
świń. Badając mechanizm powstawania torbieli jaj-
nikowych u świń stwierdzono, ze hormony korty-
kotropowe uwalniane podczas stresu hamują pro-
dukcję gonadotropin (głównie LH) i blokują owu-
lacj ę. Wykazano równiez (3), że b ezpośred nią przy -
c7rynąpowstawania torbieli jest progesteron pocho-
dzęnia nadnerczowego.

Z dostępnego piśmiennictwa wynika równiez (8,
9, l0, l2), że preparaty blokujące receptory beta-
-adrenergiczne stosowane były z dobrym skutkiem
dla poprawy wyników sztucznego unasieniania u
bydła. Podanie propranololu klaczom przed stano-
wieniem pozwoliło także uzyskaó poprawę wyników
zaźrebień (5, 19). Obserwacje kliniczne v,rykazały
nie Ęlko zwiększoną skutecznośó stanowień, Iecz
r ównl,eż eliminowanie ewentualnych wypłylvów na-
sienia z dróg rodnych po stanowieniu.
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Skuteczność prepalatu Tamoxifen-Hexal
w nowotworach u psów

Lecznica dlaZwierząl, ul, Dzialkowcóq 39-300 Mielec

Hormony płciowe, takie jak estrogeny i andro-
geny, nie oddziaływ"ją bezpośrednio na uzaleŻnio-
ną od nich tkankę, a znajdują miejsce uchwytu na
odpowiednich recepto r ach, z którymi dopiero two-
rzą właściwy nviązek oddziaływuj ąey na odbiorcę
kompleksu hormon-receptor. Kompleks ten dociera
do jądra komórkowego aktylvując specyficzny od-
cinek DNA odpowiedzialny za procesy proliferacji
komórkowej (4). Antyestrogen nowej generacji nie
o ddziaływuj e na tkankę gruczołową bezpośrednio,
tak jakleki hormonalne podawane wnadmiarze (9),
a działa komp eĘcyj nie nie dopuszczaj ąc do powsta-
nia kompleksu estrogen-receptor, hamując w ten
sposób w komórce syntezę kwasów nukleinowych

oraz polipeptydów odpowiedzialnych za procesy
proliferacji.

Preparatem działającymw ten sposób jest tamok-
sŃ n czyli cy try nian z l 2 - l p - l, 2 - dif e nylo - 1 -but e nylo/
/fenoksyN,N-dimetylo-etyloaminy. Wprow adzony
do lecznictwa u ludziw 1973 r,, uą^ilanyw leczeniu
uzupełniaj ącym po leczeniu operacyjnym nowotwo-
rów sutka, bardzo .vqvraźnię wpływa na przebieg
procesu chorobowe€o raka q"_tku u kobiet, pr79dły-
żając przeżycie całkowite i bezobjawowe (4, 6).
Malcolm J. Brearley (1), autorytet w weteryMryj-
nej onkologii wspomina tamoxyfen w kontekście
prób leczenia nowotworów sutka u suk. Inni auto-
rzy (3,9, 10) zupełnie tego preparatu nie wymie-



niają,pomimo wyliczania szeregu leków hormonal-
nych stosowanych w terapii onkologicznej.

Zachętą do pójścia w kierunku wykorzystania
tego preparatu u psów samców, było intuicyjne po-
danió Thmoxifenu-Hexal psu tejze płci z całkowi-
tym wyłysieniem pochodzenia, j ak prrypxszczano,
hormonalnego. Po miesięcznej kuracji w ilości 20
mg w dawce dziennej, pies porósl gęstym włosem.
Przy sposobności całkowicie cofnął sig nowotwór
zatoki przyodbytniczej i ogona, trzykrotnie opero-
wany i trzykrotnie ulegający wznowie,

Celem przeprowadzonych prób kliniczny ch z Ta-
moxifenem-Hexal, który j est najb ardziej dostępnym
preparatem tamoksyfenu na naszym rynku, było po-
twierdzenie oddziaływania tego leku na nowotwo-
ry przyodbytnicze psów samców. W przebiegu prób
r oższerzono stosowanie Thmoxifenu-Heksal na inne
nowotwory psów samców oraznanowotwory sutka
u suk.

Material i metody

Thmoxifen-Hexal sto sowano w dwudzies tu pr zy p ad-
kach u psów samców z nowotworami przyodbytniczymi,
zatokprzyodbytowych i nowotworami nasady ogona na
różnym etapie zaawansowania schorzenia. Wiek psów
od siedmiu do piętnastu lat, rasa w przewadze jamniki,
mieszańce pokroju jamnika, mieszańce średniej wielko-
ści. U trzęch psów stwierdzono nowotwór pojedynczy
zatoki,u jednego operowanytrzykrotnie, u jednego jed-

nokrotnie w fazie intenryrvnego wzrostu. U trzech psów
nowotwory mnogie otaczające odbyt nie nadające się do
zabiegu chirurgicznego i trudne do krioterapii. U tych-
że psów występował tez nowotwór nasady ogona wiel-
kości polowy śliwki węgierki, pozbawiony owłosienia,
powodujący przymusowe odstawienie ogona na bok. U
dwóch psów oprócz nowotworów mnogich okolicy od-
bytu, występowały na skórze przerzllĘ otwarte, ropleJą-
ce i ziarninujące, w odległych miejscach (skóra klatki
piersiowej i okolicy stawu kolanowego). U dwunastu
psów nowotwory od jednego do trzech, w okolicy Ępo-
wej dla nowotworów okołoodbytowych. U trzech psów
nowotwory te byly w rozpadzie, w fazie ziarninowania.
Ponadto leczeniu Thmoxifenem-Hexal poddano psa z
potwierdzonym histopatologicznie melanoma malignum
podniebienia oraz psa z nowotworem skóry typu włók-
niaka umiejscowionym w okolicy kolana prawego.

Tamoxifen-Hexal stosowano także u sześciu suk. Ttzy
suki poddane były wcześniej zróżnych powodów stery-
|izacji, trzy w pełni sprawne hormonalnie (występ owala
ruja). Cztery suki leczone były z powodu rozległych no-
wotworów sutków, jedna po totalnej mastectomii i ova-
riohistere ctomii (j e dnorazowo) z r ozp oznaniem c aut e -

rinecroticans, jedna z rozwojem guza w jamie brzusznej
dwa lata po totalnej mastectomii.

U wszystkich psów, tak u samców jak i u samic Thmo-
xifen-Hexal stosowano w dawkach 0,6 mg/kg m.c. do 1

m/kg m.c. W sporadycznych przypadkach (szczególnie
w początkach po wprowadzeniu preparatu do rutyno-

wego lecznictwa) przekraczano i tę górną dawkę. Pre-
paratpoza jednym przypadkiem byl dobrze tolerowany
przezpsy.

Wyniki iomówienie

ry
di

nia Thmoxifenem-Hexal nastąpiła wznowa, a po
na nowo, re-

ana do dzi po-
dawek 0,2 nu-

(właściciel poddal j ą potem przedw czesnej eutana-



zj1) u drugiej sterylizowanej podczas cesarskiego
cięcia (właściciel pokrył ją pomimo rozległych gu-
zów sutków) wystąpiło w przebiegu leczenia ropo-
macicze i zejście śmiertelne. U tej suki guzy sutków
pozostały bez zmian U dwóch suk wobec braku
wyników dokonano totalnej mastectomii. Suka piąta
operowana z powodu nowotworów mnogich sutków
zrozpadem i nowotworów macicy zrozpoznaniem
histopatologic.znym carcinoma necroticans, leczo-
na po operacji podawaniem Thmoxifenu-Hexal i
Baypamunu, została poddana eutanazji po dwóch
miesiącach z powodu licznych przerztttów w bliź-
nie pooperaryjnej. Szósta suka, spaniel, dwa lata
po totalnej mastectomii leczona Thmoxifenem-He-
xal z powodu szybko rosnącego guzaw jamiebrzlsz-
nej, została poddawana eutanazji ze względu na
brak wyników i pogarszający się stan ogólny,

Thmoksyfen, lek znany od dwudziestu pięciu lat,
nie ma szczęścia do pozytyrvnej oceny ze strony
onkologów weterynaryjnych. Brearley (1) poświę-
ca temu preparatowi zaledwie dwa zdaniaw swoim
artykule prze glądowym. S ą to zdania r aczej kryE cz-
ne, wymienia bowiem przerost błony śluzowej po-
chwy i krwawienia u suk leczonych tamoksyfenem,
nie podając innych danych dotyczących wyników
leczenia, Ten ostrozny pogląd pokrywałby się z wy-
nikami leczenia Thmoxifenem-Hexal sześciu suk
opisywanymi w niniejszej pracy. Okazuje się jed-
nak, że Thmoxifen-Hexal stosowany u psów sam-
ców chorujących na nowotwory okoloodbytntcze, a
także inne nowotwory receptorododatnie (czerniak)
może się stać bardzo przydatnym lekiem, jezeli nie
jedynym, dającym stuprocentowe remisje w nowo-
two r ach p rzyo dbyt n iczy ch, łącznie z n ow o two r ami
zatok, likwiduj ącym też przerzuĘ (2) .

Rzeczjest paradoksalna, bo preparat hamujący
onkogenne działanie estrogenów, jest przydatny w
leczeniu nowotworów, w których tkance spodzie-
waó się naleĘ receptorów androgenowych lub ich
przewagi tak, jak to jest typowe dla nowotworów
prostaĘ. Logicznym byłoby podawanie (i doĘch-
czas się to stosuje) w lecznictwie nowotworów przy-
odbytniczych psów samców, estrogenów (3, 9, 10)
lub jak się to czynil ludzi środków antyandrogeno-
wych takich jak octan cyproteronu CPA (8) lub na-
wet agonistów hormonu luteinizującego takich jak
Lupron czy Zoladex (7). Niemniej jednak efekĘ
Ieczniczę Thmoxifenu-Hexal u samców mówtą za
sieb i e i r aczej należaloby zrewidowa ó nasze po glą -

dy na jakość i ilość receptoróww nowotworach oko-
łoodbytniczych l psów samców lub szukaó wytłu-
maczęnia oddziałlłvania tamoksyfenu u psów tej
płci w sprzężeniu zwrotnym na poziomie podwzgó-
rzaiprzysadki niz rezygnować z doskonałego leku
eliminującego całkowicie zabiegi chirurgiczfle cry
tez krioterapię, w takich ptrypadkach chorobowych.
Oddziaływanie preparatu u psów wymaga dalszych
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badań, bowiem w lecznictwie ludzi stwierdzono, ze
tamoksyfen stosuje się tez przy leczeniu nowotwo-
rów receptoronegatpvnych (4, 5, 6). Przypisuje się
mu b ezp o śre dni e działanie cytotoksyc zne, rw iąza-
ne z zachowaniem produkcji czynników wzrostu.
Inny mechanizm działania tamoksyfenu, to powo-
dowanie wzrostu poziomu białka wiążącego hormo-
ny płciowe w surowicy, czego nie nalezy myltć z dzia-
łaniem kompetyryjnym preparatu. Tamoksyfen
dziala tez jako immunomodulator oraz pobldza
pro ce sy ap optory czyli pr o gramowani a śmierci ko -

mórki (4).
Długotrwałe u niektórych psów, w stosunku do

dlugości Ęcia tego rwierzęcia stosowanie tamok-
sŃnu (Thmoxifenu-Hexa1) zdaje sig nie wykazy-
wać zjawiska określanego w medycynie ludzkiej,
jako ,,ucieczka hormonalna", a polegającego na
p owst awaniu linii komórek nowotworowych nieza-
Ieżnych od hormonów, co daje efekt oporności na
leczenie hormonalne (7).

Wnioski

1. Tamoxifen-Hexal jest preparatem dającym stu-
procentowe remisje w nowotworach przyodbyto-
wych u psów samców, prowadzącym do zupełnego
cofnięcia się zmian lub stabilizacji w części wessa-
nych glzów oraz likwidującym przerzuty, nawet
odległe.

2. P r zy datno ś ć tamoksyfenu w leczeniu nowotwo -

rów sutka u suk jest dyskusyjna i rvłiązana ze sta-
nem hormonalnym samicy. Wydaje się, żebardziej
korzystnywynik możnalzyskać po dokładnej wa-
riohysterectomii.

3. W pewnych przypadkach tamoksyfen moze
dawać u psów remisje innych nowotworów recep-
torododatnich, takich jak melanoma malignum.

4. Tamoksyfen nie jest środkiem radykalnym,
ltrzymanie nowotworu w stanie remisji zwlązane
jest z przewlekłym podawaniem leku lub z pona-
wianymi kuracjami, niemniej jest lekiem bezpiecz-
nym, dobrze tolerowanym nawetw duzych dawkach,
wygodnym w podawaniu, a talźe, co nie jest obo-
jętne, niedrogim.
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