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Hormon wzrostu (GH) — polimorfizm
i wptyw na zenskie cechy reprodukcyjne

Katedra Genetyki i Podstaw Hodowli Zwierzat Wydziatlu Zootechnicznego AR, ul. Wolynska 33, 60-637 Poznar

Hormon wzrostu (growth hormone, GH) stymuluje
rozwo6j 1 roznicowanie si¢ wielu typow komorek w
organizmie. Do tej pory opublikowano duza liczbg
danych potwierdzajacych zasadnicza rol¢ jaka odgry-
wa GH w regulacji wzrostu masy ciala i produkcji
mleka. W rozrodzie zwierzat egzogenny GH wpltywa
na tempo uzyskiwania dOJrza10s01 plclowej, proces
powstawania gamet, czesto$¢ pojawiania si¢ cigz mno-
gich u bydla, a takze produkcje hormondéw (np. proge-
steronu) (2, 5).

Ze wzgledu na zaangazowanie GH w wiele istot-
nych procesow anabolicznych, gen hormonu wzrostu
znajduje si¢ w centrum zainteresowania jako poten-
cj jalny marker genetyczny, ktory moze by¢ w przyszto-
$ci wykorzystany w selekcji zwierzat.

Polimorfizm dlugosci fragmentow restrykeyj-
nych (RFLP) dla genu hormonu wzrostu bydla
(bGH) i swin (pGH). Intensywny rozwd;j technik mo-
lekularnych notowany w ostatnich latach umozliwit
szerokie ich wykorzystanie zarowno w badaniach na-
ukowych jak 1 hodowli zwierzat (4). Poszukiwanie
markeréw genetycznych dla cech ilo$ciowych przy-
niosto m.in. efekt w postaci wykrycia mutacji punkto-
wych w sekwencji genow. Efektem tych mutacji jest
polimorfizm na poziomie DNA wykrywany przy uzy-
ciu réznych enzymow restrykeyjnych. Mutacje punk-
towe zidentyfikowano w obrebie genu GH zarowno u
bydta (20, 27, 32) jak 1 §win (16). Najlepiej znana jest
mutaCJa opisana przez Seavey 1 wsp. (27) polegajaca
na zmianie kodonu CTG na GTG w V eksonie, co po-
woduje zamiang leucyny na waling w 127 amlnokwa—
sie tego polipeptydu. W wyniku zaniku istniejacego
miejsca restrykcyjnego dla enzymu Alu I warianty te
sa wykrywane metodag PCR-RFLP (21). Opisano trzy
formy genotypowe w locus GH obserwowane po tra-
wieniu enzymem Alu I: homozygotyczne (Leu/Leu,
Val/Val) oraz heterozygotyczna (Leu/Val).

Efektem 1dentyﬁkacp mutacji punktowych w se-
kwencji genu hormonu $wini bylo opracowanie pro-
stych metod genotypowania zwierzat przy uzyciu roz-
nych enzymow restrykcyjnych m.in. Hae II 1 Msp |
(16) dla mutacji w Il intronie czy Hha I (13) dla muta-
cji w II eksonie pGH. Dotychczasowe badania wyka-
zuja zrdznicowanie frekwencji poszczegdlnych alleli
1 genotypow pomigdzy analizowanymi rasami $win
(13, 17).

Charakterystyka badan nad zwiazkiem polimor-
fizmu genu GH z niektérymi cechami produkcyj-
nymi. Dotychczasowe badania wykazaty duza zmien-
nos¢ czgstotliwosci wystgpowania poszezegdlnych ge-
notypow w locus GH u r6znych ras bydla (tab. 1). Po-
nadto analiza zwiazku pomigdzy genotypem GH a ce-
chami produkcyjnymi wskazuje na to, ze rasy bydta
mlecznego o WYSOkle_] ostatecznej masie ciata (np. HF)
posiadaja najwyzsza czgstotliwos¢ allelu Leu podczas
gdy rasy o nizszej masie ciata (np. Jersey) wykazuja
najwyzsza frekwencjg allelu Val w tym locus. Sugeru-
je sig, ze locus GH albo geny z nim sprz¢zone decydu-
ja o ostatecznej masie ciata i tempie wzrostu i co si¢ z
tym wigze o wyzszej wydajnosci mlecznej (21). Ba-
dania buhajoéw wykorzystywanych w inseminacji wy-
kazaty istotny zwiazek migdzy poszczegolnymi geno-
typami w locus GH a poziomem hormonu w krwi ob-
wodowej (25). Ostatnie doniesienia Zwierzchowskie-
go (36) wskazuja na istnienie wysokiej korelacji mig-
dzy genotypem w locus GH a masa ciata oraz pobra-
niem 1 wykorzystaniem paszy u bydta.

Tab. 1. Frekwenqe genotypéw dla genu GH u bydla

|HF 0.85 0,15 0,0 21
'HF 0,7 0,29 0,1 18
Guernsey | 0,83 0,17 0,0 21
| Ayrshire 0,59 0,41 0,0 21
Jersey 0,19 0,31 0,12 21
nch+HF 0,438 | 0,343 | 0,219 36

Roéwniez u $win stwierdzono zwigzki pomigdzy ce-
chami produkcyjnymi 1 genotypami zwierzat w locus
GH, takimi jak np. otluszczenie tuszy (17) 1 powierzch-
nia oka poledwicy (3). Jednoczes$nie wykazano, ze w
niektorych przypadkach brak jest jakichkolwiek zwiaz-
kéw cech produkeyjnych 1 genotypu GH np. u mie-
szancOow dzika z rasa Pietrain (17).
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Funkcje GH w procesie wzrostu pecherzykéw jaj-
nikowych i oogenezy. Hormon wzrostu odgrywa row-
niez kluczowg funkcj¢ w procesach rozrodu zwierzat,
a szczegolnie rozwoju gonad, produkeji gamet 1 roz-
woju zarodka (5). Ostatnie lata przyniosty duze zain-
teresowanie badaczy na $wiecie rola GH w regulacji
procesu wzrostu pecherzykow jajnikowych, przebie-
gu oogenezy 1 dojrzewaniu 00cytdw zardwno in vivo
jak i in vitro.

Yoshimura 1 wsp. (35) sugeruja dwa sposoby od-
dziatywania GH na jajnik: poprzez wilasne receptory,
albo poprzez stymulacj¢ produkcji IGF-I w jajniku.
Zespot ten stwierdzit, ze GH stymuluje wzrost peche-
rzykow, tempo dojrzewania oocytow, a takze produk-
cj¢ IGF-1 w jajnikach krolika in vitro, co wskazuje na
obecnos¢ jego receptoréw na powierzchni jajnika.
Wykazano réwniez udzial hormonu wzrostu we wspo-
maganiu dziatania hormonéw gonadotropowych. Po-
nadto przy braku gonadotropin, zainicjowuje on doj-
rzewanie oocytow krolika w pecherzykach jajnikowych
oraz stymuluje produkcj¢ estrogenéw w jajniku (34).

Podawanie jatdéwkom egzogennego hormonu wzro-
stu spowodowato wzrost liczby pecherzykow jajniko-
wych w grupie o $rednicy 2-5 mm (6, 20). Jednocze-
snie nie zaobserwowano zadnego wptywu na dtugo$é
cyklu plciowego, fazy pecherzykowej czy tazy ciatka
z0ltego. Podwyzszona liczba pgcherzykow byta sko-
relowana z koncentracja hormonu wzrostu, czynnika
insulinopodobnego (IGF-I) oraz insuliny we krwi. Po-
nadto stwierdzono, ze GH stymuluje produkcj¢ estra-
diolu (E)) przez komork1 bydlgcej granulozy (28). Gong
1Wsp. (7) Wykazah ze podawanie jatbwkom egzogen-
nego GH znacznie zwigkszyto liczbe owulowanych
oocytdw w wyniku zabiegu superowulacji, jak i licz-
b¢ odzyskanych i przeniesionych zarodkéw. Stwier-
dzono réwniez mniejsza czgstotliwo$¢ pojawiania sie
cyst pecherzykowych obnizajacych reakcje jajnikéw
na podawane hormony. Dziatajac za posrednictwem
IGF-I, hormon wzrostu wptywa na liczbe receptorow
LH 1 produkcjg progesteronu (26), ponadto moze sty-
mulowac¢ produkcje IGF-I w jajniku i wspomagac pro-
ces wzrostu pecherzykow (14). Wykazano, ze GH bez-
posrednio oddziatuje na produkcj¢ IGF-1 przez komor-
ki granulozy, ktéry to efekt sumuje si¢ z dziataniem
estradiolu 1 FSH (9). Wyniki najnowszych eksperymen-
tow dowodza obecnosci mRNA receptora GH na ko-
morkach granulozy, pecherzykach jajnikowych oraz
oocytach (12).

U Swini stwierdzono wplyw hormonu wzrostu na
funkcje wydzielnicze granulozy in vitro, poprzez sty-
mulacj¢ produkcji IGF-I i dziatanie podobne do FSH i
estradiolu (9). Podobnie jak u bydta, podawanie egzo-
gennego GH wplywa na zwigkszenie liczby pecherzy-
kow jajnikowych o $rednicy od 1 do 3,9 mm przy jed-
noczesnym wzroscte poziomu IGF-I (30). Kaminski i
Przata (14) sugeruja, ze GH wptywa na synteze i uwal-
nianie czynnika IGF-1 w jajniku. Gtownym zrodiem
IGF-I jest prawdopodobnie warstwa ziarnista. GH
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dodatkowo intensyfikuje faczenie si¢ IGF-1 z jego wia-
snymi receptorami w komorkach tej warstwy.

Funkcje hormonu wzrostu w procesie dojrzewa-
nia oocytow zwierzat gospodarskich. Produkcja za-
rodkéw w warunkach in vitro IVM/IVE/IVC) szcze-
golnie u bydla jest wazna biotechnika wspomagajaca
rozrod u tego gatunku. Metoda ta ma szczegolne zna-
czenie w przypadku wyjatkowo cennych samic, gdyz
W powigzaniu z przyzyciowa metoda pozyskiwania
niedojrzatych oocytow pozwala na znacznie lepsze wy-
korzystanie potencjatu rozrodczego zwierzat (29). Pod-
sumowanie wynikéw wieloletnich badan dotyczacych
opracowania optymalnych warunkéw produkcji zarod-
kow ssakow in vitro wykazato, ze nadal jako$é zarod-
kow uzyskanych in vivo jest wyzsza od jako$ci zarod-
kéw wyprodukowanych in vitro, szczegblnie biorac
pod uwagg przydatnos¢ zarodkéw do przechowywa-
nia 1 manipulacji (31). Roznice te sa dostrzegalne
przede wszystkim na poziomie komorkowym, w ul-
trastrukturze 1 metabolizmie zarodka. Czynnikami,
ktére w ostatnim czasie ciesza si¢ coraz wigkszym
zainteresowaniem badaczy, odgrywaJ qcyml zasadnicza
rolQ w procesach rozwoju zarodka i jego implantacji
sardzne czynniki wzrostu (15, 22). Do tej pory wyka-
zano dodatni wpltyw Wybranych czynnikow wzrostu
(np. IGF-I, GH) na jako$¢ wyprodukowanych zarod-
kéw (8). Palma 1 wsp. (23) potwierdzili hipotezg, 7¢
IGF-I wraz z rujowa surowica bydleca i komorkami
granulozy pozytywnie oddziatuja na potencjat rozwo-
Jowy zarodkow in vitro. Ponadto stwierdzono korzyst-
ny wptyw IGF-I na proces ekspansji komoérek pgche-
rzykowych oraz dojrzewania jadra oocytow, przy czym
znacznie lepsze efekty przyniosto jednoczesne uzycie
dwéch czynnlkow wzrostu: epidermalnego czynnika
wzrostu (EGF) 1 IGF-I. Potwierdzono dotychczasowe
przypuszczenia, ze czynniki te nie oddziatuja na nagie
oocyty, co jednoczesnie dowodzi zasadniczego zna-
czenia komorek pecherzykowych w procesie dojrze-
wania oocytow (19).

Dotychczasowe badania wykazaty istotny wplyw
hormonu wzrostu na proces dojrzewania oocytow in
vitro. U bydta GH znacznie przyspiesza proces doj-
rzewania oocytow in vitro nie zwigkszajac jednak frak-
cji komorek uzyskujacych stadium metafazy drugiej
mejozy (MII) (10, 11). Stymuluje on dojrzewanie in
vitro, ekspansj¢ komorek pqcherzykowych a takze
wp%ywa korzystme narozw(j zarodkowy. Sugeruje sie,
ze GH moze mie¢ pozytywny wplyw na tempo prze-
biegu pierwszego podzialu mejotycznego i kinetykg
wyrzucania pierwszego ciatka kierunkowego (33).
Oocyty, w ktorych pierwsze ck zostatlo wyrzucone
migdzy 16 a 20 godzing procesu dojrzewania in vitro,
po zaptodnieniu wykazywaty lepszy potencjat rozwo-
jowy (poziom dzielacych sig zygot i blastocyst). Po-
dobne wyniki uzyskat zespot Arollto (1). Efektem in-
iekcji egzogennego GH, od dawczyn pozyskano wigk-
sza liczbe praw1dlowych morfologicznie oocytow zdat-
nych do IVM. Réwniez wigksza czg$¢ oocytow w tym
eksperymencie osiagngta stadium MII (24).
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Podsumowanie

Wyniki dotychczasowych badan wskazuja na klu-
czowa funkcje hormonu wzrostu w procesach wzro-
stu pecherzykoéw oraz wzrostu i dojrzewania oocytow
in vivo 1 in vitro. Wykazane do tej pory zaleznosci
miedzy poszczegdlnymi genotypami w locus GH, a
poziomem hormonu we krwi buhajow, produkcja mle-
ka (bydto) i przyrostami masy ciata (bydto i $winie) sg
dowodem ich zwiazku z konkretnymi cechami ilo$cio-
wymi i jednoczesnie potencjalnej roli locus GH jako
markera genetycznego. Liczne funkcje GH w regula-
cji funkcji jajnikow i procesie dojrzewania oocytow u
zwierzat gospodarskich sprawiaja, ze znajduje sig¢ on
w centrum zainteresowania jako potencjalny marker
genetyczny dla cech reprodukcyjnych.
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EL-KOMMONEN C., STHVONEN L., PEKKA-
NEN K., RIKULA V., NUOTIO L.: Epidemia no-
sé6wki w Finlandii u psow szczepionych. (Outbreak
of canine distemper in vaccinated dogs in Finland).
Vet. Rec. 141, 380-383, 1997 (15)

W Finlandii przeciwko nosdwee szczepi sie psy w wieku 3, 4 i 12 miesigey i
powtarza szczepienie w odstepach 2- letnich. Zachorowania na noséwkg poja-
wily si¢ ponownie po 16 latach nieobecnosci. W okresie lipiec 1994 r. pazdzier-
nik 1995 r. zachorowato 5000 pséw, przy czym kliniczne rozpoznanie choroby
potwierdzono odczynem immunofluorescencii w 365 przypadkach na 3649 pro-
bek badanych komérek nabtonka spojowek lub uktadu rozrodczego. Wsrdd ob-
jawow klinicznych obserwowano goraczke, zapalenie spojowek, utratg taknie-
nia, zaburzenia oddechowe i ze strony przewodu pokarmowego. Glownie (631
przypadkéw) chorowaty psy w wicku od 3 do 24 miesigcy Zycia. W tej grupie
487 pséw byto szczepione jednorazowo, 351 poddano catej procedurze szcze-
pien. Badaniom serologicznym poddano 4678 surowic pochodzacych od zdro-
wych szczepionych pséw pobranych w okresie szezytu i zejécia epidemii. Spa-
dek liczby pséw miodych o mianie SN <1:8 przebiegal rownolegle ze spadkiem
nasilenia choroby i jej koficem przypadajacym na wiosng i lato 1995 r. Uwaza
sie, ze obnizenie odpornoéci populacji w okresie 1990-1994 r. przyczynito sig
do wystapienia epidemii nosdéwki latem 1994 r.

G.

HARRUS S.,KASS P. H.,, KLEMENT E., WANER
T.: Monocytarna erlichioza psow: badanie retro-
spektywne 100 przypadkéw oraz badania epidemio-
logiczne wskaznikow prognostycznych choroby.
(Canine monocytic ehrlichiosis: a retrospective stu-
dy of 100 cases, and an epidemiological investiga-
tion of prognostic indicators for the disease). Vet.
Rec. 141, 360-363, 1997 (14)

Badaniem objeto 100 hospitalizowanych psow w latach 1990-1994, u kto-
rych stwierdzono zarazenie Ehrlichia canis potwierdzone badaniem metoda im-
munofluorescencji posredniej (miano pozytywne >1:40). W leczeniu stosowano
doksycykling w dawce dziennej 10 mg/ kg przez conajmniej 3 tygodnie tacznie
z iniekeja propionianu imidokarbu w dawce 5 mg/ kg, dwukrotnie w dniu pierw-
szej wizyty oraz po 2 tygodniach. Rok lub ponad rok przezyly 42 psy, 17 psow
padto w ciggu roku od momentu zachorowania. Z 51 psami stracono kontakt.
Do najczesciej stwierdzanych objaw6w nalezata depresja, letarg, powigkszenie
weztow chtonnych, goraczka, utrata laknienia, blado$¢ bton §luzowych, krwa-
wienie z nosa. Wérod zmian hematologicznych dominowala trombocytopenia,
niedokrwisto$é gtéwnie monocytarna normochromatyczna oraz limfopenia.
Wystapienie ostrej niedokrwisto$ci, ostrej leukopenii, pancytopenii oraz tenden-
¢ji do krwotokéw z jamy nosowej, zwhaszcza u owczarkow, rokuje niepomysl-
nie w monocytamej erlichiozie.
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