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Poziom siarczanu estronu i estronu w krwi obwodowej
i maciczno-ptodowej krow przed porodem?)
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Summary

Concentrations of oestrone sulphate and oestrone in the
peripheral and utero-foetal blood of cows before parturi-
tion

To conduct the study two experiments were performed.
In the first one the level of oestrone sulphate (E1S) and
oestrone (E1) was determined in the peripheral blood
during the last two weeks before parturition. The mean
E1 level was increasing progressively until the end of
pregnancy. In contrast, the E1S values were at that time
constant. However, just before parturition the concentra-
tion of E1S (15-18 ng per 1 ml) was 5-fold higher than
that of Ej (3.0-3.5 ng per 1 ml). In the second experiment
the level of the steroid hormones was measured in the
uterine (umbilical vessels) circulation. The highest levels
of E1S (approx. 35 ng per 1 ml) were found in the foetal
blood (umbilical vein), while the highest concentration of
E1 (approx. 8 ng per 1 ml) was in the uterine circulation
(uterine vein). The data obtained suggest that placental
oestrogens are primarily produced in the conjugated form
(E1S) by the foetal part of the placenta; in the maternal
placenta they are converted into unconjugated oestrogens
form, in the perinatal period has been discussed.

Giéwnym miejscem powstawania estrogendw u krow przed
porodem jest tozysko (8, 14, 18). Hormony te sg istotnym
elementem endokrynnej regulacji porodu (18, 30), aczkolwiek
ostatnio pojawiaja si¢ poglady sugerujace .ich mniejsze zna-

*) Praca wykonana w ramach grantu KBN nr 5 5809 9102.

czenie w tych procesach (28). W badaniach in vitro wykazano,
ze biosynteza estrogenéw w lozysku jest ztozonym procesem
polegajacym na przemianach hormonéw sterydowych (7, 9,
13, 16, 20), odbywajacym si¢ giéwnie w czesci plodowej
tozyska (21, 24). Natomiast badania in vivo nad ta proble-
matyka sa nieliczne (8, 15).

Mechanizmy uwalniania estrogendw z tozyska do krwi nie
sa jeszcze w peltni wyjasnione (15, 18). W krwi obwodowej
kréw przed porodem estrogeny wystepuja w postaci skoniu-
gowanej z grupa siarczanowa (siarczany) oraz nie zwigzancj
z nig (estrogeny nieskoniugowane). Poziom siarczanéw po-
szczegblnych frakeji estrogenéw kilkukrotnie przewyzsza po-
ziom zwiazkéw nieskoniugowanych (14, 15, 26). Dominujaca
frakcja estrogendw u cigzarnych kréw jest siarczan estronu
(10, 15). Hormon ten jest produkowany juz od wczesnych
stadiéw ciazy. Poczatkowo jest obecny jedynie w wodach
ptodowych, za§ w krwi obwodowej pojawia si¢ od 70-100
dnia ciazy (12, 26). Jego poziom wzrasta z rozwojem ciazy,
co jest wykorzystywane jako praktycznie uzyteczna metoda
rozpoznawania cigzy (12). Wykazano réwniez, iz jego kon-
centracja u kréw przed porodem jest zalezna od warunkéw
srodowiskowych (4), liczby ptodéw (31) oraz rasy (1). Niski
poziom siarczanu estronu w tym okresie jest zwigzany z we-
wnatrzmacicznymi zaburzeniami rozwoju ptodu lub jego Smiercia
(5, 15). Oznaczanie tego hormonu jest trudnym zadaniem
analitycznym, co jest zapewne przyczyna braku w piSmien-
nictwie polskim prac dotyczacych koncentracji tego hormonu
u zwierzat ras krajowych.
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Celem pracy byto okreslenie koncentracji siarczanu estronu
i estronu w krwi obwodowej oraz maciczno-ptodowej krow
przed porodem.

Materiat i metody

W ramach niniejszej pracy przeprowadzono 2 doswiadcze-
nia.

W doswiadczeniu 1 badania przeprowadzono na 8 ciezar-
nych krowach rasy ncb o znanej dacie krycia. W okresie 14 dni
przed spodziewanym porodem, 2-krotnie w ciagu dnia (8"
20%"), pobierano od nich krew z zyly jarzmowej (10 ml) do
heparynizowanych probowek. Prébki te wirowano natychmiast
i do czasu analiz przechowywano w temperaturze -18°C.

W pobranych prébkach oznaczano poziomy siarczanu estronu
(E1S) oraz estronu (Ej) wykorzystujac metody radioimmu-
nologiczne (RIA) opisane przez Mostla i wsp. (23). E1S ozna-
czano przy zastosowaniu enzymatycznej hydrolizy (glukuro-
nidaza/arylsulfataza) oraz podwaijnej ekstrakeji eterem etylo-
wym. Czulosé metod oraz zmiennoS¢ wewnglrz- oraz zewnatrz-
seryjna wynosily: E1$-29,6 pmol, 8,9% 1 15,1%; E1-29,6 pmol.
6,9% i 14,0%. Przebieg ciazy i porodu byly kontrolowane
klinicznie. Dla wszystkich krow wyliczono dtugosc ciazy.

W doswiadezeniu 2 u 3 kréw rasy ncb w 272, lub 273. dniu
ciazy wykonano laparotomie, a nastgpnie kaniulacje tetnicy |
zyly macicznej oraz tetnicy i zyly pepkowej. Postugiwano sig
przy tvm technika operacyjna opisana wezesniej preez Ferrella
L wsp. (8) oraz w pracy wlasnej (17). Probki krwi z ww. naczyn
pobierano przez kaniule, kazdorazowo przeplukujac je i wy-
petniajac roztworem heparyny w plynie fizjologicznym (50
[U/ml). Poczawszy od nastepnego dnia po operacji az do porodu,
7 kazdego naczynia pobierano 3-4 probki dziennie. Lacznie z
kazdego naczynia uzyskano w tym okresie 19-21 préb. Postgpo-
wano z nimi analogicznie jak w do§wiadezeniu | oraz opisanymi
wezesniej metodami oznaczono koncentracje EfS i El.

Wyniki i oméwienie

W doswiadczeniu 1 dugosé ciazy u 8 kréw byta fizjologi-
czna i wynosita 277,5 £ 1,8 dnia. Porody przebiegaly pra-
widlowo, a wszystkie urodzone cieleta byty zywe. 3 krowy
uzyte w do§wiadczeniu 2 urodzity zywe cieleta 3 lub 4 dnia
po operacji (275 lub 276 dnia po kryciu), a wige takze po
fizjologicznej dtugosci ciazy. Dane te Swiadcza o prawidto-
wym przebiegu cigzy u zwicrzat w obu dos$wiadczeniach. Jest
to szezegdlnie istotne w do§wiadczeniu 2, w ktérym zwierzeta
byty poddawane zabiegom operacyjnym.

Srednie poziomy badanych estrogendw w krwi obwodowej]
sq przedstawione na ryc. 1. W okresie 14 dni przed porodem
koncentracja Ei wykazywala stata tendencje wzrostowa. Naj-

o—o0—o0 k4 Pordd

ng/ml o—eo—e ES ‘

20 -

—

AT

gt T

g—g—op—g— 2P
T T T T T

1A -7 Q

Ryc. | Poziom siarczanu estronu (E1S) 1 estronu (E1) w krwi obwodowej
kréw (n = 8) w okresie 2 tygodni przed porodem
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Ryc. 2, Poziom siarczanu estronu (E1S) i estronu (E1) w krwi macicznej
i ptodowej 3 kréw w 272 1 273, dniu ciaZy (n = liczba prob)

wyzszy poziom wynoszacy ok. 3-3,5 ng/ml zostat osiggnigty
tuz przed porodem, za$ po porodzie mial miejsce gwattowny
jego spadek ponizej 1 ng/ml. W obszernym pismiennictwie
dotyczacym estrogenéw nieskoniugowanych wigkszos¢ auto-
réw wykazata przed porodem wzrost poziomu tych hormonow.
Ich koncentracja wzrastata w sposéb ciagty az do porodu (11,
19, 23, 25), badZ tez po osiagnieciu wysokich warto$ci na
kilka dni przed porodem, pozostawata niezmienna (2, 3). Na-
tomiast nieliczni autorzy obserwowali w ciagu ostatnich 2-3
dni przed porodem spadek zawartofci estrogenow (6, 29).
Uzyskane w niniejszej pracy wyniki sa zgodne z plerwsza
opisang wyzej tendencja, kidra wykazana byla przez wigkszosc¢
autoréw zajmujacych si¢ ta problematyka. Wzrost poziomu
estrogenéw nieskoniugowanych przed porodem zwiazany jest
z ich udziatem w mechanizmie porodu, szczegblnie zas w
przygotowaniu drég rodoych do wyparcia ptodu oraz pobu-
dzaniu aktywnosci myometrium (18, 30).

Poziom EiS byl w badanym okresie kilkakrotnie wyzszy
od koncentracji Ej i wynosit 15-18 ng/ml (ryc. 1). Wykazana
przez nas koncentracja E1S u kréw krajowej rasy ncb byta
taka sama jak u rasy szwedzki jersey (1) oraz bydla brunatnego
(23), natomiast nizsza niz u ras szwedzkiej czerwono-biatej
oraz szwedzkiej nizinnej (1). Przypuszcza sig, ze roznice te
sa wynikiem réznej wielkosci tozyska i ptodéw u poszcze-
gélnych ras (1, 22).

W odréznieniu od Ei, nie obserwowano tak wyraznego
wzrostu poziomu tego hormonu przed porodem. Jego zawar-
to$¢ wykazywata wahania, jednakze pozostawata w zasadzie
niezmienna. Podobny przebieg koncentracji E1S wykazali row-
niez inni zagraniczni autorzy (1,4, 10, 15, 23, 26), podkreslajac
przy tym, iz decydujacy wzrost tego hormonu ma miegjsce na
ok. 3-4 tygodnie przed porodem. Okres ten nie byl objety
naszymi badaniami. Wzrost koncentracji EIS mial réwniez
miejsce przed porodami indukowanymi syntetycznymi gluko-
kortykoidami (23) oraz po eksperymentalne; infekeji wad
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plodowych (22). Biologiczne znaczenie E|S, wystepujacego
w tak duzej koncentracji, jest jeszcze niewyjasnione (18).
Hormon ten uwazany jest za biologicznie nieczynny. Nie
posiada on bowiem zdolnosci taczenia si¢ z receptorem estro-
genowym, co jest warunkiem biologicznego oddziatywania
na tkanki docelowe (28). Przyjmuje si¢. ze siarczan estronu
stanowi pulg rezerwowa do produkceji estrogendw nieskoniugo-
wanych w procesie hydrolizy enzymatycznej kontrolowanym
przez sulfataze (18, 21). Istnieje takze sugestia méwiaca o mo-
zliwosci stymulowania przez E1S produkeji prostaglandyn (27).

Koncentracje EiS i E1 w krazeniu maciczno-ptodowym
przedstawione sa na ryc. 2. Wyzsze poziomy EiS niz Ej
wykazane w tym do$wiadczeniu sugeruja. ze estrogeny pow-
staja pierwotnie jako siarczany. Zdecydowanie najwyzsza za-
wartosé E|S (ok. 35 ng/ml) w krwi odptywajace] od tozyska
do ptodu (zyta pepkowa) zdaje si¢ $wiadezyé, ze gtownym
miejscem ich powstawania jest cz¢$¢ ptodowa tozyska. Po-
rownanie zawartos$ci Ej w krwimacicznej i pepkowej wykazato
duzo wyzszy poziom tego hormonu w krazeniu macicznym.
Swiadczy to o duzej aktywnosci procesu enzymatycznej hy-
drolizy E1S w czgsci matezynej fozyska. Uzyskane przez nas
metodami in vivo wyniki znajduja potwierdzenie we wcze$-
niejszych pracach wykonywanych in vitro przez innych au-
toréw (7, 13, 21, 24, 29). W pismiennictwie mato jest prac
poswigconych badaniom dotyczacym koncentracji estrogenow
w krwi maciczno-ptodowej. Ferrell 1 wsp. (8) wykazali w
srodkowym okresie ciazy tozyskowy produkeje estronu i estra-
diolu 178, nie badajac przy tym form skonjugowanych. Na-
tomiast Hoffmann i wsp. (14, 15) w obszernych badaniach
nad ta problematykg uzyskali wyniki zbiezne z naszymi. Au-
torzy ¢i w koricowym okresie ciazy wykazali wyrazng dominacje
form skoniugowanych nad estrogenami nieskoniugowanymi
zaréwno w krwi macicznej jak i pgpkowej. Szczegdlnie wysoki
poziom tych hormonéw byt obserwowany w krwi odplywajacej
od tozyska do ptodu (zyta pepkowa).

Wnioski

I. U kréw rasy ncb w ciagu 2 tygodni przed porodem
poziom estronu wykazuje wyraZzng tendencj¢ wzrostowa, zas
koncentracja siarczanu estronu pozostaje w tym okresie na
mniej wigcej statym poziomie.

2. Gtéwnym miejscem produkeji siarczanu estronu jest czg&¢
ptodowa tozyska.

3. Wyzszy poziom estronu w krazeniu macicznym niz w
krazeniu ptodowym sugeruje duza intensywnos$¢ enzymaty-
cznej hydrolizy siarczanu estronu w cz¢sci matczynej fozyska.
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SHAW 1. C., PARKER R. M., PORTER S., QUICK M.
P., LAMONT H. M., PATEL R. K., NORMAN 1. M,,
JOHNSON M, K.: Opézniona neuropatia u Swin induko-
wana przez izofenfos. (Delayed neuropathy in pigs indu-
ced by isofenphos). Vet. Rec. 136, 95-97, 1995 (4)

OpdZniona neuropatic wywotuja niektére zwiazki fosfoorganiczne fosfo-
rylujace selektywnie. a tym samym obnizajace aktywnoS$¢ esterazy mozgu
(NTE). W 1990 r. opisano przypadki wystepowania ataksji u ponad 700 $win
pétnocnej Anglii. W oparciu o wywiad epizootiologiczny ustalono, ze przyczyna
zaburzefi byto Zywienie. W paszy stwierdzono obecno$é pestycydu fosfoorga-
nicznego (izofenfos). Stosowanie tego pestycydu na terenie Wielkiej Brytanii
jest zakazane. Aktywnos$¢ NTE w korze mézgowej zwierzat z ataksja wynosifa
1986/1886 1 1547/1538 nmol fenol/min/g wilgotnej masy. Wartosci te w gru-
pie kontrolnej wynosity 2090/2050 i 1692/1681.

G

SHELDON J. M.: Przypadek jatrogennego zapalenia czep-
ca. (A case of iatrogenic reticulitis). Vet. Rec. 136, 126,
1995 (5)

U krowy rasy holsztyrisko-fryzyjskiej o masie 650 kg, ktdra przed trzema
miesiacami urodzita drugie ciele wystapito ostabienie taknienia, spadek mle-
cznosci, zaparcie i ustanie przezuwania. Temperatura wewnetrzna wynosita
38,5°C, tetno 100/min, oddechy 25/min. Test w kierunku ketozy wypadt ujem-
nie. U krowy zastosowano iniekcje izonikotynianu deksametazonu (15 mg),
podawano sonda 250 ml glikolu propylenowego 2 razy dziennie. Po 48 go-
dzinach po podjeciu leczenia nic wystapita poprawa, zas badanie palpacyjne
okolicy czepca wykazato bolesnoéé. Dzieki przeprowadzonej rumenotomii
stwierdzono obecno§é w czepcu kesGw Paratect, Po operacyjnym usunigciu
keséw leku i iniekcjach penicyliny tacznie z siarczanem dihydrostreptorycy-
ny przez okres 3 dni, krowa powrdcita do normy.
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