
Hormon wzrostu (growth hormone – 
GH), nazywany też somatotropiną, 

jest wytwarzany przez komórki kwaso-
chłonne przedniego płata przysadki. Hor-
mon ten pobudza proliferację komórek róż-
nych tkanek, prowadząc do zwiększenia ich 
liczby i wielkości. Somatotropina ma struk-
turę prostego łańcucha polipeptydowego 
złożonego ze 190 aminokwasów. Prepara-
ty hormonu wzrostu mają dużą swoistość 
gatunkową i uzyskane od różnych gatun-
ków ssaków różnią się aktywnością biolo-
giczną i  strukturą cząsteczki. Sekwencje 
aminokwasowe cząsteczki hormonu wzro-
stu psa i świni są identyczne, a od sekwen-
cji somatotropiny kota różnią się jednym 
aminokwasem (1).

Hormon wzrostu jest uwalniany pulsa-
cyjnie, jego stężenie jest największe nocą. 
Wydzielanie hormonu jest regulowane 
przez dwa hormony podwzgórza o prze-
ciwstawnym działaniu: hormon uwalnia-
jący hormon wzrostu – GN-RH i hor-
mon hamujący uwalnianie hormonu wzro-
stu – SRIF, czyli somatostatynę. Hormon 
wzrostu może wpływać hamująco na pod-
wzgórze i zmniejszać wytwarzanie GN-RH 
lub wzmagać wytwarzanie SRIF. Podobny 
wpływ na podwzgórze wywierają soma-
tomedyny. Somatomedyny są wytwarza-
ne w wielu tkankach, głównie w wątrobie. 
Pośredniczą one w działaniu GH. Somato-
medyny stanowią rodzaj sprzężenia zwrot-
nego kontrolującego sekrecję GH. Głów-
nymi ich przedstawicielami są insulino-
podobne czynniki wzrostu: IGF-1 i IGF-2, 
które pobudzają chondrogenezę i wzrost 
kości oraz transport błonowy aminokwa-
sów i syntezę białek w mięśniach szkiele-
towych oraz innych tkankach.

U psów hormon wzrostu pochodzi nie 
tylko z przysadki, ale także z gruczołu sut-
kowego. Wykazano, że podawanie proge-
stagenów powoduje podwyższenie po-
ziomu GH we krwi i może prowadzić do 

rozwoju objawów hipersomatotropizmu. 
Wydzielanie hormonu przez ulegające 
rozrostowi pod wpływem progestagenów 
komórki nabłonka przewodów wyprowa-
dzających gruczołu sutkowego nie ma cha-
rakteru pulsacyjnego, nie odpowiada na 
stymulację GNRH i nie może być zaha-
mowane przez podanie somatostatyny (1).

Hormon wzrostu działa bezpośrednio 
na wątrobę i pośrednio na mięśnie oraz 
tkankę tłuszczową. Bierze udział w synte-
zie białek, metabolizmie tłuszczów i wę-
glowodanów oraz gospodarce mineralnej. 
GH pobudza syntezę białek, prowadząc do 
dodatniego bilansu azotowego i fosforowe-
go. Hormon ten jest głównym czynnikiem 
pobudzającym przyrost masy ciała, tkanki 
chłonnej i narządów płciowych w pierw-
szym okresie życia. Działanie hormonu 
wzrostu na metabolizm białkowy i wzrost 
odbywa się za pośrednictwem insulinopo-
dobnych czynników wzrostu.

Hormon wzrostu działa lipolitycznie 
i powoduje hydrolizę triacylogliceroli tkan-
ki tłuszczowej, uwalniając do krwi wolne 
kwasy tłuszczowe i glicerol. GH wykazu-
je działanie antagonistyczne wobec insuli-
ny, gdyż hamuje transport glukozy do wnę-
trza komórek i procesy glikolizy. Hormon 
wzrostu zmniejsza tolerancję organizmu 
na glukozę i pobudza wydzielanie insuli-
ny przez komórki wysp trzustki. Działanie 
tego hormonu na gospodarkę mineralną 
polega na wzmożeniu wchłaniania wap-
nia z jelit oraz na zatrzymaniu w organi-
zmie sodu, wapnia i fosforanów.

U psów i kotów kliniczne postacie zabu-
rzeń związanych z hormonem wzrostu są 
rzadkie. Mogą one wynikać z wrodzonych 
lub nabytych niedoborów tego hormonu 
(hiposomatotropizmu) albo jego nadmia-
ru (hipersomatoropizmu).

Karłowatość przysadkowa u psów

Wrodzona karłowatość przysadkowa (na-
nosomia pituitaria) u psów występuje rzad-
ko. Zdarza się u psów różnych ras, lecz 
najczęściej była opisywana u owczarków 
niemieckich oraz karelskich psów na niedź-
wiedzie jako anomalia dziedziczona auto-
somalnie recesywnie (2, 3, 4). Bezpośrednią 

przyczyną niedoboru hormonu wzrostu 
jest zaburzenie dotyczące kieszonki Rath-
kego, z której w rozwoju osobniczym po-
wstaje przysadka (5). U owczarków nie-
mieckich obciążonych tym defektem do-
chodzi do powstania torbieli kieszonki 
Rathkego, które, uciskając na przysadkę 
gruczołową, prowadzą przede wszystkim 
do zaniku komórek wytwarzających hor-
mon wzrostu. Z torbielowatych pozosta-
łości kieszonki może też rozwinąć się ła-
godny nowotwór, czaszkogardlak (cra-
niopharyngioma) uciskający przysadkę. 
W karłowatości przysadkowej upośledzo-
ne jest też wytwarzanie innych hormonów 
przysadki, a zwłaszcza tyreotropiny i pro-
laktyny. Nie ma jednak pewności, czy opi-
sany mechanizm nie jest wtórny do defek-
tu związanego z mutacją genu kodującego 
czynnik transkrypcyjny odpowiedzialny 
za różnicowanie się komórek macierzy-
stych przysadki.

W wyniku niedoczynności przysadki 
dochodzi do przedwczesnego zatrzymania 
wzrostu z zachowaniem właściwych pro-
porcji ciała, występowania zmian skórnych 
z zahamowaniem rozwoju okrywy włoso-
wej oraz upośledzenia funkcji stymulowa-
nych przez przysadkę gruczołów wydzie-
lania wewnętrznego (niedoczynność tar-
czycy, gonad, nadnerczy; 2, 6).

Pierwsze objawy defektu ujawniają się 
między 3 a 4 miesiącem życia. Przypusz-
czenie o wystąpieniu karłowatości wyni-
ka z zahamowania wzrostu, u któregoś ze 
szczeniąt w miocie (ryc. 1). Badanie der-
matologiczne ujawnia rozprzestrzenione, 
pseudosymetryczne wyłysienia. W pozo-
stałych okolicach skóra pokryta jest prze-
rzedzoną, matową, miejscami odbarwioną, 
nastroszoną okrywą włosową typu szcze-
nięcego (ryc. 2). Naskórek może wykazywać 
przebarwienia. Skóra właściwa jest ścień-
czała i mało elastyczna. Niekiedy pojawia 
się średniego stopnia świąd, będący wyni-
kiem zaburzeń keratołojotokowych i wtór-
nych zakażeń. Psy mogą być płochliwe i wy-
kazywać agresywność (7).

Konieczne jest wykonanie badań do-
datkowych. Badanie biochemiczne krwi 
może wykazać podwyższenie poziomu 
mocznika. W rozpoznawaniu przydatne 
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może być oznaczanie IGF-I w surowicy 
metodą immunoenzymatyczną (7). Dla 
przykładu u owczarków niemieckich nor-
ma wynosi 280±23 ng/ml i  jest zależna 
od wielkości psa tej rasy, zaś u karłów 
przysadkowych stwierdza się zazwyczaj 
wartości 5–26 ng/ml (8, 9, 10). W Pol-
sce IGF-1 oznacza jedno z niemieckich 
laboratoriów weterynaryjnych. Rozpo-
znanie ostateczne opiera się na wykona-
niu testu z ksylazyną, która, podobnie 
jak klonidyna, jest agonistą receptorów 
α2‑adrenergicznych i doprowadza u zdro-
wych psów po 15–30 minutach od podania 
dożylnego w dawce 100–300 µg/kg m.c. do 
wyrzutu hormonu wzrostu. Poziom pod-
stawowy GH zawiera się normalnie w prze-
dziale od 1 do 4,5 ng/ml (12, 15, 16). Przy-
kładowy wynik badania zamieszczono na 
ryc. 3 (7). W Europie jedyne laboratorium 
oznaczające hormon wzrostu u psów znaj-
duje się na Wydziale Medycyny Wetery-
naryjnej w Utrechcie.

Możliwości leczenia karłowatości są 
bardzo ograniczone. Pacjenci diagnozowa-
ni są zbyt późno, kiedy nie można już po-
budzić wzrostu zwierzęcia. Istnieje moż-
liwość podskórnego podawania świńskiej 
somatotropiny trzy razy w tygodniu w daw-
ce 0,1–0,3 j.m./kg m.c., lecz z powodu wy-
sokiej ceny stosuje się ją niezwykle rzad-
ko. Stwarza to konieczność prowadzenia 
monitoringu poziomów IGF-1 i glukozy 
co najmniej raz na 6 tygodni (14). Alterna-
tywną metodą jest stosowanie octanu me-
droksyprogesteronu podskórnie, w dawce 
2,5–5,0 mg/kg m.c., początkowo w odstę-
pach 3-tygodniowych, a potem 6-tygodnio-
wych. Medroksyprogesteron powoduje wy-
dzielanie GH w ogniskowo przerośniętym 
nabłonku przewodów mlecznych. Podob-
nie działa proligeston stosowany w daw-
ce 10 mg/kg m.c. Takie leczenie pozwa-
la, podobnie jak w przypadku zastosowa-
nia somatotropiny, na pobudzenie wzrostu 
zwierzęcia oraz uzyskanie odrostu włosów 
(15, 16). Skuteczność tej terapii wykazano 
w niewielkiej liczbie przypadków.

Jeśli leczenie gestagenami nie zostanie 
w porę przerwane, może dojść do akro-
megalii. Postępowanie to wiąże się także 
z indukcją powikłań, typowych dla stoso-
wania gestagenów: ropnego zapalenia skó-
ry, torbielowatego rozrostu endometrium 
i  śluzomacicza (mucometra; 16). W celu 
uniknięcia powikłań ze strony macicy za-
leca się wykonanie owariohisterektomii 
przed rozpoczęciem terapii gestagena-
mi. W przypadku jednoczesnego wystę-
powania hipotyreoidyzmu konieczne jest 
podawanie lewotyroksyny. Leczenie hi-
posomatotropizmu obejmuje także tera-
pię dermatologiczną: stosowanie szampo-
nów keratomodulujących, antybiotyków 
w przypadku ropnych zapaleń skóry oraz 
dodatków żywieniowych zawierających 

Ryc. 1. Dziewięciomiesięczne psy z jednego miotu; po lewej karzeł przysadkowy

Ryc. 2. Owczarek niemiecki dotknięty karłowatością przysadkową. Widoczna budowa ciała zbliżona do typowej 
dla wzorca rasy, wyłysienia oraz okrywa włosowa typu szczenięcego

Ryc. 3. Poziomy somatotropiny przed i w różnym czasie po podaniu ksylazyny; brak efektu stymulacji. Czerwone 
linie wyznaczają przedział poziomu somatotropiny u zdrowych psów (7)
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nienasycone kwasy tłuszczowe, cynk i bio-
tynę, które w znaczący sposób poprawia-
ją odporność układu powłokowego, a we-
dług naszych obserwacji dodatkowo przy-
śpieszają odrost włosów i cofanie się zmian 
keratołojotokowych.

Hiposomatotropizm u psów dorosłych

Choroba jest nazywana łysieniem X (alo-
pecia X), które jako zespół obejmuje także 
inne choroby skóry o podłożu hormonal-
nym. Łysienie X jest też znane jako derma-
toza odpowiadająca na hormon wzrostu, 
rzekomy zespół Cushinga, zespół podob-
ny do przerostu kory nadnerczy, derma-
toza odpowiadająca na kastrację, łysienie 
reagujące na biopsję (11, 17). Patogeneza 
hiposomatotropizmu u psów dorosłych 
nie została do końca wyjaśniona dlatego, 
że niektóre udokumentowane przypadki 
były dodatnie w opisanym wcześniej te-
ście z ksylazyną lub klonidyną, a inne na 
stymulację reagowały słabo lub wcale, co 
wskazuje na zaburzenia czynnościowe (14). 
U chorych psów stwierdza się zwykle nie-
znaczną nadczynność kory nadnerczy po-
wodującą zahamowanie wydzielania hor-
monu wzrostu w związku z nieprawidłową 
syntezą steroidów nadnerczowych. Biorąc 
pod uwagę rasy chorujących psów (chow-
-chow, szpic wilczy niemiecki, pomeranian, 
pudel miniaturowy, samojed, amerykański 
spaniel wodny) i psy, u których występu-
je zespół podobny do przerostu kory nad-
nerczy (chow-chow, szpic wilczy niemiec-
ki, pomeranian, samojed) przyjmuje się, że 
hiposomatotropizm jest problemem wtór-
nym. Choroba zwykle występuje pomiędzy 
9 miesiącem a 11 rokiem życia u samców, 
a około połowa psów może być młodsza niż 
2 lata. Na początku pojawia się stopniowe 
wypadanie włosów ościstych i zatrzyma-
nie podszerstka, co przypomina okrywę 
włosową typu szczenięcego (podobna jak 
w przypadku karłowatości przysadkowej). 
Następnie wypadają włosy z okolic małżo-
win usznych, szyi, ogona oraz tylno-przy-
środkowej części ud. Na tułowiu pozostać 
mogą nieliczne włosy wtórne, rzadko zaś, 
w przewlekłych przypadkach, dochodzi do 
całkowitego wyłysienia tej okolicy. W tych 
miejscach może, ale nie musi, pojawić się 
przebarwienie. Skóra może być nieelastycz-
na (słabo napięta).

W postępowaniu diagnostycznym wy-
kluczyć należy inne dermatozy hormonal-
ne, w  tym niedoczynność tarczycy i  ze-
spół Cushinga (18). Biopsja skóry wyka-
zuje zmiany dość typowe dla tych chorób 
(dermatoza zanikowa), lecz nieswoiste dla 
żadnej z nich, z wyjątkiem dość typowego 
zmniejszenia rozmiarów włókien elasty-
nowych. Wykonanie testu z klonidyną lub 
ksylazyną pozwala na postawienie rozpo-
znania z wyjątkiem tych psów, u których 

występuje sezonowy hiposomatotropizm 
(airedale terier, bokser, buldog angielski), 
u nich wynik badania jest rozstrzygający 
tylko w fazie wypadania włosów. Przed wy-
konaniem tego testu powinny być wyklu-
czone inne endokrynopatie, gdyż wpływa-
ją na wydzielanie GH.

Nie można zalecić jednego leczenia 
choroby. Zastosowanie hormonu wzro-
stu może nie przynieść efektu, a decyduje-
my się na nie wtedy, gdy leczenie współist-
niejących endokrynopatii jest nieskutecz-
ne. Niektóre psy wykazują bowiem odrost 
włosów po kastracji, suplementacji testo-
steronem lub po zastosowaniu mitotanu 
czy melatoniny, co ma na celu regulację 
między innymi poziomu hormonów ste-
roidowych (kortyzol, hormony płciowe), 
czyli działa u podłoża choroby.

Akromegalia u psów i kotów

Choroba występuje u psów dorosłych i po-
lega na przeroście tkanki łącznej, kości i na-
rządów jamy brzusznej w odpowiedzi na 
wzrost poziomu hormonu wzrostu. Jak-
kolwiek u kotów i ludzi wywoływana jest 
przez gruczolaka somatotropowego przy-
sadki, to do niedawna sądzono, że u psów 
etiologia jest zupełnie odmienna, a wzrost 
poziomu somatotropiny ma źródło poza-
przysadkowe (19, 20, 21). Rzeczywiście, 
w większości przypadków choroba po-
wikłana nietolerancją glukozy występuje 
u suk, u których prowadzona jest antykon-
cepcja hormonalna z użyciem gestagenów 
lub samic, które są w fazie metoestrus. Do-
prowadza to do nadprodukcji somatotro-
piny w gruczole sutkowym (22, 23). Pod-
czas leczenia psów z karłowatością przy-
sadkową z zastosowaniem gestagenów nie 
zaobserwowano wzrostu GH, pomimo ob-
jawów klinicznych akromegalii. Można to 
tłumaczyć odmiennym od przysadkowe-
go, ciągłym wydzielaniem hormonu (13).

Pomimo wielu doniesień jedynym, rze-
telnie udokumentowanym przypadkiem 
choroby wywołanej przez guz przysadki 
u psa jest jej opis u 10-letniego samca dal-
matyńczyka (24). U zwierzęcia stwierdzo-
no postępującą sztywność chodu, sztyw-
ność szyi, wzrost masy ciała, zwiększone 
pragnienie i wielomocz, duszność wde-
chową, przerost skóry w okolicy głowy 
i  szyi, poszerzenie języka. Badania labo-
ratoryjne wykazały między innymi wzrost 
IGF-I do 1254ng/ml oraz podstawowe-
go poziomu GH w surowicy do wartości 
23 ng/ml, bez obniżenia poziomu po po-
daniu somatostatyny.

Zmiana grubości skóry u  psów do-
tkniętych akromegalią uwarunkowana 
jest zwiększeniem grubości naskórka oraz 
zwiększeniem ilości kolagenu i mukopo-
lisacharydów (25, 26). Jeżeli przyczyną 
zmian dotyczących tkanek miękkich jest 

antykoncepcja hormonalna z użyciem ge-
stagenów, to po ich odstawieniu zmiany się 
cofają (22). Sugeruje się, że nadmiar hor-
monu wzrostu powoduje, mówiąc lapidar-
nie, wzrost czynności chondrocytów, do-
prowadzając do powstawania osteofitów 
i rozwoju spondylosis deformans (24). So-
matotropina jako silny czynnik diabeto-
genny może doprowadzać u psów z akro-
megalią do insulinooporności odpowia-
dającej cukrzycy człowieka klasy III:D:1 
według American Diabetes Association 
oraz WHO (24, 27).

Choroba notowana jest także u kotów, 
przede wszystkim u samców, lecz dotąd 
udokumentowano niewiele przypadków. 
Wywołana jest somatotropowym gruczo-
lakiem zlokalizowanym w części dalszej 
przedniego płata przysadki. Chorują zwykle 
koty w średnim wieku lub starsze, kastro-
wane samce różnych ras (28). Akromega-
lia objawia się u kotów nadmiernym rozro-
stem, szczególnie czaszki i łap, prognaty-
zmem, poszerzeniem szpar między zębami, 
powiększeniem narządów wewnętrznych, 
dusznością związaną z niewydolnością ser-
ca, obrzękami, kardiomegalią oraz wielo-
moczem i zwiększonym pragnieniem zwią-
zanymi z uszkodzeniem nerek. U około po-
łowy chorych kotów pojawia się duszność 
i świsty oddechowe związane z przerostem 
tkanek języka, jamy ustnej i gardła. Cza-
sem chore koty są fenotypowo nie do od-
różnienia od zdrowych (28). Zmiany skór-
ne są podobne do występujących u psów.

U chorych kotów pojawiać się może cu-
krzyca (insulinooporność), a poziom IGF-1 
może być wtedy obniżony (norma wynosi 
208-443 ng/ml) i wzrastać znacznie po za-
stosowaniu insuliny (29). U kotów z akro-
megalią, ale bez cukrzycy, poziom IGF-1 
jest podwyższony. Należy jednak pamiętać, 
że przy oznaczaniu IGF-1 u kotów z cu-
krzycą insulinooporną, ale bez akromega-
lii, można uzyskać wynik fałszywie dodat-
ni (28). Poziom prawidłowy GH u kotów 
dorosłych wynosi poniżej 10 ng/ml i zna-
cząco wzrasta podczas choroby, przy czym 
w celu potwierdzenia wyniku wystarcza-
jący jest, inaczej niż u ludzi, jednorazowy 
pomiar poziomu tego hormonu (28, 30).

Leczenie akromegalii u suk, związanej 
z dioestrus, polega na wykonaniu zabie-
gu owariohisterektomii. Według naszych 
obserwacji, przed zabiegiem należy prze-
prowadzić monitoring i regulację glikemii. 
W przypadkach choroby wynikającej ze 
stosowania gestagenów, do uzyskania po-
prawy wystarcza odstawienie antykoncep-
cji, chociaż rozważenia wymaga jednocze-
sna sterylizacja (14). Zmiany w tkankach 
miękkich stopniowo się cofają, ale nie ma 
możliwości wpłynięcia na przerośnięte ko-
ści. U kotów nie ma opracowanego leczenia 
– dotąd wykonywano tylko doświadczalne 
naświetlanie przysadki bombą kobaltową.
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Jak wspomniano uprzednio (1), chole-
cystokinina (CCK) jest najważniejszym 

stymulatorem aktywności motorycznej 
pęcherzyka żółciowego. Jej fizjologicz-
ne działanie na obkurczanie pęcherzy-
ka żółciowego w naturalnych warunkach, 
zwłaszcza po nakarmieniu, zostało wystar-
czająco naukowo udowodnione. Jednakże 
nie tylko zatem mechanizm działania CCK 
na motorykę pęcherzyka żółciowego, ale 
i zakres jej działania pozostaje jeszcze do 
sprecyzowania. Jednym ze sposobów po-
większenia wiedzy na ten temat jest zain-
teresowanie się receptorami CCK (2) oraz 
ich agonistami, ale też i antagonistami, co 
czyniono od dawna. Wiadomości te, choć 
uzyskane w większości z badań na innych 

narządach, dotyczą także w dużym stop-
niu również i pęcherzyka żółciowego. Jak 
wiadomo, CCK działa poprzez dwa do-
brze rozpoznane podtypy specyficznego 
receptora (2) i połączenie się hormonu z re-
ceptorem wyzwala kaskadę procesów we-
wnątrzkomórkowych prowadzącą do po-
wstania fizjologicznej reakcji komórki po-
budzonej hormonem. Wykazano istnienie 
co najmniej kilku różnych mechanizmów 
wewnątrzkomórkowego działania CCK. 
Wykazano, że hormon ten wywiera wiele 
działań w organizmie, które są wykazywa-
ne przez doświadczalne stosowanie hormo-
nu lub stymulację jego endogennego uwal-
niania, lecz także przez pobudzanie recep-
torów CCK innymi ligandami, najczęściej 

pochodnymi CCK. Poza tym rozwinięte są 
też badania, w których blokuje się specy-
ficzne receptory CCK i w ten sposób po-
twierdza biologiczne działanie hormonu.

Agoniści i antagoniści receptorów CCK

Agoniści receptorów CCKA i CCKB

Do naturalnych agonistów receptora CCKA 
należą naturalne formy CCK, przy czym 
warunkiem ich aktywności jest posiada-
nie grupy siarczanowej (3). To samo do-
tyczy ceruleiny, dekapeptydu płazów. Brak 
tej grupy w cząsteczce CCK obniża po-
winowactwo ligandu do receptora około 
500 razy. Zatem głównym ligandem wspo-
mnianego podtypu receptora jest oktapep-
tyd CCK (OP-CCK lub CCK-8) z grupą 
siarczanową umieszczoną przy tyrozynie. 
Zbliżone powinowactwo wykazano dla in-
nych naturalnych form CCK, jak CCK‑33, 
CCK-39 czy CCK-58. Siarczan gastryny 
w stężeniach podobnych do fizjologicz-
nych ma 100–500 razy mniejsze powino-
wactwo do receptora CCKA niż siarczan 
CCK-8, stanowiący jakoby wzorzec po-
równawczy. Gastryna (G-17) bez grupy 
siarczanowej ma powinowactwo jeszcze 
3–10 razy mniejsze.

Do syntetycznych agonistów recepto-
ra CCKA należą trzy grupy związków: te-
trapeptydy, heksapeptydy oraz pochodne 
benzodiazepiny (4). Oprócz nielicznych 

Nerwowo-hormonalna regulacja 
motoryki pęcherzyka żółciowego 
u ssaków.  
Część 10. Agoniści i antagoniści 
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