-2,94 + 0,09
(5%) "

-2,98 + 0,08
(5%) "

-2,69 + 0,40
(6%) "

-2,96 £ 0,09
(5%) *

-2,84+0,35
(6%) "

-2,29+0,09
(9%)

-3,00 £ 0,06
(5%) “

p>0,1

nieistotne

— mediana
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Tab.39 przedstawia wptyw octanu ozateronu na liczbg granulocytow (GRA)
w krwi pséw doswiadczalnych (grupa V). Nie stwierdzono statystycznie istotnych
roéznic odsetka granulocytoéw migedzy kolejnymi badaniami (Tab.26,39).

Tabela 39 Wptyw octanu ozateronu na liczbe granulocytéw (GRA) w Krwi psow

doswiadczalnych (grupa IV)

1,00 +0,12
(73%) *
0,98 + 0,13
(73%) "
0,71+ 0,36
(67%) *
0,89+ 0,13
(71%) *
1,11+0,32
(75%) *
0,72 + 0,09
(67%) *
1,40 + 0,14
(80%)

p>0,1 nieistotne

— mediana
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Analiza biochemiczna surowicy krwi

Analize biochemiczng krwi przeprowadzono u wszystkich 50 psow

doswiadczalnych z grupy I, 11 1 Il (Tab.40).

Tabela 40 Wtasciwosci biochemiczne surowicy krwi psow doswiadczalnych (grupa

L, 11, IIT) przed leczeniem i miesiac po leczeniu

3,43+0,08 3,48 +0,07 -
(30,75 U/) ~ (32,36 U/) p>0,1 nieistotne
3,87+ 0,08 3,85+ 0,10 —
(47,88 U/l) * 47,13 UM * p>01 nieistotne
3720,11 3700,12 —
(41,25 U/ " (40,44 UM p>01 nieistotne
015+004 | 011005 —

(L,16 mg/d)” | (1,11 mg/dl)” p>01 nieistotne
3,58 + 0,05 3,62+ 0,05 —

(35,93 mg/dl)” | (37,19 mg/dI)” p>01 nieistotne
685£005 | 6,87+0,04 —

(947,05 UM” | (962,72 U™ p>01 nieistotne

— mediana
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Tab.41 przedstawia wplyw octanu ozateronu na stgzenie aminotransferazy
asparaginianowej (AspAT) w surowicy krwi psow doswiadczalnych (grupa I, 11, III).
Nie stwierdzono statystycznie istotnych rdéznic st¢zenia aminotransferazy

asparaginianowej mi¢dzy kolejnymi badaniami (Tab.40,41).

Tabela 41 Wplyw octanu ozateronu na st¢zenie aminotransferazy asparaginianowej

(ASpAT) w surowicy krwi pséw doswiadczalnych (grupa 1, II, III)

50 3,43 £0,08
(30,75 UM *
50 3,48 £0,07
(32,36 U/~
o 3,27 £ 0,07
(26,42 U/ "
- (g(ﬂ 8'-* L(J)}I(;?A p>0,1 nieistotne
o 3,21+ 0,09
(24,74 UM "
. 3,16+0,11
(23,48 UM "
28 3,49 0,06
(32,63 U/ *

— mediana

69



Tab.42 obrazuje wplyw octanu ozateronu na stgzenie aminotransferazy
alaninowej (Alat) w surowicy krwi pséw doswiadczalnych (grupa I, II, III). Nie
stwierdzono statystycznie istotnych rdéznic stgzenia aminotransferazy alaninowej

migdzy kolejnymi badaniami (Tab.40,42).

Tabela 42 Wptyw octanu ozateronu na stg¢zenie aminotransferazy alaninowej (Alat)

w surowicy krwi psow doswiadczalnych (grupa I, 11, I11)

50 3,87 £0,08
(47,88 UM "
50 3,85+0,10
@47,13um”
o 3,77 £ 0,05
(43,21U/Mm "
- (2(?? ; L(J)}Il)OA p>0,1 nieistotne
o 3,86 £ 0,11
(47,66 U/M) "
g 3,96 £ 0,27
(52,70 U/ *
28 3,94 £ 0,11
(51,43 U/ "

— mediana

70



Tab.43 przedstawia wptyw octanu ozateronu na st¢zenie fosfatazy alkaliczne;j
(ALP) w surowicy krwi pséw doswiadczalnych (grupa I, II, III). Nie stwierdzono
statystycznie istotnych réznic st¢zenia fosfatazy alkalicznej miedzy kolejnymi
badaniami (Tab.40,43).

Tabela 43 Wplyw octanu ozateronu na stezenie fosfatazy alkalicznej (ALP) w

surowicy krwi psow doswiadczalnych (grupa I, 11, I11)

=i 372+0,11
(41,25 U/l *
=i 3,70+0,12
(40,44 UN)
g 3,70+ 0,43
(40,42 UN) "
38 (2378 118/,|1)5A p>0,1 nieistotne
g 3,70+ 0,34
(40,52 UN) "
- 3,72+0,40
(41,32U/M) "
38 3,94+0,11
(42,88 U/ "

— mediana

71



Tab.44 obrazuje wptyw octanu ozateronu na stgzenie kreatyniny (CREA) w
surowicy krwi psow doswiadczalnych (grupa I, 11, III). Nie stwierdzono statystycznie

istotnych roznic stezenia kreatyniny migdzy kolejnymi badaniami (Tab.40,44).

Tabela 44 Wplyw octanu ozateronu na st¢zenie kreatyniny (CREA) w surowicy krwi

psoéw doswiadczalnych (grupa I, 11, 1)

- 0,15 + 0,04
(1,16 mg/dl) *
=i 0,11 + 0,05
(1,11 mg/dI) *
g 0,05 + 0,20
(1,05 mg/dl) *
38 (1%05959%%5 A p>0,1 nieistotne
g 0,06 + 0,09
(1,07 mg/dl) *
g 0,10 £ 0,08
(1,10 mg/dl) #
38 0,11 0,04
(1,11 mg/d) *

— mediana

72



Tab.45 obrazuje wplyw octanu ozateronu na st¢zenie mocznika (UREA) w

surowicy krwi psow doswiadczalnych (grupa I, 11, III). Nie stwierdzono statystycznie

istotnych roznic stezenia mocznika migdzy kolejnymi badaniami (Tab.40,45).

Tabela 45 Wplyw octanu ozateronu na st¢zenie mocznika (UREA) w surowicy krwi

pso6w doswiadczalnych (grupa I, 11, I11)

3,58 £ 0,05

>0 (35,93 mg/dl) *
- 3,62£005
(37,19 mgy/dl)
- 3,39 £0,22
(29,55 mg/dl) *
38 (3?32 ;g/gg A p>01 nieistotne
- 3,39+0,29
(29,63 mg/dl) *
: 3,54 + 0,24
(34,39 mg/dl) *
- 3,62 + 0,06
(37,32 mg/dl) #

— mediana

73



Tab.46 obrazuje wplyw octanu ozateronu na st¢zenie amylazy (AMYL) w
surowicy krwi psow doswiadczalnych (grupa I, 11, III). Nie stwierdzono statystycznie

istotnych roznic stezenia amylazy mi¢dzy kolejnymi badaniami (Tab.40,46).

Tabela 46 Wptyw octanu ozateronu na stezenie amylazy (AMYL) w surowicy krwi

psoéw doswiadczalnych (grupa I, 11, 1)

50 6,85 + 0,05
(947,05 U/I) #
50 6,87 + 0,04
(962,72 UN) *
o 6,72 £0,17
(829,67 UN) *
- : 868:7?,80Jé (L)J'/OS)A p>0,1 nieistotne
o 6,78 + 0,08
(883,80 U/I)
o 6,69 + 0,08
(807,712UM *
28 6,60+0,21
(735,21 U/I)

— mediana

74



Analiza endokrynologiczna surowicy krwi

Analiz¢ endokrynologiczna krwi przeprowadzono u wszystkich 50 pséw
doswiadczalnych (grupa I, 111 1) (Tab.1,47) oraz 19 pséw z grupy kontrolnej (V)
(Tab.1).

Tab.l obrazuje $rednie stezenie testosteronu w surowicy krwi psow
doswiadczalnych (grupa I, I1i I1l) i pséw z grupy kontrolnej (V). Stwierdzono brak
istotnych statystycznie réznic migdzy grupa kontrolna a grupa pséow z ragodnym
rozrostem stercza (Tab.1).

Tab.l przedstawia $rednie st¢zenie estradiolu w surowicy krwi psow
doswiadczalnych (grupa I, Il i 1) i pséw z grupy kontrolnej (V). Stwierdzono
wysoce istotne statystycznie roznice miedzy grupa kontrolna a grupa psow z
tagodnym rozrostem stercza (Tab.1)

Tab.47 obrazuje stgzenie testosteronu oraz estradiolu w surowicy krwi psow
doswiadczalnych (grupa I, I, III) przed leczeniem i miesiac od rozpoczgcia leczenia.
Stwierdzono wysoce istotne statystycznie rdznice st¢zenia testosteronu, natomiast
brak istotnych statystycznie roznic st¢zenia estradiolu w surowicy krwi psow przed

leczeniem i miesiac po rozpoczgceiu leczenia (Tab.47).

Tabela 47 Stgzenie hormondéw steroidowych w  surowicy krwi psow

doswiadczalnych (grupa I, II, III) przed leczeniem i miesiac po leczeniu

0,74 £ 0,16 0,12+0,14 *%k
(2,09 ng/ml) * | (1,12 ng/mi)” p=001

1,18 +0,13 0,92+0,13 >0.1 nieistotne
(3,25 pg/ml) A | (2,51 pg/ml)* P>

** _ wysoce istotne
A _ mediana

75



Tab. 48 obrazuje wplyw octanu ozateronu na st¢zenie testosteronu w
surowicy krwi psow doswiadczalnych (grupa I, II, III). Stwierdzono wysoce istotne
roznice statystyczne w stezeniu testosteronu u pséw migdzy kolejnymi badaniami
(Tab.47,48). W ciagu 5 miesigcy po leczeniu stgzenie omawianego hormonu
wyraznie spadalo. Po 6 miesiacach od podania octanu ozateronu doszto do

ponownego wzrostu st¢zenia testosteronu w surowicy krwi psow doswiadczalnych
(Tab.48).

Tabela 48 Wplyw octanu ozateronu na st¢zenie testosteronu w surowicy krwi pséw

doswiadczalnych (grupa I, II, I11)

- 0,74+ 0,16
(2,09 ng/ml) *
- 012014
(1,12 ng/ml)
3 -0,63 £ 0,53
(0,53 ng/ml) *
0,18 + 0,19
£ (1,20 ng/ml) * REICH =
3 -0,03+0,35
(0,97 ng/ml) *
8 0,39 +0,29
(1,48 ng/ml) *
38 0,78 £ 0,20
(2,18 ng/ml) *

** _ wysoce istotne
A _ mediana
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Tab.49 przedstawia wplyw octanu ozateronu na st¢zenie estradiolu w
surowicy krwi psow doswiadczalnych (grupa I, II, III). Nie stwierdzono statystycznie

istotnych roznic stezenia estradiolu miedzy kolejnymi badaniami (Tab.47,49).

Tabela 49 Wplyw octanu ozateronu na st¢zenie estradiolu w surowicy krwi psow

doswiadczalnych (grupa I, II, I11)

5o 1,18 +0,13
(3,25 pg/ml) *
5o 0,92 + 0,13A
(2,51 pg/ml)
8 1,06 £ 0,32
(2,90 pg/ml) *
- (2(?'5964pi:] /Omll)SA p>0,1 nieistotne
8 0,79 £0,16
(2,19 pg/ml) *
8 0,82 £ 0,15
(2,28 pg/ml) *
38 0,95+0,19
(2,58 pg/ml) *

— mediana

5. Wplyw terapii na zachowanie zwierzat

U 12 pséw (24%) stwierdzono wzrost apetytu w trakcie przyjmowania leku.
U 10 pséw (20%) zaobserwowano znacznie zwigkszong zywotnos¢, tymczasem u 5
psow (10%) ospatos¢ w trakcie przyjmowania leku. Nie zaobserwowano innych

zmian w zachowaniu zwierzat.
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V. OMOWIENIE WYNIKOW I DYSKUSJA

Lagodny rozrost (przerost) gruczolu krokowego wystepuje u starszych psow
(35, 92, 109, 127, 129, 144) nieaktywnych plciowo (2, 4, 5, 66, 84, 92, 123). Wyzej
wymieniona jednostke chorobowa stwierdza si¢ u wigkszosci pséw powyzej piatego
roku zycia (15, 66, 92, 116, 123), niekiedy moze wystgpowac tez u mtodszych psow
(17, 27). Przeprowadzone badania wlasne wykazaly, ze wigkszo$¢ pacjentow z
rozplemem stercza byla w wieku powyzej 5 lat (96 %), a Srednia wieku wynosita
7,44 + 0,27 lat (Tab.1). W grupie kontrolnej $rednia wieku psow z prawidtowym
gruczotem krokowym wyniosta 1,92 + 0,21 (Tab.1). Natomiast obserwacje wtasne
nie wykazaty korelacji migdzy rozrostem gruczolu a brakiem aktywnosci piciowej
zwierzat. Rozrost stercza stwierdzono zaréwno u psow, ktore nigdy nie kryty jak i u
psOw reproduktorow.

Wyniki badan wtasnych potwierdzaja opini¢ wielu autoréw, ze psy z
fagodnym przerostem gruczolu czgsto nie wykazuja zadnych objawow klinicznych
(15, 47, 68, 84, 111, 123, 136). Az u 40% psoéw wlasciciele nie zauwazyli
symptomow wskazujacych na to zaburzenic. Uwaza si¢, ze typowymi objawami tej
choroby sa: trudnosci w oddawaniu katu, zaburzenia ze strony narzadu moczowego
(dysuria, hematuria), kropelkowe wycieki krwi z cewki moczowej, obecnos¢ krwi w
nasieniu (15, 35, 66, 68, 111, 123, 131), rzadziej bolesno$¢ gruczolu krokowego i
trudnos$ci w poruszaniu si¢ (2, 111). Przeprowadzone badania kliniczne wtlasne
wskazuja, ze najczesciej wystepuje: obecnosé krwi w nasieniu (52,17%) (Ryc.2,3,5-
7), trudno$ci w oddawaniu katu (22%), kropelkowe wycieki krwi z cewki moczowej
(20%) 1 rzadziej hematuria (8%). Nie stwierdzono u zadnego zwierzgcia problemow
z oddawaniem moczu ani bolesnosci gruczotu krokowego czy trudnosci w
poruszaniu si¢. Hematospermia prawdopodobnie nie jest tak czesto stwierdzana,
poniewaz u niektdrych pséw pobranie nasienia stwarza duze trudnos$ci, zwlaszcza u
psow agresywnych i nieaktywnych piciowo. Ponadto badanie nasienia nie jest
badaniem rutynowym.

Przeprowadzone badanie rektalne wykazalo u 64% zwierzat znacznego
stopnia uwypuklenie gruczotu krokowego. Jednak Nickel i Teske (101) stwierdzili,
ze opisywana metoda ma mala warto§¢ diagnostyczna, poniewaz gruczot krokowy

nie jest osiagalny w badaniu palpacyjnym u wszystkich psow. Obserwacje wtasne i
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innych autoréw sugeruja, ze dotyczy to gldwnie pséw ras duzych oraz psow, u
ktorych doszto do znacznego przesunigcia si¢ gruczotu do jamy brzuszne;.
Przeprowadzone w niniejszej pracy badania potwierdzity przydatno$¢ badania
ultrasonograficznego przez powloki brzuszne w diagnostyce schorzen gruczotu
krokowego (Ryc.8-30). Najbardziej uniwersalna glowica okazata si¢ glowica
mikrokonweksowa o czgstotliwosci 5 MHz, za pomoca ktérej uwidoczniono stercz
zar6wno u psoéw ras matych jak i duzych, bez konieczno$ci stosowania naktadek
dystansujacych (Ryc.8-30). Wielu autoré6w uwaza badanie ultrasonograficzne za
jedna z najlepszych metod szczegdélowego zobrazowania gruczotu krokowego (5, 39,
68, 111, 112, 118). Istnieja bardziej precyjne metody obrazowania z zastosowaniem
wysoce specjalistycznej aparatury diagnostyki obrazowej takiej jak tomograf
komputerowy czy rezonans magnetyczny, jednak sa drogie i mato dost¢pne w
praktyce weterynaryjnej (72). Badanie ultrasonograficzne przez powloki brzuszne
jest znacznie bardziej komfortowym badaniem dla pacjenta i lekarza w poréwnaniu z
badaniem transrektalnym. Ponadto w badaniu przez prostnice cze¢s¢ doglowowa
gruczotu zazwyczaj nie jest widoczna, a u wigkszosci zwierzat niezbedna jest sedacja
lub anestezja (72). Badanie stercza przez powtloki brzuszne stalo si¢ bardzo
powszechne zarowno w medycynie cztowieka jak i weterynaryjnej (5, 118) ze
wzgledu na nieinwazyjnos¢, wygodg 1 niski koszt badania. Opisana wyzej metoda w
przeprowadzonym doswiadczeniu okazata si¢ niezwykle uzytecznym narzg¢dziem
diagnostycznym w wizualizacji struktury miazszu gruczotu krokowego i
identyfikacji poszczegdlnych struktur miazszu. Dzigki badaniu ultrasonograficznemu
uwidoczniono zaréwno drobne jak i duze torbiele wewnatrzgruczotowe (Ryc.10,16-
20). Wedlug Englanda (35) torbicle okotosterczowe sa czesto spotykane u tych
zwierzat. Stwierdzenie powyzszego autora nie zostalo potwierdzone we wihasnych
obserwacjach, gdyz u zadnego sposrod 50 zbadanych pséw z tagodnym rozrostem
gruczotu oraz 19 pséw z prawidtowym gruczotem nie stwierdzono ich obecnosci.
Wykazano natomiast, ze torbiele wewnatrzgruczotowe nagminnie towarzysza
fagodnemu przerostowi gruczolu krokowego. Badaniem ultrasonograficznym
torbiele w miazszu przero$nigtego stercza wykryto u  76% psow. W
przeprowadzonym doswiadczeniu mierzono dlugos¢ oraz szeroko$¢ gruczotdéw
krokowych, a nastgpnie wyliczano pole powierzchni gruczotow (Tab.1-5) (Ryc.8).
Stwierdzono wysoce istotne roznice zarowno dlugosci, szerokos$ci i pola powierzchni

miegdzy grupa kontrolna (V) i grupa psow z tagodnym rozrostem stercza (I, Il, 1)
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(Tab.1). W grupie V wymiary gruczotéw wynosily odpowiednio: $rednia dtugosé
2,96 £+ 0,09 cm, $rednia szeroko$¢ 3,09 £ 0,13 cm, $rednie pole powierzchni 9,34 +
0,67 cm?. Tymczasem w grupie I, II 1 III warto$ci wyzej wymienionych wtasciwosci
byly znacznie wigksze i wynosity odpowiednio: $rednia dlugos¢ 4,87 + 0,15 cm,
srednia szeroko$¢ 4,63 + 0,12 cm, $rednie pole powierzchni 22,93 + 1,12 cm?. Tak
wigc pole powierzchni bylo ponad dwukrotnie wigksze u psow z tagodnym
przerostem stercza w poroOwnaniu do psow z prawidlowym gruczotem krokowym.
Ponadto u psow z tagodnym rozrostem gruczotlu echostruktura migzszu stercza byta
niejednorodna  (gléwnie z powodu torbieli wewnatrzgruczotowych) i
charakteryzowata si¢ wzmozona echogenicznos$cia (Ryc.9-13,16-19).

Zdaniem Brendlera i wsp. (17) tagodny przerost gruczotu krokowego wptywa
na funkcj¢ wydzielnicza gruczolu, co skutkuje mniejsza objetoscia ejakulatu.
Wspomniani autorzy wykazali, ze objgtos¢ ejakulatow pobranych od 15 psow z
prawidlowym sterczem byla wigksza w poréwnaniu do ejakulatéw pobranych od 19
psow z tagodnym rozrostem gruczotu krokowego. Wiadomo jednak, ze maksymalna
funkcja wydzielnicza stercza przypada na 4 rok zycia i od tego momentu
réwnoczesnie ze spadkiem stgzenia androgenow powoli si¢ obniza, a wraz z nia
obniza si¢ objeto$¢ nasienia (14, 10, 17, 30, 40, 67, 109, 124). W badaniach
Brendlera i wsp. (17) wick zwierzat z prawidlowym gruczotem krokowym wynosit
srednio 2,2 + 0,4 lat, a zwierzat z tagodnym rozrostem gruczotu 6,4 + 0,4 lat, tak
wigc mozna wnioskowaé, ze mniejsza objetos¢ ejakulatu mogla nie byc
spowodowana lagodnym rozrostem gruczotu, a jedynie starszym wiekiem. W
obserwacjach wlasnych $rednia objeto$¢ drugiej frakcji nasienia psOW
doswiadczalnych wyniosta 2,65 ml, objetos¢ trzeciej frakcji nasienia 3,99 mi
(Tab.16), a zatem wymienione wilasciwosci mieScity si¢ w granicach przyjetych
norm (30).

Wiadomo, ze wraz z wiekiem spada nie tylko objgto$¢ nasienia, ale i
koncentracja plemnikow w nasieniu (7, 14, 17, 30, 67, 109, 124, 40). Zdaniem
Gobello i Corrada (47) tagodny rozrost gruczolu krokowego nie wplywa na
koncentracj¢ plemnikow w nasieniu i reprodukcyjno$¢ zwierzat, co potwierdzaja
badania witasne. W przeprowadzonym doswiadczeniu stwierdzono niska liczbg
plemnikow w nasieniu (ponizej 250 miliondw w ejakulacie) u 43,48 % psow, a

wysoka omawiang wartos¢ (powyzej 250 milionow) u 56,52 %.

80



Nasienie wigkszosci badanych psow (65,22%) charakteryzowalo si¢ matym
odsetkiem plemnikéw prawidlowych (ponizej 70%) i niska ruchliwoscia plemnikéw
(ponizej 70%). Brendler poréwnat koncentracjg 1 objetos¢ nasienia psow z tagodnym
rozrostem gruczotu krokowego do pséw z prawidtowym gruczotem, gdzie obydwie
grupy zwierzat mieécity si¢ w tym samym przedziale wiekowym i1 wykazat, zZe
wymienione wilasciwosci nasienia nie roznily si¢ w obydwu grupach. Rowniez
Horvath i Baisgard (58) stwierdzily, ze jako$¢ nasienia pobranego od psow z
tagodnym rozrostem stercza nie byta znaczaco gorsza.

Wyniki badan powyzszych autorow i wlasne sugeruja, ze tagodny rozrost
gruczotu nie powoduje spadku koncentracji plemnikéw w jednostce objgtosci
ejakulatu, a gorsza jako$¢ nasienia moze by¢ spowodowana starszym wiekiem
zwierzat. Tak wigc tagodny przerost stercza nie wptywa na zdolno$ci reprodukcyjne
psow (17, 47), jednak czgsto wystgpujaca hematospermia ogranicza mozliwosci
wykorzystania nasienia w technikach biotechnologicznych. England i Alen (33)
wykazali, ze dodatek krwi w nasieniu powoduje znacznego stopnia uszkodzenie
plemnikow w trakcie mrozenia nasienia. Rijsselaere i wsp. (115) rowniez
stwierdzili, ze nasienie z krwia nie nadaje si¢ do Sztucznej inseminacji suk nasieniem
mrozonym, poOniewaz w trakcie mrozenia plemnikow dochodzi do hemolizy
erytrocytow, a uwolniona hemoglobina uszkadza komorki piciowe i negatywnie
wplywa na ich wlasciwosci. Wyzej wymienieni autorzy obserwowali brak wptywu
domieszki krwi w nasieniu $§wiezym na wlasciwosci plemnikow.

Wyjasnienie mechanizméw lezacych u podstaw tagodnego przerostu gruczotu
krokowego sprawia ogromne trudnosci. Pomimo znacznych wysitkow badawczych
nad znalezieniem przyczyn tego zaburzenia, jego patogeneza nadal pozostaje do
konca niewyjasniona (27, 88, 104, 127, 136, 137). Zdaniem wielu autoréw proces
wzrastania i rdznicowania gruczolu krokowego stymuluje dihydrotestosteron (DHT),
ktéry dziala posrednio poprzez receptory androgenowe w obrgbie jadra
komoérkowego, pobudzajac odpowiednie geny odpowiedzialne za produkcje
czynnikdw wzrostowych (growth factors) (2, 10, 64, 92, 104, 116, 123, 136).
Dopiero te zwiazki bezposrednio wptywaja na proliferacj¢ nabtonka i zr¢bu stercza.
Autorzy uwazaja, ze przerost gruczolu zwiazany jest rowniez z zaburzeniem
rOwnowagi pomigdzy androgenami i estrogenami (10, 32, 40, 47, 68, 116, 123, 127,
130, 131, 136, 140). Wraz z wiekiem psa dochodzi do zmniejszenia wydzielania

testosteronu i zmiany rownowagi hormondéw pitciowych na korzys$¢ estrogenow (2,
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14), ktére powoduja wzrost liczby jadrowych receptorow dla DHT, a to prowadzi do
zwigkszenia wrazliwosci tkanek gruczotu na DHT (2, 64, 68, 97, 123, 131, 140,
142). Stwierdzono takze spadek stezenia DHT w tkankach gruczotu krokowego u
starych psow (127, 130). Podstawowe stezenie testosteronu we krwi tych zwierzat
osiaga warto$¢ szczytowa od 3,5-6,0 ng/ml (40, 57). Brendler i wsp. (17)
zaobhserwowali stopniowy spadek testosteronu o 35 % w surowicy krwi psow wraz
ze starzeniem si¢. W badaniach wlasnych $rednie stezenie testosteronu dla grupy I, 11
1 IIT (psy z tagodnym rozrostem gruczolu krokowego) wyniosto 3,2 + 0,39 ng/ml, a
dla grupy V (psy z prawidlowym gruczotem krokowym) 3,52 + 0,36 ng/ml (Tab.1).
Nie stwierdzono istotnych roznic statystycznych miedzy grupa kontrolng a grupa
psow z tagodnym rozrostem stercza, a u 17 psow z grupy do$wiadczalnej (35,41%)
powyzej 5 roku zycia odnotowano bardzo wysoki poziom testosteronu (powyzej 3,5
ng/ml). Tak wigc badania wlasne nie potwierdzaja ewidentnej korelacji migdzy
poziomem stgzenia testosteronu w surowicy krwi a wystgpowaniem tagodnego
przerostu gruczolu krokowego 1 potwierdzaja zdanie wielu autorow, ze testosteron
nie ma wplywu na proliferacj¢ samych komorek nabtonka stercza. Ponadto Brendler
I wsp. (17) nie stwierdzili r6znicy st¢zenia DHT jak i estradiolu w surowicy krwi u
psow z prawidlowym sterczem i psow z jego rozrostem. Prawidlowe stezenie
estrogenow we krwi obwodowej psa wedlug Feldmana (40) nie przekracza wartosci
15 pg/ml. Obserwacje wtasne potwierdzaja wyniki badan Brendlera i wsp. (17), gdyz
najwyzsze stezenie estradiolu wsrod badanych psow wynosito 6,78 pg/ml.
Stwierdzono jednak statystycznie wysoce istotne roznice (p <0,01) $redniego
stezenia estradiolu w surowicy krwi miedzy grupa kontrolna (2,56 + 0,16 pg/ml) a
grupa pséw z lagodnym przerostem gruczotu (3,99 + 0,23 pg/ml) (Tab.1l), co
sugeruje wptyw estradiolu na omawiane schorzenie.

Brendler i wsp. (17) oraz Ewing i wsp. (37) wykazali brak istotnej réznicy
statystycznej (p > 0,25) stezenia DHT w tkance gruczotu krokowego psow z
histologicznie normalnym sterczem i jego rozrostem. W przeciwienstwie do
poprzednich sprawozdan, st¢zenie DHT w tkance gruczolu krokowego psa nie byto
podwyzszone, co sugeruje, ze androgeny, cho¢ sa zwiazane przyczynowo z
wystepowaniem tagodnego rozrostu gruczotu krokowego u pséow, prawdopodobnie
odgrywaja drugorzedna role w procesie choroby. Niektorzy autorzy sugeruja, ze inne
androgeno-niezalezne czynniki moga wptywac na rozwoj tagodnego rozrostu stercza.

Wydzielanie tych czynnikow moze by¢ zalezne od wieku. Szczegdlna uwage
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zwrocono na czynniki pochodzace z jader i najadrzy (53). Doswiadczalne
podwiazanie r6znych zyt odprowadzajacych krew z jader zmniejszato wystgpowanie

tagodnego przerostu (55).

Do tej pory prowadzone byly liczne i intensywne badania nad leczeniem
fagodnego  przerostu  gruczolu  krokowego, zwlaszcza nad leczeniem
farmakologicznym, be¢dacym alternatywa dla kastracji. Zabieg chirurgiczny jest
niepozadany u starszych psow ze wzgledu na mozliwe komplikacje $rod 1
pooperacyjne oraz u psow reproduktorow. Celem w leczeniu tagodnego przerostu
gruczolu krokowego jest zmniejszenie jego wielkosci oraz zlagodzenie
wystepujacych objawow klinicznych. Prowadzone badania nad wykorzystaniem
syntetycznych estrogendw 1 progestagendw wykazaly skutecznos¢ wyzej
wymienionych substancji, jednak zaprzestano ich podawanie glownie ze wzgledu na
silne dzialanie toksyczne tych zwiazkéw (123). Jedynym dos¢ bezpiecznym
zwiazkiem okazat si¢ octan chlormadinonu, jednak ostabiat poped ptciowy samcow i
wplywal negatywnie na wlasciwosci nasienia (73). Skuteczna okazata si¢ terapia z
wykorzystaniem analogbw GnRH (m. in. desloreiny, nafareliny, busereliny), ale ich
zastosowanie prowadzi do zahamowania steroidogenezy, co eliminuje psy z rozrodu
na okres dziatania implantu z substancja czynna (co najmniej 6 miesigcy) (51, 132).
Podobienstwo przerostu gruczolu krokowego u mezczyzn 1 pséw spowodowato
liczne badania nad zastosowaniem lekéw wykorzystywanych rutynowo w leczeniu
opisywanego zaburzenia w medycynie ludzkiej. Badania wykazaly wysoka
skuteczno$¢ finasterydu, flutamidu i1 tamoksyfenu, ktéore do tej pory nie maja
odpowiednikow w medycynie weterynaryjnej (24, 61, 131). Ich stosowanie okazato
si¢ jednak bardzo kosztowne, gdyz wyzej wymienione substancje wymagaja
dlugiego okresu podawania, a odpowiedZz organizmu utrzymuje si¢ stosunkowo
krétko. Ponadto tamoksyfen wplywa negatywnie na poped plciowy 1 jako$¢ nasienia
(18, 83, 141), a w przypadku flutamidu u niektorych psow zaobserwowano efekty
niepozadane takie jak: niewielkiego stopnia bolesno$¢ gruczotéw sutkowych,

ginekomastig, czy podraznienie watroby (131).

Nowa mozliwos$cia leczenia tagodnego rozrostu gruczotu krokowego stato si¢

wprowadzenie w 2007 roku we Francji leku Ypozane®, zawierajacego octan
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ozateronu. Octan ozateronu zostat zsyntetyzowany przez Shibatg i wsp. w jednym z

hormonalnych laboratoriow w Japonii w 1992 roku pod nazwa TZP-4238.

Octan Ozateronu - 17a-acetoksy-6-chloro-2-oksa-4,6-pregnadien-3,20-dion -
jest steroidem chemicznie spokrewnionym z progesteronem. Jest odpowiednikiem
octanu chlormadinonu (octan 2-oksachlormadinonu), ale wedtug Takezawy i wsp.
(127) oraz Tsutsui i wsp. (134) wykazuje pigciokrotnic wyzsze powinowactwo do
tkanek stercza. Kompetencyjnie zapobiega wiazaniu androgendéw z ich receptorami
w gruczole krokowym i blokuje transport testosteronu do gruczotu krokowego, co
skutkuje niskim stezeniem androgenow wewnatrzkomaorkowych. Minato i wsp. (95)
wykazali, ze gldéwny metabolit octanu ozateronu (15B-hydroksylowany-octan

ozateronu) rowniez wykazuje dziatanie anty-androgenne.

Minato i wsp. (95) wykazali, ze po podaniu doustnym octan ozateronu ulega
szybkiemu wchtanianiu i czas stezenia maksymalnego (Tmax) Wynosi okoto 2 godzin.
Po podaniu dawki 0,25 mg/kg masy ciata/dzien maksymalne stgzenie w osoczu
wynosi $rednio 60 pg/l. Efekt pierwszego przejscia do krwiobiegu nastgpuje gtownie
w watrobie (70% biodostgpnosci). Octan ozateronu zostaje przeksztatcony do
glownego metabolitu — glukuronidu 17a-acetoksy-6-chloro-2-oksa-4,6-pregnadien-
3,20-dionu (rowniez aktywnego farmakologicznie). Nastgpnie octan ozateronu i jego
metabolit sa wigzane w sposob odwracalny przez biatka osocza, gtownie albuminy
(odpowiednio w 90% i 80%). Wiazanie to nie wykazuje wptywu na inne substancje
swoiscie wiazane przez albuminy, tak wigc mozna go stosowac w trakcie podawania
innych lekéw. Szybkos$¢ dyfuzji octanu ozateronu z krwi do tkanek gruczotu
krokowego zostata zbadana na szczurach i po 6 godzinach od podania stgzenie
octanu ozateronu i jego metabolitu w tkankach gruczotu byto dwukrotnie wyzsze niz
w surowicy krwi. Eliminacja octanu ozateronu z organizmu zwierzecia trwa 14 dni i
nastepuje gtdéwnie z katem, poprzez wydzielanie zotci (w 60%), a w mniejszym
stopniu (w 25%) wraz z moczem. Biologiczny okres poltrwania (tos) wynosi okoto
80 godzin. Po kolejnym podaniu octanu ozateronu w dawce 0,25 mg/kg masy
ciata/dzien przez 7 dni wspotczynnik akumulacji osiaga warto$¢ od 3 do 4, przy
czym nie wplywa na szybko$¢ wydalania i absorpcji. Po 15 dniach od ostatniego

podania $rednie st¢zenie octanu ozateronu w osoczu Krwi wynosi $rednio 6,5 pg/l
(93, 95).
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Tsutsui i wsp. (134) kontrolowali w trakcie i po leczeniu st¢zenie octanu
ozateronu w surowicy krwi psow. W grupie 2 (n=4) podawano 0,2 mg/kg masy ciata
przez 7 dni octanu ozateronu i $rednie stezenie octanu ozateronu W Surowicy Krwi
wynosito 70,0 = 3,9 ng/ml po tygodniu od rozpoczgcia leczenia, a po 2 tygodniach
36,7 £ 6,5 ng/ml. W grupie 3 (n=4) podawano 0,5 mg i $rednie st¢zenie octanu
ozateronu w surowicy krwi wynosito 70,0 + 3,9 ng/ml po tygodniu od rozpoczgcia
leczenia, a po 2 tygodniach 65,9 + 12,8 ng/ml. W obydwu grupach po 2 miesiacach
od rozpoczecia leczenia stezenie octanu ozateronu W surowicy krwi spadto do

warto$ci niewykrywalnych.

Z naszych dotychczasowych obserwacji wynika, ze po zastosowaniu octanu
ozateronu dochodzi do ustapienia objawow klinicznych, znacznego zmniejszenia
rozmiarOw stercza oraz wewnatrzgruczotowych torbieli czgsto towarzyszacych
tagodnemu rozrostowi stercza (Ryc.20-30).

W analizie skuteczno$ci terapii octanem ozateronu u wszystkich 30 psow, u
ktorych przed leczeniem wystgpowaty objawy kliniczne, stwierdzono ich ustapienie
w przeciagu kilku dni od rozpoczgcia leczenia. Podobne rezultaty osiagngli Tsutsui i
wsp. (134) — objawy kliniczne ustgpowaly do 7 dni od rozpoczgcia terapii. W
badaniach wilasnych u wszystkich 32 psoéw, u ktorych stwierdzono uprzednio
uwypuklenie stercza w badaniu rektalnym, stopien uwypuklenia znacznie zmalat.
Badanie rektalne jest jednak subiektywna ocena wielkosci gruczotu krokowego.
Przez okres co najmniej 5 miesigcy od zakonczenia terapii u 49 pséw nie wystapily
ponownie objawy kliniczne, a tylko u 1 psa stwierdzono ponowne wystepowanie
hematospermii.

Murakoshi 1 wsp. (99) stwierdzili wysoce istotne statystycznie roznice
rozmiarow gruczotu krokowego u psow z tagodnym rozrostem stercza przed i po
zastosowaniu octanu ozateronu w dawce 0,1 mg/ kg masy ciala raz dziennie przez 7
dni. Autorzy nie podali jednak stopnia zmniejszenia wielkosci gruczotéw. Tsutsui i
wsp. (134) przeprowadzili badanie skutecznosci octanu ozateronu w roéznych
dawkach na 15 psach i stwierdzili wysoka skuteczno$¢ wymienionej substancji w
leczeniu tagodnego rozrostu stercza. W grupie 1 (n=4), w ktérej podawano 0,1 mg/
kg masy ciata raz dziennie przez 7 dni stwierdzono zmniejszenie gruczotow o 22,1 %
tydzien po rozpoczgciu leczenia. Tymczasem w grupie 2 (n=4) zastosowano takie

samo leczenie, ale wyzsza dawka (0,2 mg/ kg masy ciafa) i stwierdzono zmniejszenie
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gruczotdéw o 29,5 % tydzien po rozpoczeciu leczenia. W kolejnych grupach
podawano wyzsze dawki 1 zaobserwowano wigkszego stopnia zmniejszenie gruczolu
krokowego. Kolejne badania przeprowadzono po 2 1 4 miesiacach od rozpoczecia
badania i stwierdzono, ze po terapii z octanem ozateronu gruczot krokowy po 2
miesigcach jest nieco wigkszy niz po tygodniu od przeprowadzenia leczenia i
utrzymuje podobna wielko$¢ po 4 miesiacach. Nastgpnie gruczot ponownie ulega
stopniowemu powigkszaniu si¢. Rowniez Takezawa i wsp. (127) podawali octan
ozateronu u 6 psOw z lagodnym rozrostem stercza i wykazali wysoka skuteczno$¢
substancji czynnej. Badania wlasne, w ktoérych zmniejszenie rozmiaru gruczotow
byto statystycznie wysoce istotng (H01), potwierdzity wnioski wyzej
wymienionych autorow (Tab.2-5). Pole powierzchni gruczotow w ciagu 3 tygodni od
zakonczenia terapii znacznie si¢ zmniejszyto z wartosci 22,9 + 1,12 cm? do wartosci
11,8 + 0,52 cm? ($rednio o 48,5%) (Tab.2,5). Po 3 miesiacach od rozpoczecia terapii
pole powierzchni wzrosto w poréwnaniu z drugim badaniem do wartosci 14,4 + 4,2
cm? a po 6 miesiacach od rozpoczecia terapii pole powierzchni gruczotu wzrosto do
wartoéei 21,1 + 6,7 cm? (Tab.2,5), czyli prawie osiagnelo warto$é sprzed leczenia.
Tsutsui 1 wsp. (134) nie wykazali istotnych statystycznie réznic jakosci
nasienia po zastosowaniu octanu ozateronu u 5 psow rasy Beagle. Zaobserwowali
jednak niewielki spadek objetosci nasienia utrzymujacy si¢ przez okoto 4 miesiace
od rozpoczgcia terapii, co zostalo potwierdzone wilasnym doswiadczeniem. W
badaniach wtasnych ocene nasienia przeprowadzono u 23 psow z grupy | i lla
(Tab.16). W pierwszym badaniu przed zastosowaniem terapii mediana (warto$¢
srodkowa) objetosci drugiej frakcji nasienia wyniosta 2,65 ml, miesiac od
rozpoczecia terapii wynosita 1,96 ml, po 3 miesigcach od rozpoczecia terapii wzrosta
w porownaniu z drugim badaniem do wartosci 2,38 ml, a po 6 miesiacach wynosita
2,45 ml (Tab.17). Stwierdzono spadek objgtosci drugiej frakcji nasienia miesiac od
rozpoczgceia leczenia, jednak w kolejnym badaniu (3 miesiace od rozpoczecia terapii)
objeto$¢ ta zndéw wzrosta. Miesiac po rozpoczeciu terapii u 14 psow (60,87%)
objeto$¢ drugiej frakcji zmalata, u 3 psow (13,04%) nie zmienita si¢, a u 4 psow
(17,39%) wzrosta w poréwnaniu z badaniem przed leczeniem. Tymczasem w
pierwszym badaniu przed zastosowaniem terapii mediana objgtosci trzeciej frakcji
nasienia wyniosta 3,99 ml, miesiac od rozpoczecia terapii 3,69 ml, po 3 miesiacach
od rozpoczecia terapii 4,31 ml, a po 6 miesiacach od rozpoczecia terapii objgtos¢

trzeciej frakcji wzrosta do wartosci 4,12 ml (Tab.18). Miesiac po rozpoczgciu terapii
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u 15 pséw (65,22%) objetos¢ trzeciej frakcji zmalata, a u 6 psow (26,09%) wzrosta w
poréwnaniu z badaniem przed leczeniem. Tak wigc przeprowadzone do$wiadczenie
potwierdza mozliwo$¢ obnizenia objetosci ejakulatu po zastosowaniu octanu
ozateronu, jednak nie stwierdzono statystycznie istotnych rdéznic w objetosci drugiej,
trzeciej frakcji i catego ejakulatu migdzy kolejnymi miesigcami.

W przeprowadzonym doswiadczeniu wtasnym w trakcie analizy koncentracji
plemnikow w 1 ml drugiej frakcji nasienia oraz catkowitej liczby plemnikéw w
drugiej frakcji nasienia nie wystapity istotne statystycznie rdéznice migdzy
poszczegblnymi badaniami (Tab.19,20).

Tsutsui i wsp. (134) nie stwierdzili zmian ruchliwo$ci 1 zywotnos$ci
plemnikéw w trakcie leczenia, co potwierdzily badania wiasne, w ktorych nie
stwierdzono statystycznie istotnych roznic odsetka plemnikoéw ruchliwych miedzy
kolejnymi badaniami (Tab.21). Przeprowadzono takze analize odsetka plemnikéw o
ruchu prawidtowym i rowniez nie stwierdzono statystycznie istotnych rdznic liczby
plemnikow o ruchu prawidtowym migdzy kolejnymi badaniami (Tab.22).

Tsutsui i wsp. (134) poza spadkiem objetosci nasienia zaobserwowali takze
wzrost odsetka plemnikéw z wada morfologiczna o okoto 10%, utrzymujaca sig
przez 1,5 miesiaca od rozpoczgcia leczenia. Przeprowadzona wilasna analiza cech
morfologicznych plemnikow nie potwierdzita powyzszych wynikéw badan (Tab.23-
25). Widoczny jest jedynie niewielki wzrost odsetka plemnikéw z wada podrzedna
miesiagc po zastosowaniu octanu ozateronu, jednak w kolejnym badaniu omawiana
wlasciwo$¢ nasienia wrocita do poprzedniej wartosci (Tab.16,25). Statystycznie
istotnych réznic odsetka plemnikow z wada gtdéwna i podrzedna miedzy kolejnymi
badaniami nie wykazano (Tab.24,25).

Biorac pod uwage wszystkie wyzej wymienione wlasciwosci nasienia nie
stwierdzono istotnego wplywu octanu ozateronu na jako$¢ nasienia W

przeprowadzonym doswiadczeniu.

Brak jest informacji w dostgpnym pismiennictwie na temat wplywu leczenia
octanem ozateronu na wiasciwosci hematologiczne i biochemiczne krwi. Analizg
hematologiczna krwi przeprowadzono u 25 psow (grupa IV) (Tab.26). Nie
zaobserwowano wptywu powyzszej terapii na wartosci morfologiczne krwi. Miedzy
poszczegolnymi badaniami nie stwierdzono statystycznie istotnych roznic liczby
krwinek biatych (WBC) (Tab.27), liczby krwinek czerwonych (RBC) (Tab.28),
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stezenia hemoglobiny we krwi (HGB) (Tab.29), hematokrytu (HCT) (Tab.30), liczby
ptytek krwi (PLT) (Tab.31), s$redniej objetosci krwinek czerwonych (MCV)
(Tab.32), sredniej masy hemoglobiny w krwince czerwonej (MCH) (Tab.33),
sredniego stezenia hemoglobiny w krwince czerwonej (MCHC) (Tab.34), wskaznika
zrdéznicowania objetosci krwinek czerwonych (RDW) (Tab.35), sredniej objgtosci
ptytek krwi (MPV) (Tab.36), odsetka limfocytow (LYM) (Tab.37), odsetka
monocytéw (MON) (Tab.38) oraz odsetka granulocytéw (GRA) (Tab.39). Wartos$ci
wszystkich wyzej wymienionych wilasciwosci morfologicznych krwi miescity si¢ w

kazdym z poszczegblnych etapdw badan w zakresie normy.

W trakcie przeprowadzonego do§wiadczenia nie stwierdzono wplywu octanu
ozateronu na wilasciwoséci biochemiczne krwi pséw z przerostem gruczotu
krokowego (Tab.40). Analizg¢ biochemiczna krwi przeprowadzono u wszystkich 50
psow i nie stwierdzono statystycznie istotnych réznic badanych wiasciwosci:
(stezenia aminotransferazy asparaginianowej (ASpAT), fosfatazy alkalicznej (ALP),
kreatyniny (CREA), mocznika (UREA) oraz amylazy (AMYL). Wszystkie
wymienione wilasciwosci w kazdym poszczegdlnym etapie badan miescity si¢ w

zakresie normy (Tab.40-46).

Boryczko i wsp. (15), Murakoshi i wsp. (99), Takezawa i wsp. (127) oraz
Tsutsui i wsp. (134) wykazali wplyw octanu ozateronu na st¢zenie testosteronu w
surowicy krwi, co potwierdzono w badaniach wtasnych. Analiz¢ endokrynologiczna
krwi wykonano u wszystkich 50 psow z grup do$wiadczalnych (I, II, III) i wykazano
statystycznie wysoce istotny wplyw leczenia octanem o0zateronu na poziom
testosteronu w surowicy krwi (p< 0,01) (Tab.47,48). Przed terapia mediana stgzenia
testosteronu wynosita 2,09 ng/ml, a po 3 tygodniach od zakonczenia terapii 1,12
ng/ml (Tab.47), czyli wartos¢ ta zmniejszyla si¢ o 46,41%. W kolejnym badaniu po 3
miesigcach od rozpoczgcia leczenia mediana nieznacznie wzrosta do wartosci 1,20
ng/ml, a po 6 miesiagcach wzrosta do wartosci 2,18 ng/ml. Wysoce istotne réznice
statystyczne w stezeniu testosteronu W surowicy krwi pséw wykazano w badaniu
przed leczeniem w poréwnaniu z wynikami badan po 1, 2, 3, 4 i 5 miesiacach po
rozpoczeciu terapii oraz migdzy odpowiednimi danymi po 6 miesiacach od
rozpoczegcia terapii W zestawieniu z 1, 2, 3, 4 i 5 miesiacem po rozpoczgciu terapii.

Tak wigc przez caly okres terapeutyczny poziom testosteronu byl znacznie nizszy w
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poréwnaniu do poziomu sprzed i po leczeniu. Przed rozpoczeciem leczenia zakres
stezenia testosteronu u ps6w byl bardzo szeroki od 0,08 do 12,74 ng/ml.

Natomiast podczas analizy stezenia estradiolu w surowicy krwi pséw
do$wiadczalnych nie stwierdzono statystycznie istotnych réznic migdzy kolejnymi
badaniami (Tab.47,49). W pierwszym badaniu przed zastosowaniem terapii mediana
stezenia estradiolu wynosita 3,25 pg/ml, miesiac od rozpoczgcia terapii 2,51 pg/ml,
po 3 miesiacach od rozpoczecia 2,56 pg/ml, a po 6 miesiacach od rozpoczecia terapii
2,58 pg/ml (Tab.49).

Murakoshi i wsp. (99) wykazali posmiertnie u pso6w znaczna atrofi¢ komorek
nabtonkowych po leczeniu octanem ozateronu. Histopatologicznie potwierdzono
atrofi¢ nabtonka gruczotu. Natomiast w zrgbie wioknisto migsniowym migdzy-
ptacikowym, zmian tych nie stwierdzono.

Murakoshi i wsp. (99) badali wplyw leczenia octanem ozateronu na jadra. W
po$miertnych badaniach histologicznych jader pséw poddanych terapii omawiang
substancja czynna nhie stwierdzono zmian hiperplastycznych ani atroficznych w
komorkach Leydiga. Ponadto w powyzszych badaniach nie zaobserwowano zmian w
kanalikach nasieniotworczych, co dowodzi braku wptywu octanu ozateronu na
proces spermatogenezy. W badaniach wlasnych w ultrasonograficznej ocenie jader
nie wykazano zadnych zmian w ich wielkosci (Tab.7-15) i echostrukturze migdzy
kolejnymi badaniami (Ryc.31-34).

Murakoshi i wsp. (99) badali réwniez wptyw octanu ozateronu na komorki
LH przysadki. Histopatologicznie nie stwierdzono zmian w komérkach LH
przysadki. Takze immunohistochemicznie nie wykazano zmian w liczbie
immunoreaktywnych komorek.

Podobnie jak w badaniach wtasnych Murakoshi i wsp. (99) zaobserwowali
niewielki spadek stezenia testosteronu w surowicy krwi pséw po zastosowaniu
octanu ozateronu. Tak wigc nie mozna wykluczy¢ nieznacznego stopnia dziatania
antygonadotropowego omawianej substancji.

Wiadomo, ze stezenie DHT w gruczole krokowym u mtodych psow w
poréwnaniu z psami z tagodnym przerostem gruczotu krokowego jest wyzsze (127,
130), jednak Takezawa i wsp. (127) zaobserwowali spadek poziomu DHT w sterczu
u psow leczonych octanem ozateronu. We wczes$niejszych badaniach na szczurach
(94) potwierdzono autoradiograficznie, ze podawany kastrowanym szczurom octan

ozateronu jednoczesnie z oznakowanym trytem (radiowodorem) testosteronem
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obniza aktywno$¢ trytu w gruczole krokowym. Tak wigc octan ozateronu hamuje
transport testosteronu do komorek gruczotu krokowego.

Jak juz wcze$niej wspomniano wraz z wiekiem dochodzi do zmniejszenia
stezenia androgenéw w surowicy krwi i1 w gruczole krokowym (2, 14), co prowadzi
do wzrostu liczby receptorébw androgenowych na zasadzie kompensacyjnej
stymulacji (130). Takezawa i wsp. (127) stwierdzili znacznie wyzszy poziom
androgenowych receptorow cytoplazmatycznych i1 jadrowych w sterczu psow z
fagodnym jego rozrostem w poréwnaniu do pséw z prawidlowym sterczem. Podanie
octanu ozateronu w dawce 0,1 mg/kg masy ciata raz dziennie znacznie redukuje
liczbg receptorow cytoplazmatycznych i jadrowych. Autorzy wykazali kompetycyjne
hamowanie wiazania androgenow z ich receptorami w gruczole krokowym, co
powoduje rowniez obnizenie aktywno$ci enzymu 5-o-reduktazy w komdrkach

nabtonka gruczotu.

W trakcie przeprowadzonego doswiadczenia wlasnego zwrocono uwage na
zachowanie zwierzat przed, w trakcie i po zastosowanym leczeniu. U 23 psow (46%)
nie zaobserwowano zadnej roéznicy w zachowaniu, natomiast u 12 pséw (24%)
stwierdzono wzrost apetytu w trakcie przyjmowania leku. U 10 psow (20%)
zaobserwowano znacznie zwigkszong zywotno$¢, tymczasem u 5 psow (10%)
ospatos¢ w trakcie przyjmowania leku. Tak wigc najczesciej wystepujacym efektem

ubocznym byt wzrost apetytu zwierzat.

Do tej pory brak bylo nowoczesnych, bezpiecznych i przede wszystkim
weterynaryjnych §rodkéw farmakologicznych znajdujacych zastosowanie w leczeniu
tagodnego rozrostu gruczotu krokowego pséw. Preparat Ypozane®, zawierajacy
octan ozateronu, jest pierwszym antyandrogenem weterynaryjnym. Wykazana w
pracy wysoka skutecznos$¢ oraz dtuga odpowiedz organizmu na leczenie tagodnego
rozrostu gruczotu krokowego u psow octanem ozateronu w dawce 0,25-0,5 mg/kg
masy cialta przez 7 dni jest zbiezna z uzyskanymi wynikami badan
przeprowadzonych przez innych autoréw na mniejszej liczbie zwierzat (99, 127, 133,
134). Octan ozateronu wykazuje swoiste, miejscowe dziatanie na gruczot krokowy
zmniejszajac jego objetos¢, co nastepuje réwnolegle z ustgpowaniem objawdw
klinicznych. Przedstawione w niniejszej pracy wyniki badan dowodza réwniez

bezpieczenstwa zastosowania octanu ozateronu oraz mozliwosci wielokrotnego
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zastosowania wymienionej substancji rdwniez u pséw reproduktorow. Leczenie
octanem ozateronu pozwala na zachowanie funkcji rozrodczych samcéw, gdyz nie
stwierdzono istotnego, negatywnego wpltywu na jako$¢ nasienia. Octan ozateronu
okazal si¢ skuteczna alternatywa dla zabiegu chirurgicznego. Ponadto badania
wlasne wykazaty, ze biopsja (wady- inwazyjno$¢, komplikacje!) nie jest niezbgdna
do postawienia wysoce prawdopodobnej diagnozy tagodnego rozrostu stercza.
Szczegdtowy wywiad, badanie kliniczne, badanie ultrasonograficzne oraz badania
dodatkowe: badanie nasienia wraz z badaniem cytologicznym pozwolity na
stwierdzenie, ze u badanych pséw wystepuje tagodny rozrost gruczotu krokowego.
Potwierdzeniem diagnozy jest 100% skuteczno$¢ leczenia octanem ozateronu, w
wyniku ktorego doszto do zmniejszenia wielko$ci gruczolu i ustapienia objawow
klinicznych.

Udowodniono takze, ze badany gestagen nie wptywa na wybrane wskazniki
krwi obwodowe] psoéw wykazujacych przerost gruczolu krokowego. Nalezy
zaznaczy¢, ze brak jest powyzszych wynikow badan w dostgpnym pismiennictwie

zwigzanym z rozrodem psow.
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VI WNIOSKI

1. Leczenie tagodnego rozplemu gruczolu krokowego u psdéw octanem
ozateronu w dawce 0,25 — 0,5 mg/kg masy ciata raz dziennie przez 7 dni jest
wysoce skuteczne. Miesiac po rozpoczeciu leczenia gruczol krokowy
zmniejsza swoja wielkos$¢ srednio o 48,5%. Wraz ze zmniejszeniem stercza
czesto dochodzi takze do zmniejszenia torbieli wewnatrzgruczotowych.

Ustepuja objawy kliniczne zwiazane z rozrostem gruczotu krokowego.

2. Octan ozateronu obniza stezenie testosteronu w surowicy krwi, natomiast nie

powoduje zmian stgzenia estradiolu w powyzszym materiale badawczym.

3. Octan ozateronu nie wplywa na jako$¢ nasienia i poped plciowy oraz nie

powoduje zmian morfologicznych i biochemicznych krwi pséw.

4. Octan ozateronu moze powodowac wzrost apetytu i zZywotnosci oraz

sporadycznie ospalo$¢ u psow.
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VII STRESZCZENIE

Zalozeniem pracy byla kompleksowa analiza skuteczno$ci octanu ozateronu
w leczeniu tagodnego rozplemu gruczotu krokowego psow. Lagodny rozrost jest
powszechna choroba stercza zarowno u ludzi jak 1 pséw.

Badania nad skutecznoscia leczenia octanem ozateronu prowadzono na 50
psach. Zwierzgta objgte badaniem byly pacjentami Katedry Rozrodu z Klinika
Zwierzat Gospodarskich, zglaszanymi przez wtascicieli w celu kontroli wielkosci
gruczotu krokowego.

W pierwszym etapie na podstawie wywiadu, badania klinicznego, badania
rektalnego, badania ultrasonograficznego oraz badania nasienia wraz z badaniem
cytologicznym wyselekcjonowano 50 psow z tagodnym przerostem stercza oraz 19
psow z prawidlowym gruczotem krokowym. Na podstawie badan klinicznych
okreslono kondycje¢ poszczegdlnych zwierzat oraz wystgpowanie objawow
klinicznych typowych dla tagodnego rozrostu gruczotu krokowego. W wywiadzie
zbierano informacje na temat zachowania zwierzat przed zastosowaniem terapii.
Badania rektalne przeprowadzano w celu okreslenia stopnia uwypuklenia
grzbietowe] powierzchni gruczotu krokowego, jego symetrycznosci, ksztattu,
konsystencji, przesuwalno$ci, temperatury oraz bolesnosci. W trakcie badania
ultrasonograficznego oceniano wielkos¢, strukturg, symetrycznosé, ksztatt gruczotu
krokowego oraz mierzono wielko$¢ torbieli srodmiazszowych gruczotu. Po zbadaniu
stercza badano rowniez jadra. Badanie nasienia przeprowadzono u 23 pséw, ktore
oddaty nasienie przy pomocy metody manualnej. Pobrane nasienie poddano
szczegotowe] ocenie makroskopowej 1 mikroskopowej. Od wszystkich zwierzat
pobrano krew z zyly odpromieniowej i poddano analizie hormonalnej metoda
radioimmunologiczna (RIA) w celu okreslenia stezenia testosteronu (T) oraz
estradiolu (E2) w surowicy krwi. Probki krwi od pséw, u ktérych stwierdzono
rozrost gruczolu krokowego poddawano dodatkowo szczegélowej analizie
hematologicznej i biochemicznej.

W nastgpnym etapie wyselekcjonowanym 50 psom z tagodnym rozrostem
gruczotu krokowego podawano doustnie octan ozateronu w dawce 0,25 — 0,5 mg/kg
masy ciala co 24 godziny przez 7 dni. Po zakonczeniu terapii pacjenci zostali

poddani ponownym badaniom w odst¢pach miesigcznych. Najbardziej wiarygodne
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badania (ze wzgledu na ilo$¢ zbadanych zwierzat) dotyczyly badan przed leczeniem
oraz po 1, 3 1 6 miesiacach od rozpoczgcia leczenia. Monitorowanie przebiegu
leczenia octanem ozateronu polegato na stwierdzeniu czy zachowanie zwierzat
uleglo zmianie oraz czy objawy kliniczne ustapity 1 po jakim czasie od zastosowane;j
terapii. W badaniu rektalnym okre$lano zmiany stopnia uwypuklenia gruczotéw
krokowego, a badaniem ultrasonograficznym zmiany wielko$ci 1 echostruktury
gruczotow. Oceniano takze na podstawie badan nasienia 1 krwi wpltyw zastosowania
octanu ozateronu na jako$¢ nasienia i poped plciowy, wlasciwosci biochemiczne i
hematologiczne krwi oraz status hormonalny zwierzat. Okreslano czas, po ktérym
stercz wracat do rozmiarow sprzed terapii.

Za pomoca badania ultrasonograficznego u wigkszosci pséow z lagodnym
rozrostem gruczotu krokowego stwierdzono obecnos¢ torbieli
wewnatrzgruczotowych. Przeprowadzone badania wykazaly pozytywne korelacje
migdzy wystgpowaniem tagodnego przerostu stercza a wiekiem zwierzat, natomiast
brak korelacji migedzy wystgpowaniem przerostu stercza a aktywno$cia piciowa
zwierzat.

Na podstawie zebranych wywiadéw, badan klinicznych, badan rektalnych
oraz badan nasienia, wykazano, ze psy z tagodnym przerostem gruczotu czgsto nie
wykazuja zadnych objawow klinicznych. Natomiast najczesciej wystepujacymi
objawami okazaty si¢: obecno$¢ krwi w nasieniu, nast¢pnie trudno$ci w oddawaniu
katu, kropelkowe wycieki krwi z cewki moczowej i hematuria.

Wykazano wysoka skuteczno$¢ terapii octanem ozateronu. Stwierdzono
szybkie ustapieniec objawow klinicznych u wszystkich pséw oraz znaczne
zmniejszenie stopnia uwypuklenia gruczotu krokowego. Potwierdzono réwniez dtugi
okres utrzymywania si¢ klinicznej odpowiedzi organizmu na zastosowana terapie.
Objawy kliniczne wystapity ponownie najwczesniej po 5 miesiacach od zakonczenia
leczenia.

Analiza wielko$ci gruczotu krokowego wykonana na podstawie badania
ultrasonograficznego wykazata istotne roznice rozmiaréw gruczolu u psow z
fagodnym rozrostem stercza przed i po zastosowaniu octanu ozateronu (p< 0,01). Po
leczeniu stwierdzono znaczne zmniejszenie stercza, $rednio o 48,5%. Wykazano
roOwnoczesne pomniejszenie torbieli wewnatrzgruczotowych u wigkszosci zwierzat.

W analizie jakos$ci nasienia stwierdzono statystycznie istotny spadek

objetosci drugiej frakcji (p< 0,05), utrzymujacy si ¢ do 3 miesigcy od rozpoczecia
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terapii. Natomiast wykazano brak wplywu octanu ozateronu na ruchliwose,
zywotnos¢, koncentracj¢ oraz cechy morfologiczne plemnikéw. Biorac pod uwage
wszystkie wyzej wymienione wlasciwosci nasienia nie stwierdzono istotnego
wptywu octanu ozateronu na wtasciwosci reprodukcyjne psow.

Przeprowadzone doswiadczenie wykazato brak wpltywu terapii octanem
ozateronu na wlasciwosci morfologiczne i biochemiczne krwi. Natomiast w analizie
hormonalnej krwi stwierdzono znaczne obnizenie st¢zenia testosteronu przez caty
okres terapeutyczny. Po 6 miesigcach od rozpoczgcia leczenia stgzenie testosteronu
powrocito do wartosci sprzed leczenia. Nie zaobserwowano istotnych roéznic st¢zenia

estradiolu w surowicy krwi.

Najczgsciej wystepujacym efektem ubocznym terapii z zastosowaniem octanu
ozateronu okazat si¢ przejSciowy wzrost apetytu w trakcie przyjmowania octanu
ozateronu. Zaobserwowano u czg¢sci zwierzat znacznie zwigkszona zywotnos¢, a w

pojedynczych przypadkach ospatos¢.

Uzyskane wyniki wskazuja, ze zastosowanie octanu ozateronu W leczeniu
tagodnego rozplemu gruczotu krokowego psow jest skuteczna i1 bezpieczna
alternatywa dla zabiegu chirurgicznego, pozwalajaca na zachowanie potencjatu

reprodukcyjnego zwierzat.
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Mojemu Ojcu i nauczycielowi, bez ktdérego pomocy nigdy nie osiagnegtabym tak
wiele. Dzigkuje Ci za cierpliwo$¢, wiedzg, bezcenne wskazowki i co najwazniejsze,
pokazanie wiasciwej drogi.

Moim Tes$ciom za nieustanne wsparcie i ciepto.

Mojemu Mezowi, bez ktdrego pomocy nie napisatabym tej pracy. Dzigkuj¢ Piotrze

za to, ze zawsze jestes przy mnie.
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X RYCINY
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OCENA MAKROSKOPOWA NASIENIA

Ryc.1 Prawidlowy wyglad poslzé‘zég'(')ln}'/ch' frakCJl
nasienia. Od lewej pierwsza, druga i trzecia frakcja

Ryc.2 Hemato-sﬁéi‘nﬁa Ryc.3 Po lewej prawidlowy wyglad
trzeciej frakcji nasienia, po prawej
trzecia frakcja zabarwiona krwia.
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OCENA CYTOLOGICZNA NASIENIA

Ryc.4 Obraz prawidtowe;j trzecij frkcji nasienia. U géry fragment komorki
nabtonkowej, ponizej pojedynczy plemnik, pow. 1000x

pow. 400x
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Ryc.6 Trzecia frakcja nasienia z iq. Widoczny pojedynczy lemnik 1 erytrocyty,
pow. 1000x

Ryc.7 Trzecia frakcja nasienia z krwia. Widoczny pojedynczy plemnik i erytrocyty,
pow. 1000x
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BADANIE ULTRASONOGRAFICZNE GRUCZOLU
KROKOWEGO

G: 70 D:75 R:-100 Probel ¥:1
Ryc.8 Pomiar wielkosci gruczotu krokowego. Dtugo$¢ gruczotu wynosi
3,79 cm, a szeroko$¢ 3,9 cm

D - HLY-475H
B0nm 7.5MHz

uL+f 48 _0nn
DR+: 52.3mn

Ryc.9 Ocena struktury mlqzszu gruczolu krokowego Echostruktura
gruczotu jest niejednorodna — widoczne ogniska hipoechogenne.
Echogenniczno$¢ miazszu gruczotu jest podwyzszona
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HONDA
P008/09/02 T

Ryc.10 Powigkszony gruczot krokowy psa rasy Beagle. Dlugos$¢ gruczolu wynosi
3,69 cm, szerokos¢ 4,03 cm. Widoczne torbiele wewnatrzgruczotowe

000VE NIKA ROZRODU UP W

D +: 59.Bnn
D x: 43.1nn

G: 80 D:75 R:100 Probel ¥:1
Ryc.11 Powigkszony gruczot krokowy psa rasy Owczarek Niemiecki. Dlugo$é
gruczotu wynosi 5,96 cm, szeroko$¢ 4,31 cm
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HONDA
2008/06/25
09-386

G: 84.D:=75 R-100 Probel -1 G- 84 D=75 R:=100" Probel
Ryc.12 Powigkszony gruczot krokowy psa rasy Owczarek Niemiecki. Dtugosé
gruczotu wynosi 7,89 cm, szerokos¢ 6,85 cm. Widoczne torbiele
wewnatrzgruczotowe

ONDA ELECTRONICS HS-2100V KATEORA I KLINIKA ROZRODU
010701727 10:14

Di:71.4nmm
D2:56. 4nn
AY:63. 9nn

" Detail 871
_ Pi1 FI 5.0 A BOLGE 861075 RI100
13 P1:HCS-452M
1:DBD 2:cBD 3:DHD 4:cHD b5:CHD 6:CHL 7:CTD 8:DGSD 9:ECD 10:
Ryc.13 Powigkszony gruczot krokowy psa rasy Nowofunland. Dtugos$¢ gruczotu

wynosi 7,14 cm, szeroko$¢ 5,64 cm. Struktura gruczotu jest niejednorodna
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Ryc.14 Praw1d%owy gruczoi krokowy psa rasy Beagle Dhugosc gruczolu wynosi
1,95 cm, szerokos¢ 2,09 cm

Di:21.2nm
D2:20.3nm
AV:20.8nn

Deta s A ]
Pr1 F: /ToMAERb0 N GETE3 D2 Ra 60

13" P1:HCS-5712M
1:DBD 2.cBD 3:DHD 4:cHD 5:CHD 6:CHL 7:CTD  8:DGSD 8:ECD 10:

Ryc.15 Prawidtowy gruczot krokowy psa rasy Golden Retriver. Dhugos¢ gruczotu
wynosi 2,12 cm, szerokos¢ 2,03 cm
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DOR - 5. DHHz
D :HLY-475M
B0nm 7 _5MHz

D +: 11.3nn

Ryc.16 Pow1qkszony gruczoi krokowy psaﬂrasy Beagle Wldoczna torbiel
wewnatrzgruczotowa jako hipoechogeniczne ognisko o dtugosci 1,11 cm

2010/03/10 14:05

Di:21.1mm
D2:12.2nm
D3:51.8nm
AV:28.4dnn

[]etalll S:2 “Ehlae
P:1 F: 5.0 A: 60 G 84 D:75'R:100

14" P1:HCS-452M
1:DBD 2:cBD 3:DHD 4:cHD 5:CHD 6:CHL 7:CTD  8:DGSD 9:ECD  10:

Ryc.17 Powigkszony gruczot krokowy psa rasy Labrador Retriver. Widoczne
torbiele wewnatrzgruczotowe. Najwigksza torbiel ma dtugos¢ 2,11 cm
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HONDA
o00s/03/06 T

ID :0W_NIEM
BROS

DOR 5. 0MHz
D: HLY-475M
S0nn 7.5KHz

D +: 36.4mn

Ryc.18 Powigkszony gruczot krokowy psa rasy Owczarek Niemiecki.
Widoczne torbiele wewnatrzgruczotowe o dtugosci ok. 2,5 cm

G: 73 D:75 R-100 Probel ¥:1 G- 73 D-75 R:-100 Probel
Ryc.19 Powigkszony gruczot krokowy psa rasy Owczarek Niemiecki. Widoczna
torbiel wewnatrzgruczotowa o dlugosci 3,9 cm, szerokosci 1,43 cm
1 glebokosci 1,44 cm
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G: 40 D:75 R:-100 Probel -1
Ryc.20 Gruczot krokowy psa rasy Amerykanski Staffordshire Terrier przed
leczeniem. Dtugos$¢ gruczotu wynosi 4,78 cm, szeroko$¢ 4,41 cm

D +: 27.0nm
x: Z28.8Bnn

S,

. —

G: 97 D:75 R: 80" Probel ¥-1
Ryc.21 Gruczot krokowy psa rasy Amerykanski Staffordshire Terrier miesiac
po rozpoczeciu leczenia. Dhugos¢ gruczotu wynosi 2,7 cm, szerokos¢ 2,86 cm
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D HLY-475M
50nn 7.5MHz

DL+: 48_0mn
DL=: 51.89mn
DR+: 52.3mn

Ryc.22 Gruczot krokowy psa rasy Owczarek Nlemleckl przed leczeniem.
Dhugo$¢ gruczotu wynosi 4,8 cm, szerokos¢ 5,19 cm. Widoczne sa torbiele
wewnatrzgruczotowe

Umm 7_5MHz

DL+: 27.4nn
DLx: 37.7mn
DR+: 24._9nn

G==48-D: ?5 R: 80" Probel r:1o G 48/ D-75 R- 80 -Probel
Ryc.23 Gruczot krokowy psa rasy Owczarek Niemiecki miesiac od rozpoczecia

leczenia. Dtugos¢ gruczotu wynosi 2,74 cm, szerokos$¢ 3,77 cm. Torbiele
wewnatrzgruczotowe sa znacznie mniejsze.
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D HLY-475H
B0nm 7.5MHz

D +: 48 3mm

Ryc.24 Gruczot krokowy psa ras Labrador Retriver przed leczeniem. Dlugo$¢
gruczotu wynosi 4,83 cm, szeroko$¢ 5,34 cm. Widoczna jest torbiel
wewnatrzgruczotowa

~Umm ? SMHz

D +: 39.2mn
D =: 32.0nn

G- 81 D=5 R-=100 Probel -1
Ryc.25 Gruczot krokowy psa rasy Labrador Retriver mles1qc od rozpoczecia

leczenia. Dhugos¢ gruczotu wynosi 3,92 cm, szerokos¢ 3,2 cm. Torbiel
wewnatrzgruczotowa nie jest juz widoczna
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G: 80 D:75 R-100 Probel 7-1
Ryc.26 Gruczot krokowy psa rasy Owczarek Niemiecki przed leczeniem.
Dhugo$¢ gruczotu wynosi 5,96 cm, szerokos¢ 4,31 cm.

HONDA ELEC
DO08/07/04 -
08:58

G: 93 D:75 R:-100 Probel 7:-1
Ryc.27 Gruczot krokowy psa rasy Owczarek Niemiecki miesiac od rozpoczgcia
leczenia. Dhugo$¢ gruczotu wynosi 3,27 cm, szeroko$¢ 3,06 cm. Gruczot ulegt
pomniejszeniu.
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HONDA
D008/09/12  °
08:27

G: 70 D:75 R:100 Probel ¥:1
Ryc.28 Gruczot krokowy psa rasy Owczarek Niemiecki 3 miesiace od rozpoczecia
leczenia. Dhugos¢ gruczotu wynosi 3,79 cm, szeroko$¢ 3,9 cm

HONDA
D008/ 11/04
10:33

DL+: 36.2mm
DR+: 30.2mm

GeeB1D:75. R: 80 “Probel y:1= G: 81 D:75 R: B0 Prohel
Ryc.29 Gruczot krokowy psa rasy Owczarek Niemiecki 5 miesigcy od rozpoczecia
leczenia. Dtugos¢ gruczotu wynosi 3,62 cm, szeroko$¢ 3,69 cm
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HONDA
008/ 12/086
10:06

leczenia. Dtugos¢ gruczotu wynosi 3,98 cm, szeroko$¢ 4,07 cm. Gruczot ulegt
ponownemu powigkszeniu
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BADANIE ULTRASONOGRAFICZNE JADER

:HLV-475M
B0mm 7.5MHz

DL+: 46, Bmm
DR+: 31.8mm

G:100 D:=75 R=100 Probel =1 G:100 D:75 R:100 Prohel
Ryc.31 Jadro prawe psa rasy Labrador przed leczeniem. Dtugos¢ jadra
wynosi 4,66 cm, szerokos$¢ 3,18, grubos¢ 2,78 cm.

D - HLY-475H
50nn 7.5MHz

DL+: 46.0nm
DLx: 26.8mn
DR+: 32.4mn

——

G: 80 D:75 R: 80 Prohel ¥:1 G: 80 D:=75 R: B0 Probel
Ryc.32 Jadro prawe psa rasy Labrador miesiac od rozpoczgcia leczenia. Diugo$¢

jadra wynosi 4,60 cm, szeroko$¢ 3,24 cm, grubo$¢ 2,68 cm. Echostruktura i wielko$é
jadra nie ulegly zmianie (drobne réznice wymiaréw wynikaja z dopuszczalnego
btedu pomiaru)
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ONDA ELECTRG
2009/05/11
03:38

D :HLY-475M
50nn 7.5MHz

DL+: 50.3nn
DL=: 28.3nn
DR+: 33.6nn

G=100 D=75 R:-100 Probel ¥:1 G:=100 D:75 R:100 Probel
Ryc.33 Jadro lewe psa rasy Labrador przed leczeniem. Dhugos$¢ jadra
wynosi 5,03 cm, szeroko$¢ 3,36, grubos$¢ 2,83 cm.

DOR 5. OMHz
D HLy-475M
B0nm 7.5MHz

DL+: 49.4mn
DLx: 28.7mm
DR+:= 32.5mm

G-100 D=75 R: 80 Probel ¥=1 G:-100 D:75 R- 80 Probel
Ryc.34 Jadro lewe psa rasy Labrador miesiac od rozpoczgcia leczenia. Diugos¢ jadra
wynosi 4,94 cm, szerokos$¢ 3,25 cm, grubos¢ 2,87 cm. Echostruktura i wielkos$¢ jadra
nie ulegly zmianie (drobne réznice wymiaréw wynikaja z dopuszczalnego biedu
pomiaru).
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