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Bevezetés

A rejtett heréjség az ember és az allatok egyik legfontosabb depoids betegsége.
Kllonb6d vizsgalatok alapjan elmondhato, hogy kutyadkbam iggakran fordul €. A
vizsgélt esetek 1-11 %-4ban (Amann és Veeremacha@v). Yates €s munkatarsai 2003-
as vizsgalatukban 3818 ivartalanitott kan kutyalk@zok 6,8%-at talaltak rejtett heidpk
(Cassata és mtsai., 2007). A rendellenesség sgsak wagy mindkét here leszallasa zavart
szenved. Kutyakolykdkben a herék a sziletés kovagy nem sokkal azutan jutnak
determindlt helyzetiikbe. A kilénb®zizsgalatok soran a rendellenesség okanak szamos
lehetiségét felderitették. Cassata és munkatarsai 2007#bdott cikkiikben a kilénbéz
véleményeket vetettek 6ssze. Marshall és munkatszsant fejbdési rendellenességrvan
sz0, mely a MIF (Mdullerian Inhibiting Factor) székrdjanak zavarabol adodik, Cox és
munkatéarsai szerint a nemi traktus rendellenességéredménye. A kutatok ugyanakkor a
genetikai hattérben sem értettek egyet. Cox ésimi€¥8-ban ugy talaltdk, hogy a
rendellenesség hatterében autoszomalis recessiklegmenet van jelen, mig Czeizel és
mtsai. szerint autoszomalis dominans. 1999-ben ddeParada, valamint Zimmermann és
mtsai. azt talaltdk, hogy az Insulin-like factor (Bsl-3) génre nézve mutans egerek
életképesek voltak ugyan, de kétoldali rejtett jieséiget mutattak. Emberekben is vizsgaltak
ezeket a genetikai defektusokat és azt talaltagy feo Relaxin/insulin-like Family Peptide
Receptor 2 (RXFP2), mas néven az LGRS receptoagy \a receptor génjére, a GREAT
génre nézve heterozigéta mutans betegek rejteffile&r voltak (Cassata és mtsai., 2007).
Truong és mtsai. 2003-ban izolaltak és expresszaltautya INSL3 genjét (Cassata és mtsai.,
2007).

Ma mar valoszitsitik, hogy a rejtett herégeg kialakulasdért nem onalléan genetikai
faktorok jatszanak szerepet, hanem genetikai, apidai és kornyezeti faktorok egytttesen

(Amman és Veeremachaneni, 2007).

Vizsgalatunk soran egészseéges és rejtettth&rgyak véréebl és hereszovetébvett

mintakban mértiik meg a tesztoszteron- a progesetés az 6sztrogén koncentraciokat.



Irodalmi attekintés

A rejtett heréjség (. abra) egyik vagy mindkét here leszalldsanak zavaraymel
élettanilag a fajra jellendzidészakban térténne meg. Ez adsdak kutyakban a szlletés ideje
korlal és azutan néhany hétig tart@imdervallumot jelenti. Az elvaltozast Gz6r human
tetemek boncolasa soran De Graaf irta le 1668-dmaikor abdominalisan helyédé heréket
talalt, oként a vesék mellett és az agyéktajékon (Amannegsamachaneni, 2006).
Régebben Ggy gondoltak, hogy ez egy kozepes orékskri, himekben megjelén a
beltenyésztettséggel koncentréltta valo betegségmégjelenése minimalizalhatd, ha a
tenyésztésil eltavolitjak az érintett himeket és testvéreikBiz az elmélet azonban talzottan
leegyszeisitett. Valojaban poligénes oroklésmefietian sz6. Ezt sertések esetében Sittmann
és Woodhouse, valamint Rotschild és munkatarsayakan Cox és munkatarsai, Nielen és
munkatarsai; emberekben pedig Czeizel és munkatawasgaltak (Amann és
Veeramachaneni, 2007). A ma elfogadott elméletjataa betegséget multifaktoridlisnak
tekintjuk, melyben szerepet jatszanak genetikaigesetikai (mely kifejezi, hogy hogyan
kerll & a DNS egyik generaciob6l a masikba a samtiavaltozas nélkil) és kornyezeti
tényedk.

Ezek a tényegk nem csupan a here hibas leszallasat okozzak, mhaegyeb
rendellenességekkel is jarhatnak. Az ilyen tipusddellenességeket egyittesen TDS-nek,
vagyis Testicular Dysgenesis Syndrome-nak nevezHidbe a tlnetegyittesbe egyarant
beletartozik a rendellenesen hel§@i here, a rossz miisédi ondo- a spermiogenesis zavarai
miatt-, a kiulénb6& tipusu heredaganatok és a hypospadias (Amann ésaMachaneni,
2007).

Hutson, Hasthorpe és Heyns 1997-es cikkében atheémelehetséges okokat adjak
meg a betegség kialakulaséra, human esetek virsgddgjan:

* Androgén elégtelenség/blokk:
o a hipofizis/ a placenta gonadotropin-elégtelensége
o gonadalis feppdési rendellenesség

o androgén-szintézis zavara, androgén receptorokaava



* Mechanikai hibak
o ,szilva-has”, amikor a hugyholyag elzarja a lagystornat
o hatuls6 hugycsovi billenty amely esetben szintén a hugyhdlyag zéarja
el a lagyékcsatorna nyilasat
0 hasfali defektus
o kromoszomalis/malformacios szindroma, mely koOvetllegn a
kotészovet rendellenessége alakul ki és ez akadalypnzigraciot
* Neuroldgiai rendellenességek
o myelomeningokele (nervus genitofemoralis dsyplasia)
o nervus genitofemoralissfCGRP (Calcitonin Gene-relat®eptide)
anomaliak
» Szerzett rendellenesség
0 agyi bénulas (cremaster izom spaszticitas)
o felszallo/retraktilis here (valésZiteg a processus vaginalis fibrozus

maradvanya miatt)

Kutydkban Hayes és mtsai.-nak 1985-ben végzetg&iata alapjan a leggyakrabban érintett
fajtak: boxer, cairn terrier, chihuahua, angol tof, maltai selyemkutya, torpetacsko,
torpeuszkar, toérpeschnauzer, pekingi palotakutyltie, toy uszkar és yorkshire terrier
(Romagnoli és Schlafer, 2005, Rijnberk, Kooisti@l@).
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1. dbra: Rejtett herdj kutya sematikus abraja

Forras: http://vcahospitals.com



A here fejlodése és leszallasa a herezacskoba

A petesejt termékenyulésekor kialakul az embraimaoszomalis neme, am szukékban
és kanokban a gonadok faEse indifferens moédon torténik a vemhesség 36jaigap
(Meyers. Wallenés mtsai., 1991 Ezutdn aktivalodik az Y kromoszoman talalhaték Se
determining Y (SRY) gén (Meyers-Wallen és mtsaD0R, Wilhelm és mtsai., 2006),
valamint az ezt szabalyoz6 autoszomalis SOX9 génX &romoszoman pedig a normalis
herefejbdésért felels DAX-1 gén. Ezek nélkil a szignalok nélkil az eidbejlodése a
nénem iranyaba folytatddna tovabb (Wilhelm, Palmearspgman, 2006).

A gonadok fejpdésiik korai szakaszaban a hashértya altal képeattedkben
foglalnak helyet a mesonephros tertletén. Agivarsejtek az allantoison keresztiil
vandorolnak ide. Ezutan mesenchymalis sejtek, zaltkeg a szomszédos coeloma epithel
sejtjei, a fejpdé gonadba jutnak és proliferdlodnak, majd korilMesai primordialis
csirasejteket, differencialodnak, majd kialakulnaéiik a magzati Sertoli-sejtek, melyek
megkezdik Anti-Mdillerian Hormon (AMH) termelésukei. Sertoli sejtek és a primordialis
sejtek herecsatornacskakka alakulnak (Amann és avesshaneni, 2006). Szintén
mesenchymalis eredet (hem kizarhatdé, hogy mesonephros-erg@desejtek jutnak a
herecsatoracskak kozti térbe és Leydig-sejtekkékéry magzati Leydig-sejtek 2-3 nap alatt
elérik tesztoszteron-termelésiik maximumat, valamimsulin-like factor 3-at (Insl3)
szekretalnak. Ezen faktorok egyittes hatasara mslparamesonephricus, vagyis a Miiller-
cs) elsorvad, a ductus mesonephricus, a Wollf-psdig tovabb fefldik és létrehozza a
mellékherét, az ondovedet a prosztatat és az onddhdlyagot. AMH és testdomz
hianyaban a Muller-ésnem sorvadna el, ez térténik egészségeemi embriokban, illetve
a Perzisztens Miller-vezeték szindroma eseténNtO@). Az el$ vizsgalatokat az AMH és
a Muller-c$ regresszidjanak dsszefliggésdiost végezte 1947-ben. Meyers-Wallen és mtsai.
1991-ben vizsgaltak kutya embriokban a Miullet-csegresszidjdnak és az AMH
szekréciot kimutatni és a Mullercsorvadasanak kezdetét a 37-39. nap kozott fidyetiegg

(Meyers-Wallen és mtsai., 1991).

A gonadok a nemi differencialodassiel egy cranialis és egy caudalis szalag altal
vannak felfliggesztve a hasuregben. A cranialisagzdinemiekben az androgének hianya
miatt tovabb fejbdik, és a petefészkeket a vesékhez kozeli pozicidbaja, mig him



nemiekben androgén-hatasra sorvad a cranialis suspefigament (CSL) (Amann és
Veeramachaneni, 2006), kézben pedig kialakul a a@idzalaghol a gubernaculum, mely
0sszekoti a herét a herezacskoval. A gubernacuitgjexeést reprodukcids szervekredént
Hunter alkalmazta 1762-ben (Tremblay, 2010), ezéa @gy olyan struktdrat jel6l, mely
kormanyoz, iranyit. Zselé-szer anyag, mely dleg embrionalis mesenchymabdl,
kollagénrostokbdl valamint izomrostokbol &ll és $wdduronsavat tartalmaz. A lagyéktajékon
ered. Human magzatok esetében a terhesség 15eheigip nbvekedési faktor, a descendin
(vagyis az insulin-like factor 3) stimulélja a gubaculum kindvését (Husmann és Levy,
1995). A gubernaculum egy dinamikus struktira. @okies utan a gubernaculum regresszioja
kovetkezik be Z. abra). Ebben a folyamatban részt vesz még a csokkg@as ggoliferacio, a
hialuronsav csokkénmennyisége és a fokozott katabolikus enzimakg8vitda a parakrin
faktorok és a katabolikus enzimek nem aktivalodkanam kovetkezne be a gubernaculum
regresszidja, amely igy anatomia utzarként funidiom a leszall6 here szaméara (Husmann,
1991).

A A hasfal hatulso része B

| CSL regresszio

Epididymis és
ductus deferens

INSL3
Gubernaculum
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gubernaculum
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2. abra A here leszallasanak folyamata emberben

Forras: Foresta és mtsai., 2008



A rejtett here 3 helyen fordulhatéela hasliregben, a lagyékcsatornaban vag§ra b

alatt, a hasfalon kivil. Sok tudds a lagyéki ésraalatti helyeddést egy csoportba sorolja és

az 6 felosztasuk szerint a masik csoport aiinakelyeztdédi here. A lagyékcsatornaban

talaltak rejtett herét emberekben, lovakban ésakjpdn (Amann és Veeramachaneni, 2006).

A here leszallasaban résztéestrukturak: a here, ductus epididimydis, ductu$edens, a

degeneralédd mesonephros, a cranialis suspengaméint, a gubernaculum, a processus

vaginalis (mely a hashartya kitiremkedése), a cstgnazom, a genitofemoralis ideg a

lumbalis 1-es és 2-es ganglionokkal, valamint @recsko.

A kutatasok alapjan a here leszéllasakor a hararis,fanelyek soran megakadhat a

folyamat:

o 1.fazis: Hasi athelyézés zajlik, mely soran a here a d&ejp hagyhdlyag nyakahoz

o

migral, mik6zben & a hastreg mérete, ezt pedig egy kisebb métékyzetvaltozas
koveti, a jowbeni bel$ lagyékgyirihoz.

Szabalyozasdbané fszerepe az Insl3-nak van, mely stimuldlja a gudorium
novekedését. Ehhez a Iépéshez nem szilkséges témzins bar a genitofemoralis
ideg maszkulinizacidjaval é&begiti a processus vaginalis €s a cremaster izom
novekedését (Belman és mtsai., 2002).

2.fazis: A gubernaculum gumédja meéges kitdgitjia a lagyékcsatornat, igy a nagy
nyomas hatasara a here és a mellékhere keredatlithdagyékcsatornan, a majdani
spermavezetéket kégezstruktiurdk meghosszabbodnak és a CLS csak vékony
burokként marad fenn. A gubernaculum szerepe t@adtziv a lagyékcsatorna
tagitasa és a here, illetve mellékhere herezacgkbbmonyzasa miatt €s hormonok
(Insl3, tesztoszteron) nincsenek hatassal ezeraszek

3.fazis: Az inguinoscrotalis fazis, mely soran aeha I6r alatti, kil$ lagyéekgyiri-
tajeki helyeddéeséldl a lagyékcsatornan kivilre, a herezacsko aljata Bihhez a
folyamathoz szilkség van a gubernaculum bulbusarednagyobbodasara. Végil a
gubernaculum sorvadni kezd, ezaltal 6sszekotve@eepsus vaginalis kiddellletét a
herezacsko falaval (scrotalis ligamentum), a bédsat pedig a mellékhere farkaval.
Ragcsalok és nyulak kivételével a lagyékcsatorny aegik jaratta alakul,

megakadalyozva a hias szervek sérvét (Amann és Veeramachaneni, 2006).



Ebben a szakaszban fontos a folyamat megfat@dhyban valé lezajlasa, melyet a
calcitonin-génhez kapcsolodo fehérje (CGRP, vagsisitonine gene-related peptid)
biztosit. Ezt a fehérjét a genitofemoralis idegnteli tesztoszteron-stimulusra (Amann

és Veeramachaneni, 2007).

Kisérletek

A here leszallas zavaranak oktana Osszetett, kaffdt az Insl3 hianya, az alacsony
intraabdominalis nyomas, a here kis mérete, azafgctesztoszteron-szint, magas 6sztrogén-
szint és egyéb tényélz. A kdvetkedkben a kivaltd okok vizsgalatéara iranyuld kiséedé

lesz sz6.

Insulin-like factor 3

1993-ban Adham és munkatarsai fedezték fel a himiiekben a magzati és az érett Leydig-
sejtek, nemiekben a theca sejtek altal termelt InsI3 molek(#&tusz és mtsai, 2000).
Truong és munkatarsai az Insl3-expressziot kuty@iéjben nagyobb mériétek talaltak,
mint szukak petefészkében (Truong és mtsai., 2008)ta bebizonyosodott, hogy az dsszes
vizsgalt embs fajban fontos szereppel bir a here leszallasansdkz InsI3 szerkezetileg

nagyon hasonl6 a peptid-termésizieizulinhoz, illetve relaxinhoz (Ilvell és Harturiz03).

Nef és mtsai. 2000-ben egér embridkon vizsgéltgkilzernaculum fefidését. Azt talaltak,
hogy az InslI3 szintje a vemhesség 13,5. napjatdkegsziletés utani 6. napig magas, és a
gubernaculum bulbusaban ekkor magas a receptoédvhkasAz LGR8, vagy GREAT receptor
G-proteinhez kotott. Egyéb, a here leszallasabarepet jatszo strukturakban nem talaltak

InsI3-receptort (Nef és mtsai., 2000).

Ha az Insl3 nem volt jelen az éallatok szervezetglibgive ha a GREAT InsI3-receptorok
génjére nézve knockout egeret vizsgéltak (AgoulR05), azt talaltak, hogy a here
abdominalis pozicibban maradt. A receptor-gén nidjga@verbeek és mtsai.-nak 2002-es
vizsgalata alapjan is rejtett hdr@jtddokat eredmeényezett. Szintén ez volt az eregnienaz

anyaadllat szervezetébe a vemhesség alatt exogéngisz juttattak. Ezaltal az 6sztrogén az
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a-0sztradiol receptorhoz kapcsolodik a Leydig-sejtekés elnyomja az Insl3 gén
transzkripcidjat (Nef, 2000). A vizsgalt egyedeklzenerék a hastregben helydtek, joval a

belss lagyékgyiri felett, a gubernaculum ezen egyedekben ugyandé&jetien volt.

Hypogonadalis (Hpg) allatban a magzati Leydig-&ejopulacioja nagy mennyiségben
expresszalja az Insl3 receptor mRNS-ét, illetvee@eptorfehérjét, annak ellenére, hogy az
allat rejtett herével sziletik. Ez azt sugalljiaghoa megfeldl androgén-mennyiségre is
szUkség van a here leszallasahoz (Ivell és Har0@3). A hypothalamus-hypophysis-gonad
tengely hibdja esetén rendellenesség Iép fel amgéd jelatadasban, illetve transzkripcios
faktorokban, mint a HOXA 10, HOXA 11 és Desrt gératal kodolt fehérjék (Hutson és
mtsai., 1997; Ivell és Hartung, 2003). A HOXA, vagyhomeobox gének DNS-kit
transzkripcids faktorokat kodolnak, melyek azutészt vesznek az embriondlis éejés
szabalyozasaban (Shen és mtsai.,, 1989). A HOXA rafszkripcidés faktort knockout
egereken vizsgaltak Rijli és mtsai. 1995-ben, ubeSatokata €s mtsai. 1995-ben. In situ
hibridizacioval igazoltak, hogy a HOXA10 a gubemlatnban és a vesében is teréuk. A
him knockout egerek életképes, de termékékgfitelen utodok lettek (lvell és Hartung,
2003).

Az InslI3 expresszioért feléd gén genetikai hibdjat Adham és Angoulnik is vétk 2004-

ben. Az ilyen egerek magasan a haslregben lil§dwrerével szilettek.

Anti-Miillerian Hormon

A hormont a magzati Sertoli-sejtek termelik (Mey@allen és mtsai., 1991). Egyes
kutatok a MIS2 receptort vizsgalva azt talaltakgyna hormon a gubernaculum ndévekedésére
serkenbleg hat (Kubota és mtsai., 2002). Mas vizsgala#aiat viszont knockout egerekben

nem volt hatasa a gubernaculumra (lvell és Hart@@g3).

A perzisztens Miller-vezeték szindroma esetén amomglyakran alakul ki kétoldali rejtett
heréjiség (Meyers-Wallen és mtsai., 1989), ugyanis atekzmatdmiai barrierként szolgal a
herék szamara (Hutson és mtsai., 1997).



Tesztoszteron (173-hydroxiandrost-4-ene-3-one, C19H2502)

A nemi hormonok tébbsége, a tesztoszteronnal eggiteroid szerkezietmolekulak,
melyek koleszterolbdl keépdnek @.4bra). A tesztoszteron egy 27 szénatomos molekula,
melybdl a 21 szénatomos pregnenolone keletkezik. Eztlyarfmatot a citokrom P450 side
chain cleavage (scc), vagyis oldallanc-hasité en&Agei. Ezutan a pregnenolone-bdl tobbféle
vegyilet képédhet: dehidroepiandroszteron (DHEA) a 17,20-lidziraréltal; progeszteron a
3B-hydroxiszteroid-dehidrogenaz enzim Aaltal; andresdion hidroxilalas és a 17,20-liaz
enzim altal. Az androsztendionbdl a 17-ketoreduktdzm tesztoszteront, az aromataz pedig
Osztront képes édllitani. Tesztoszteronbdl szintén az aromataz nenizépez 6sztradiolt.
DHEA-b6l a 17-ketoreduktaz androsztendiolt készihelyet a B-hydroxiszteroid-
dehidrogenaz enzim alakit tesztoszteronna. A testdmont pedig azobreduktaz alakitja

dihidrotesztoszteronna, mely tizszer jobban kép&slki (Wang és mtsai., 2008).
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A tesztoszteron a Leydig-sejtekben terédét LH-hatasra. A folyamat a hypothalamus-
hypophysis-gonéd tengely szabalyozasa alatt all, abran lathaté médon.

A tesztoszteron harom formédban lehet jelen a p@&#é keringésben: szabad
tesztroszteronként, gyengén &ite albuminhoz, illetve kotrizol-kétglobulinhoz és éis
kotodéssel a Sex Hormon-Binding Globulinhoz (SHBG). 2Zalsad tesztoszteron aktiv
formdban talalhaté meg, az albuminhoz kotott teszzewon pedig gyenge Kitése miatt
gyorsan leszakadhat a fehétjerEzek a szervezet szamara eléfheisztoszteron-forrasok,
melyeket ,nem SHBG-hez kotott” tesztoszteronnakegezink (NSB-T). A SHBG érzékeny

a kering 6sztrogén/androgén aranyra, az albuminnal elleeeétVankrieken, 1997).

Exogén p ‘ )
T B Hypothalamus
v
GnRH
e (:.l-| Hypophysis ‘(_')' '

i

s w,
FSH LH

Here A j i

OSermh seft (0 ) Leydig sejt

| ; .:.':_.-';.
2 D
Erett % (\‘/ Tesztoszteron ;-Dczt;adml

5pexmmm Aromataz

4. abra: A him nemi ntikddés neuroendokrin szabalyozasa

Forras: Mara Y Roth, John K Amory and Stephaniea@e? (2008)

A tesztoszteron szerepét a here leszallasabaramohtdbgénnel, flutamiddal vizsgaltak,
mely nagy affinitdssal bir az androgén-receptorlmman és Veeremachaneni 2007-ben

patkanyokon és sertéseken végeztek kisérletekgy, tmegtudjak, a here leszallasanak mely
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szakaszaiért felés a tesztoszteron. A hasi athel§gzs 9 vizsgalat soran 89%-ban

végbement a prenatalis vagy korai postnatalisriidekezelés ellenére.

A transzinguinalis migracié 95%-ban végbement gafhiddal kezelt &llatokban. Amman és
Veeremachaneni, Wensinghez (1988) és Hutson és atarskihoz (1997) hasonlbéan azt

tartjak, hogy csupan a magas nyomasnak van szarepaeszinguinalis migracioban.

Az inguinoscrotalis fazis tesztoszteron-igényésebr abban a szakaszban vizsgaltak, amikor
az valoban zajlik, és ekkor az dsszes here lesAdlitha ez €itt az idbablak ebitt végezték a

flutamid-kezelést, akkor 53 és 87% kdzo6tt volt anmélisan leszallt herék aranya.

A Gonadotrop Releasing Hormon- (GnRH), illetve linitgdl6 Hormon (LH)-receptor
knockout egerekben, melyekben igy nem volt medfeldesztoszteron szint, nem jott Iétre az

inguinoscrotalis migracio (Hutson és mtsai., 1997).

Patkanyok esetében a prenatalis Leydig-sejtek ahesség 15,5. napjatol megndvekedett
CAMP- és szteroid-termeléssel valaszolnak az Lkhgtisra (Huhtaniemi és Pelliniemi,
1992). Tehat a hypophysis-gonadotrop tengely iadsaid bir a rejtett heti&ég kialakulasara,

illetve barmely faktor, amely a Leydig-sejtek difacidlodasat befolyasolni képes.
A tesztoszteronnak viszont fontos szerepe van aafemoralis ideg maszkulinizaciéjaban.

Baumans és munkatarsai 1985-ben kutyakon vizsgaltékztoszteron szekréciojat a here
leszallas idszakaban. Kutyakban a here a szlletés utani 3pbnnat at a lagyékcsatornan
(Baumans és mtsai., 1985). Mivel a periférias ¢entért tesztoszteron nem mutatja pontosan
a tesztoszteron szint valtozasat (Baumans és mi€d5), a hormon szintjét a herékls
megmeérték. Az allatokat human choriongonadotropi(im@G) kezelték, mely nagyrészt LH-
hatdsu, és igy a Leydig-sejtek tesztoszteron scziéfié fokozza. A kutatok azt talaltak, hogy
a szérum- és herebeli tesztoszteron szint nem otutainelkedést a here leszallasanak
masodik szakaszaban, mig ezt korabban Rajfer éshWi&@77-ben, valamint Colenbrander,
de Jong és Wensing 1978-ban kimutattak sertés tgnyamodelleken (Colenbrander és
mtsai., 1978; Baumans és mtsai., 1985). A magitiatiye Gjszulott kutyakolykokben & f
androgénnek a tesztoszteron bizonyult, ellentéfRajier és Walsh 1977-es, patkanyokon
végzett vizsgalataval, melyben az-&hidrotesztoszteron volt a nagyobb mennyiségben
jelenleb androgén hormon. A kutyak herebeli tesztosztemntje 5000-szer nagyobbnak

bizonyult a szérum-beli értékhez viszonyitva (Banmés mtsai, 1985).
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1993-ban Kawakami és munkatarsai szintén kutyakrogdeh-szintjét vizsgaltdk a
vemhességi, illetve korai Ujszulétt Sszakban. Ok azt talaltdk, hogy a plazma
dihidrotesztoszteron-szint a vemhesség 54 és pga kézott megemelkedett a magzatokban.
A 60. nap utdn a DHT szintje csOkkent, a tesztosmteszintje pedig emelkedett és a

sziletésil szamitott 30. napon magas értéket ért el.

Aromataz

Az aromatdz enzim tesztoszteronbdl Osztradiolt kég€arreau, 2003), valamint
androsztendionbdl 6sztront allitéelGénjének tulexpresszidja rejtetthésgghez vezethet,

valbsziriileg mert néveli az dsztradiol szintet a herén b@ildnisch és mtsai., 2004).

Li és mtsai. 2001-ben végzett vizsgalatukkal ugyaralaltak. A felesleges dsztrogén az
InsI3 expresszid szuppresszidjahoz vezet, és &aftem negativ feedback révén hat a
hypotalhamus-hypophysis-gonad tengelyre, csokkearvandrogének vérbeli szintjét (lvell
és Hartung, 2003).

Osztrogén

Mindkét nemben termétlik 6sztrogén. Roselli és munkatarsai 1997-ben tattdak, hogy
him nenii allatokban a here Leydig-, Sertoli- és csiradapjellett az agyban is ternéelik és
magas koncentraciOban megtalalhaté egyes fajokjaad is (Hess és mtsai., 2001). Az
dsztrogén koncentracidja jelleden magasabb a here véndjaban, mint a periférias

keringésben (Hess és mtsai., 2001).

Az 6sztrogeén ugy fejti ki hatasat, hogy egy inttadé@ris receptorhoz kétik és aktivalja
azt (Lubahn és mtsai., 1993). Az &l8sztrogén-receptort (ER) 1986-ban klonozt&lssbr
Green és munkatarsai (Delbes és mtsai., 200@}réseptornak nevezték. 10 évvel &gl
fedezték fel aB-receptort Kulper és munkatarsai (Delbés és mt2&i06). Az OGsztradiol
metabolitjai, az dsztron és az dsztriol, gyengéiimestak az 6sztrogéen-receptorokon, mint az

Osztradiol molekula (Heldring és mtsai., 2007).

Az 1950-es években sok terhes anyat kezeltek -gtdblsztrollal, hogy hormonalisan

tamogassak a terhességet. Am ezt megsziintettékarmas megsziiletett gyerekek nagy
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hanyada lett rejtett hekgjilletve egyéb defektustdl szenvedtek (Ivell ésthtag, 2003). Ezt
Kisérleti korilmények kozott is vizsgéltdk. Vemhpatkdnyoknak adtak oOsztrogént, és
bebizonyosodott, hogy a him utédok heréje nem tskdlla megfelél modon (lvell és
Hartung, 2003, Saunders és mtsai., 2001). Toppdabkékkebaek 1998-ban a megnévekedett
human cryptorchid eseteket 0Osszefliggésbe hoztdkermosztrogének jelenlétével a
kornyezetben. Thonneau és munkatarsai is hasoatiményekfl szadmolnak be cikkikben

(Thonneau és mtsai., 2003).

Emmen és mtsai. 2000-ben, illetve Nef és mtsai.0Zt¥h dietil-stilbosztrollal kezeltek
vemhes egereket, kivaltva az Ujsziléttek rejtetéjtiségét. A magzati InsI3 mMRNS-szintézist

alacsonyabb szitihek taléltak a kontroll &llatokéhoz viszonyitva.

Lague és Tremblay 2009-ben vizsgaltak, hogy azd@dini direkt médon elnyomja-e az Insl3
expresszidjat. MA-10 sejteket, melyek Leydig-sejteisztrogénnel, illetve dimetil-
szulfoxiddal (DMSO) kezeltek és azt talaltdk, h@agipMSO-val kezelt sejtek a behatas utan
is nagymeértékben expresszaltak Insl3-t, mig Osewdgzelés utan csokkent a

fehérjeszintézis mértéke.

Cederroth és mtsai. 2007-ben, Delbes és mtsai.-B805kimutattak, hogy az 0Osztradiol
csokkenti a tesztoszteron bioszintéziséhez szikseégges enzimek génjének expresszidjat,
mely altal csokken a tesztoszteron szintje (DelR€86, Cederroth, 2007). Mivel az InsI3
expressziot noveli a tesztoszteron (Lague és Traynk008), lehetséges, hogy az dsztradiol
repressziv hatdsa az Insl3-ra csak masodlagos zaoseteron-szintézis csdkkenéséhez

viszonyitva.

Raynaud és Raynaud 1958-ban, illetve Jean 1973#iatén egereken vizsgaltak az exogén
dsztrogén hatasat. A vemhesség 14. napjan addtb@ém-injekciéval az 6sszes him utéd
rejtett heré} volt. Vizsgéltak a hipofizis LH-tartalmat, a heréiéretét és strukturajat és a
reproduktiv traktus egyéb részeit a sziletés nappad 2, 4, 8 és 14 hetesen. Az LH-szint
alacsony volt, nem rendelkeztek kifejlett gubermacumal, és a herék szabadon mozogtak a
hastregben. Hypogonadalis him egerek, melyekn@s@iy a GnRH-szintje, cryptorchidok
lettek, de a gubernaculum normadlis fejlettsgglt és ha gonadotrop hormonokkal kezelték az
allatokat, a herék leszalltak determinalt pozidibp Ha a hypogonadotrop anyat
Osztradiollal kezelték, a fii utddokban nemddtt ki megfeleben a gubernaculum. Ez azt
jelenti, hogy a hypotalhamus-hypophysis tengely nétszik fontos szerepet az dsztrogén-
indukalt rejtett heréjség esetében (Grocock és mtsai., 1988).
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Tuddésok beszamoltak arrél, hogy a kdrnyezeti endo#liszruptornak (EED) nevezett
anyagok szintén artalmas hatdssal birnak a méhehfé&gsdé him magzatok nemi szerveire
(Agoulnik, 2005; Scott és mtsai., 2009). Ezek ayagok ugy hatnak, hogy beavatkoznak az
élettani hormon héaztartasba, ezaltal a reprodulsiésvek fefpdését gatoljak. Ezek kozé az
anyagok kozé tartoznak a xenodsztrogének (pl. dygriikaliak), perzisztalé organohalogén
szennyeék, melyek felhalmozédnak a taplaléklancban, ftdatmelyeket gyari termékek
eléallitasakor hasznalnak, szintetikus és természebesionok, fito- €s mikodsztrogének,

valamint egyéb, az endokrin jelatadast befolyaaolagok (Agoulnik, 2005).

Mivel a zsirszovet is fontos forrasa az Osztrogknrez anyai elhizas is okozhat

dsztrogén-tulsuly miatti rejtett het§gget (Delbes, 2006).

Progeszteron

Bar a progeszteron -az Osztrogén melledkéht r6i nemi hormon, mégis fontos
szerepet jatszik a him nemi tkodésben is (Han és mtsai., 2009), példaul a
spermatogenezisben, a Sertoli-sejtek funkciojabakapacitacios reakcio létrejottében és a
tesztoszteron bioszintézisében (Schwarzenbach éai.m003). A progeszteron, a tobbi
szteroid hormonhoz hasonldéan koleszterolb6l &dipz melyldl a citokrom P450scc
mitokondrialis enzim képez pregnenolone-t. Ezutareadoplazmatikus retikulumban 8-3

hidroxiszteroid dehidrogenaz létrehozza a progesateolekulat (Hanukoglu, 2002)..

2 progeszteron receptort talaltak a spermatocytakuelyekben a petesejt cumulus
sejtjeiben terméd6 progeszteron hatasara mégaz intracellularis kalcium-ion szint és
klorid-kiaramlas kovetkezik be (Thérien és Manjim&003). A spermatocytak fellletén dev
progeszteron-receptorok és Aaltaluk a progesztemmmepget jatszik az akroszéma-reakcid

létrejottében is (Gadkar és mtsai., 2002).

Szallit6fehérje

A nemi hormonokat a Sex Hormone-binding GlobulirlB$s) szallitja a vérben és ezaltal
befolyasolja a szbvetek hozzaférését a hormonoiPoo €s mtsai, 1995). A fehérje majbeli

szintézise valtozik az életciklus soran. d&sklsrban hormonalis és metabolikus faktorok
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befolyasoljak. Amellett, hogy szabalyozza a plazetiadloszlast, a metabolikus clearence-t és
a szexual-szteroidok biologiai hasznosulasat, aB&GHaz extravascularis térben egyes
szovetekben akkumulalddik és kifejti hatasat az regehekre és 0Osztrogénekre. A
féemlosoknél fejletlenebb fajokban az SHBG-expresszioeaoB-sejtekben FSH-kontroll
alatt torténik. Mint a klasszikus hormonok, a szdgateroidok vagy prekurzoraik a gonadok
szteroid-szintetizal6 sejtjeiben, a mellékvesébeia @lacentaban terndeinek, majd a vérbe

Urtlve és szallitodva jutnak el célszerveikhez (Hemnd, 2011).

.....

jelenlevb az albumin, mely minden tipusu szteroidot képewmikem specifikus maédon,
alacsony affinitdssal és rezervoarként funkcionami noveli a lipofil molekuldk
oldékonysagat és meghosszabbitja azok felezésétid&zzel szemben a SHBG egy
plazmabeli gliikoprotein, mely a biologialag aktsztiogéneket és androgéneket specifikusan
képes kotni, 4-5x ésebben, mint az albumin. Madarak kivételével mindennces allat
vérében megtalalhato. Azésrligand-kdbdés miatt a plazma SHBG & franszportfehérje a
biolégiailag aktiv szexualszteroidok szdmara. Atieszteron széllitasdnak mintegy 1 %-aban
a kortizol-binding-protein is részt vesz (Hammoad11).

A hormonok vérbeli szintjének valtozasai

Szteroid hormonokat a gonadokon kivil a mellékvéssk valamint a vemhesség
alatt a placenta termel (Hanukoglu, 1992¥en hormonok vérplazmabeli szintje napszaki
ingadozast mutat, melyre a hypothalamus és a hysaphrop-hormonjai vannak hatassal.
Hypophysectomian atesett allatokon végzett kisklbizonyitottak, hogy a szteroid-szintézis
enzimeihez szilkség van a gonadotrop-hormonok émikjingadozasara (Hanukoglu, 1992).
Hypogonadalis egereket vizsgalva azt talaltdk, regwpnadotrop releasing hormon génjének
hibaja miatt a hormon nem termidbtt, ezaltal pedig a follikulus-stimulalo- és aeinizald
hormon se és igy a legtobb szteroid-szintézisberepk enzim aktivitdsa cstkkent, kivéve a
3p-HSD enzimét, mely a pregnenolone-t progeszteralakitia. Kul$ luteinizalé hormon
adasa esetén 10 napon belll Gjra ndegm szteroid-szintetizald enzimek szintje a vérlkaami
bizonyitja, hogy a feltibb szabalyozas és annak cirkadian ritmusa hataasabz enzimek

miikodésére (Hanukoglu, 1992).
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A stresszhatas képes a hypothalamus- hypophysistémgely nikodésének megzavarasara,
azaltal, hogy negativan hat a luteinizal6 hormomé&®désére (Hanukoglu, 1992).

Hales és munkatarsainak 1992-ben végzett kisélapgan a Leydig-sejtek szomszédsagaban
léevé makrofagok aktivitdsa is képes csokkenteni a P#BOszteroid-szintetizalé enzim
aktivitasat. Ezen kivil azt talaltdk, hogy az il@ekin-1 szintén ilyen hatassal volt az enzimre
(Hanukoglu, 1992). Orava és munkatarsai 1989- keinterferony hatdsat vizsgalva azt
talaltak, hogy ez szintén gatlé hatassal birt adigegejtek szteroid-szintetizalé képességére
(Hanukoglu, 1992).

Az embs fajokban fontos szerepe van a tesztoszteronnakeamatogenezisben
(Jarow és mtsai., 2001). Zirkin és munkatarsai 1989 azt talaltak, hogy patkanyok esetében
a tesztoszteron koncentraciéja a hereszovetben032€r tobb, mint a szérumbeli
tesztoszteron-koncentracié. Awoniyi és munkataedaib992-es kutatatdsa alapjan ennek az
értéknek legaldbb 10-szeresnek kell lenni ahhogyhennmaradjon a spermatogenezis

(Jarow és mtsai., 2001).

Setchell vizsgalta a vér-here barrietkiddését azaltal, hogy a tubuli seminiferiben és
a rete testisben talalhat6 folyadék 6sszetétekmriidotta 6ssze a nyirok- és a vérkeringéssel.
Kezdeti kisérleteiben csak a rete testis folyadéfk&galta, mely kaliumban és kloridban
gazdagabb, natriumban, foszfatban, bikarbonatbagnéziumban szegényebb volt. Kigis a
tubuli seminiferi®l szarmazo folyadékot is képes volt mikropunkcitalavizsgalni. A here
tubulusaibol szarmazo folyadék meég tobb kaliumanh Kevesebb kloridot és natriumot
tartalmazott, mint a rete testiglszarmazo6 minta. Ezutdn mérték a tesztoszteroimoa#ol, a
total protein értékét és a spermatocytdk szamatAigesztoszteron és az 0Osszfehérje
koncentracidja alacsonyabb volt a rete teétisaarmazo mintaban, mint a here kanyarulatos
csatornacskaiban, de a spermatocytak szamaban aknjelents eltérés a két folyadék
kozott (Setchell, 1979).

A tesztoszteron facilitalt diffizidval, egy karrietolekula segitségével jut a Sertoli-sejteken
keresztil a tubulusokba, de arra vonatkozdan iswakarirodalmi adatok, hogy egys#er
diffizioval mozognak a szteroidok a sejtek koz8gtthell, 1979).
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A hormon-termelésre iranyuld vizsgalatok kutyakban

Kawakami, Hori és Tsutsui 1999-ben vizsgaltak, ynagként hat a mesterségesen
rejtett helyeddédivé tett here az ellenoldali parjara és a spermatzisre. 8 beagle kutyan
végezték el a itétet, mely sordn a bal herét meghagytak scrotaigezidésben, a jobb
oldalit ellenben a lagyékcsatorna kitagitasa utéiasiiregbe helyezték. Feljegyezték igan
soran mindkét here meéretét, biopszia altal mintttek beblik szbvettani vizsgalatra,
valamint a transzferrin szint mérése miatt. A ted@sin szint mérését azért végezték el, mert
Skinner és Griswold 1980-ban végzett tanulmanypj@teezt a glikoproteint a Sertoli-sejtek
termelik, és altala mérheh Sertoli-sejtek aktivitasa (Kawakami és mts&d99). Ezen kivil
veért vettek a vena spermaticabdl, illetve perifené&nabdl is és ebbhormon szinteket
hatarozta meg. Mérték a tesztoszteron-, @xdsztradiol- és a luteinizalé6 hormon szintjét. A
miitét utan 52 héttel elvégezték ugyanezeket a tesiztekad a 8 allaton.

Bizonyitott, hogy a rejtetther@jallatokban az abdomindlis helyes, ezaltal a magasabb
hémérséklet miatt nincs spermatogenezis (Kawakammési., 1999). Arra is iranyultak
vizsgalatok, hogy a cryptorchid herével contrakiiean helye&do herében alacsonyabb volt
a spermatogenezis kutyadkban (Kawakami és mtsaBP9)19Mengel és Moritz 1976-0s
kisérletiikben ennek hatterében azt feltételeztéfy la mesterségesen rejtett hebgedivé

tett here autoantitesteket termel a contralaterageszséges here ellen, gatolva annak
mikodését, igy a spermatogenezist. Ez a tedria newnyitott, am Kawakami, Tsutsuli,
Yamada, Ogasa és Yamauchi 1988-as vizsgalataiaalaba a rejtett herét eltavolitottak, az

egészséges here funkcidja helyreallt.

Kawakami, Horu és Tsutsui alitét ebtti és az 52 héttel kébbi eredmények alapjan
azt talaltak, hogy a mesterségesen cryptorchidddhezék témege éatlagosan a kiindulasi
méret 34%-ara cstkkent, mig a bal oldali, scrotaiyetdésikben megtartott herék témege
nem csokkent szignifikdnsan. A szdOvettani vizsgalatin azt talaltak, hogy a cryptorchid
herékben a Sertoli-sejtek és a spermatogoniumakazéem kilénbozott a et ebtt és 52
héttel utdna, am a primer spermatocytak és a spidadkaszama alacsony volt. A transzferrin
szint csOkkent a titét utdn mind a scrotalis, mind az abdominalis é&lgédi herék esetén.
A tesztoszteron szint a vena spermaticabdl szarmmtaban alacsonyabb volt a rejtett here

esetében a #wét utan 52 héttel. Az Osztradiol szint ugyanittrveéellenben jeledsen
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megemelkedett. Az ellenoldali, scrotalis here veparmaticajdban a tesztoszteron és az

Osztradiol szintje egyarant csokkent. A periféxi@dben csokkent az LH szintje.

Valoszinileg a cryptorchid here altal nagy mennyiségben eéirrdsztradiol indukalta az
agyalapi mirigyet az alacsonyabb meétigkH-elvalasztasra és ennek kovetkezményeként

alakult ki az alacsony tesztoszteron-szint is (Keamai, Horu, Tsutsui, 1999).

A kisérlet soran kapott eredményeiketlatdblazaban mutatom be:

1. tablazat: Tesztoszteron (T) és Osztradiob(Ezintje a vena spermaticaban a scrotalis- és az
abdominalis helyg@lédi here esetében aitét idején, illetve 52 héttel kélsb vizsgalva. Valamint
a periférias vérll ugyanebben a kétdpontban az ébbi két hormon és a luteinizalé hormon (LH)

szintje. Kawakami, Horu és Tsutsui 1999-es kisé@ebeagle kan vizsgalata alapjan.

0.hét (niitét) 52. hét
T (ng/ml) 95.2 +/-10.4 80.6 +/- 6.8
Normal
Vena helyezdési here | E; (pg/ml) 50.8 +/-11.3 | 448+/-7.1
spermatica
bal T (ng/mi) 914 +/-63 | 5L0+-81
szarmazo
veér
Cryptorchid here
E> (pg/ml) 51.4 +/-10.2 79.8 +/-9.3
T (ng/ml) 2.5+/-0.3 1.2+/-0.1
E2 (pg/ml) 14.2 +/-1.1 22.4 +/-0.8
Periférias ver
LH (ng/ml) 55+/-1.0 3.8+/-1.2

Egy masik kisérlet soran Mischke, Meurer, Hoppeepeischar, Hewicker-Trautwein
német tudosok 2002-ben vizsgaltak kutyak vérplaamsdy Osztradiol- és tesztoszteron

szintjét, valamint ezek egymashoz viszonyitott géén

Céljuk az volt, hogy 0sszehasonlitsdk az egészskgssk hormonszintjét a kulonféle
degenerativ- és daganatos hereelvaltozassal rezdléddatok hormonszintjével. A kisérlet
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soran vizsgaltak 20 egészséges, bilateralisanadisrdtelye#dédi herékkel bird kutyat, 20
allatot Leydig-sejtes daganattal, 6 darabot Sesggjles daganattal, 9-et seminomaval, 7-et
egyoldali, inguinalis rejtettheriggéggel, 9-et abdominalis rejtetthéisgggel (kdzulik 1
egyed esetében bilateralis volt az elvaltozasphit® esetében unilateralis), 6-ot degenerativ
elvéltozast mutatd, de scrotalis helj@edi herével (2 bilateralis volt kozulik). Mindegyik
herét megvizsgaltak szovettanilag, hematoxilindeoai festve. Az allatokbdl EDTA-s
csovekbe veért vettek a vena cephalicabdl, vagy rea \&phenabdl. Az eredmények2a

tablazatban lathat6ak.

2. tablazat Mischke és munkatarsainak 2002-ben végzett lefsdrék eredménye.

Osztrogén (pg/ml) Tesztoszteron (ng/ml) Tesztoeni®sztrogén
Normal here 18 1.95 9.6
(min.:8.6, max.:31.5)| (min.:0.05, max.: 3.7)| (min.:0.58, max.: 35.8)
Sertoli-sejtes 29 0.08 0.32
daganat (min.:14.4, max.:48.3) (min.:0.03,max.: 0.77) (min.:0.06, max.:2.80)
Seminoma 12 1.15 9.9
Leydig-sejtes 16.8 1.70 8.2
daganat
Rejtett here ~normal 2.3 (bilateralisan inguinalis=kontroll
cryptorchid egyed) abdominalisLeydig-
sejtes daganat

A tdblazatban foglaltak alapjan lathatd, hogy aettjeréfi kutyaknal ebben a kisérletben
nem talaltak az egészségeshez viszonyitva magédsabiadiol szintet, ami ellentmond az

el6z6 kisérletben tapasztaltaknak.

A bilateralis rejtettheréjegyed esetében a tesztoszteron értéke @tatsirhoz allt kdzel, 2.3

ng/ml volt.

A rejtettheréj kutyak esetén a tesztoszteron és az dsztradioya inguinalisan helyédo
herék esetében alig tér el a kontrollhoz viszomyitaz abdominalis rejtett heifiéallatok
esetében pedig az atlagérték a Leydig-sejtes dagakagértékével esik egy

ertéktartomanyba.

Mattheeuws és Comhaire 1999-ben, valamint FeldmarNélson 1996-ban szintén azt
talaltak, hogy az unilateralis cryptorchid kutyakztiadiol - é€s tesztoszteron szintje az

egészséges kutyak hormon szintjéhez kdzeli értakédt (Mischke és mtsai., 2002).
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Anyag és modszer

1. Mintavétel

Vizsgalatainkban rutin ivartalanitas soranujggtt heremintakat dolgoztunk fel. A
beteganyagot a Szent Istvan Egyetem Kisallat Kdijaikszolgaltatta. A vizsgalatban n=25
egészséges és n=10 rejtett hergyed vett részt. Az allatok 8 és 120 honapokkabttiek
voltak, atlagosan 33 hénaposak.

Az n=10 cryptorchid kutya kozul n=3 allatnak vahguinalis helyeédési az egyik
heréje, az ellenoldali pedig a herezacskdban vetitadalhato.

Hadiri helyezidédi heréket n=7 allat esetében talaltunk, kézulik eggednek mind a
két heréje a hasiregben volt, a tobbi eb contralide heréje a herezacskéban volt
megtalalhato.

Elso Iépésként alvaddsban nem gatolt vért vettiink laro&tol. Ezutdn az ivartalanitas
soran eltavolitott herékh a herék tokjanak eltavolitasa utan, borsészemmagysagu
parenchyma-részletet metszettiink ki, melyet akalitnérlegen megmertink. A mintat -86
°C-on taroltuk feldolgozasig, melynek soran a nkat&?BS-oldattal felhigitottuk Ggy, hogy a
homogenizatum ml-enként 1 g hereszbévetet tartalomazzzutdn szob#émérsékleten, Janke
& Kummel Ika-Werk UltraA-Turrax szévet homogenizatl végeztik a homogenizéalast. 20
percig 4000/perc fordulatszamon centrifugaltuk atakat, a vizsgalatig pedig a fellluszot
Eppendorf-csdvekben taroltuk -20 °C-on. A herestiileszarmazd mintakbdl 1:40 aranyud

higitasi sort készitettlink és ezutan mértilk megranbin koncentraciokat.
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2. Hormon-mérések

ELISA (Enzyme-Linked Immunosorbent Assay) modsderraérttk meg a
tesztoszeron, a progeszteron és az Osztradiol ktac®jat a szérumban, illetve a

herehomogenizatumban.

A teszteket, melyek a. abran lathatéak, EDRG Instruments Gmbh-t6l rendeltik
(Frauenbergstrasse 18., D-35039, Marburg). (A osgreron-szinteket az EIA-1559 {jel
ELISA kit-tel, az 6sztradiolt az EIA-2693 jekit-tel, a progeszteront pedig Quanticheck-kel

mertuk.)

5. abra: DRG Instruments Gmbh ELISA-tesztjei

Forras: http://www.drgmedtek.pl/cms/node/11

Direkt ELISA kit-ekkel dolgoztunk, mely egy quaiatitv in vitro diagnosztikai modszer. A
tesztek kompetitiv kotésen alapulnak. Direkt ELISgetén a kit felllete antitestekkel van
fedve. Ez a tesztoszteron kit esetében ddédzarmazd monoklondlis tesztoszteron
ellenanyag, az oOsztradiol kit esetében nyulboleaan, poliklondlis dsztradiol antitest, a

Quanticheck esetében pedig szintén monoklonaliggsaieron ellenanyag.

Els lépésként a mintat tesszik a kit mélyedéseibe.iftaman talalhatd hormon Iditik az
antitesthez. A felesleget ezutan mosofolyadekkalvelitjuk, majd enzimmel jeldlt antitestet
adunk az elegyhez, mely szinreakciot okoz pozgitleen. Ezutan Ujabb moséas kovetkezik,
hogy eltavolitsuk a nem kédott antitesteket. Igy pozitiv esetben a kit felite 16w
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ellenanyaghoz a vizsgalt hormon antigénje, ahhdigpez enzimmel jeldlt antitest Kditik. A
kovetked lépés az, hogy hozzdadjuk az enzim szubsztrasjdazeigy létrejo§ reakcio
szinvaltozast okoz a pozitiv mintabah @bra). Végul stop oldatot adunk az elegyhez és
mikrotiter olvaso segitségével meghatarozzuk azabanciat, amit a spektrofotometridban
hasznalnak annak mérésére, hogy az adott anyatjikh weigarzas milyen aranyban éall az
anyagon keresztl juté sugarzassal

(http://www.sumanasinc.com/webcontent/animationgéaiE LISA.htm)| Perry es

munkatarsai, 2002).

Szubsztrat
Ag=Antigén
E=Enzim
Antitest
konjugitum |
Direkt ELISA

6. abra: direkt ELISA

Forras:http://amrita.vlab.co.in/?sub=3&brch=69&sB86&cnt=1

A tesztoszteron kithez tartozé standardek a kowédde O; 0,2; 0,5; 1, 2; 6; 16 ng/ml. 1
ng/ml tesztoszteron 3,467 nmol/l-nek felel meg.&ztradiol kit esetében pedig: 0,25; 100;
250; 500, 1000; 2000 pg/ml, ahol 1 pg/ml 6sztradi6l7 pmol/l-nek felel meg.

A progeszteron szinteket a Veterinorg Ltd. (Budgpksvan utca 2) Quanticheck-tesztjével
meértik. Monoklondlis anti-progeszteron antitestettaimaz a kit, Szintén alkalmaznak
enzimmel jeldlt progeszteront, szubsztratot, inkidtdés a reakcio lezajlasa végén a
szinvaltozas alapjan értékelik a tesztet, a szienkritdsa ebben az esetben is forditottan
aranyos a hormon-koncentracioval. Pontos értékét mh-es hullamhosszon fotométerrel

tudunk mérni.
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A Quanticheck, mely &. abran lathato, 1 és 10 ng/ml progeszteron szint kozépiels mérni,
amely 3,17 és 31,79 kdzotti nmol/l értéknek felelgnA teszt érzékenysége 0,5 ng/ml.

F N L P“”‘--'JCHr'[-_f:{jm_.

Sulution [l sy buffe
J f PBS

ANTICHECS

QL

7. dbra: Quanticheck ELISA-kit, Forras:
http://www.univet.hu/units/Szuleszet/reqi_web/diagosztikai labor.htm

Kvalitativan értékelni az eredményt a kialakult kégzin intenzitasa alapjan lehet,
kvantitativan pedig ugy, hogy minden mélyedésbeepp kénsavat, stop reagenst adunk, ami
utdn a kialakult sarga szin intenzitasat fotométetb60 nm hullamhosszon tudjuk mérni. A

kialakult szin efssége a progeszteron koncentracioval forditott@nmyais.
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Eredmények

Vizsgalataink alapjan a 3. tablazatban lathatdo eredményeket talaltuk. A
herehomogenizatumbdl mért tesztoszteron szintakatkgészséges allatok esetében mintegy
281-szerese a veérszérumbeli értékek atlaganak. rPesh@vetBl meért tesztoszteron
koncentracid értéke az inguinalis rejtett herékédsn volt a legkiugrobb, a maximalis értéke
20000 ng/g, az atlag érték 10223,33 ng/g. A coatizehlis herék esetében az atlagérték a

normal helyeédédi herék atlagértekétnem ter el jelersis mértékben.

A szérumbeli tesztoszteron szint atlagértéke norneffededi herék esetében 5,81 ng/g

volt, mig cryptorchid heréknél ez az érték 3,1ng/

Az o6sztradiol szint szérumbeli atlaga egészsédawhlesetében bizonyult magasabbnak, a
rejtett herdj csoport értékének 2,3-szorosa volt. A herehomagé&minbdél mérve viszont a
normal, az abdominalis és a contralateralis hélyési herék atlagos 6sztradiol
koncentraciéja hasonlé egymashoz, mig az inguireigek esetében ez az értek magasabb,
480,83 pg/g.

Az intratesticularis progeszteron szint atlaga ésat ugyanaz a tendencia figyetheteg,
mint az dsztradiol esetében. Az inguinalis herélarbtlagérték 33,12 ng/g, mig a normal
helye®dédi heréknél 11,09 ng/g, az abdominalis rejtett he¥ERrnl1 ng/g, a contralateralis
heréknél pedig 13,95 ng/g volt az atlagérték.

A szérumbeli progeszteron értékek nem tértek ednjgben egészséges és cryptorchid
allatokban. A herehomogenizatumban mért progesztezmtek atlaga korulbeltl 15-sz6rose
a szérumbeli atlagnak normal hel§dedi herék esetén. Az inguinalis helge2di rejtett

heréji allatokban ez az arany 51-szeres.
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3.

tablazat: Méréseink eredményei (Minimum, maximum, szorasgadls median értékek).
Normal Inguinalis | Abdominalis | Contralateralis
helyez6désli rejtett rejtett here here
here here
Minimum 163,3 5070 72,5 62,8
Intratesticularis | Maximum 6400 20000 13200 5000
tesztoszteron Atlag 1632,46 10223,33 2719,19 1537,68
(ng/g) Sz6ras 1437,66 8470,99 4149,43 1928,79
Median 1647 5600 1600 712,95
Minimum 0,17 0,41
Szérum- Maximum 17 5,69
tesztoszteron Atlag 5,81 3,12
(ng/ml) Sz6ras 5,33 1,77
Median 5,47 3,08
Minimum 97 357,79 122,39 0,78
Intratesticularis | Maximum 535,8 503,9 433,4 604,6
dsztradiol Atlag 253,84 430,83 241,52 241,99
(pg/g) Szoras 144,63 103,34 94,18 250,99
Median 175,9 430,83 228,27 264,7
Minimum 0 0
Szérum- Maximum 141,32 42,51
6sztradiol Atlag 36,36 15,98
(pg/ml) Sz6ras 48,27 16,31
Median 8,22 5,26
Minimum 0,32 1,93 0,46 0,72
Intratesticularis | Maximum 48,2 64,3 33,6 36
progeszteron Atlag 11,09 33,12 9,11 13,95
(ng/g) Szoras 15,01 44,1 12,98 14,77
Median 1,16 33,12 2,39 11,1
Minimum 0,29 0,56
Szérum- Maximum 1,86 1,58
progeszteron Atlag 0,74 0,96
(ng/ml) Sz6ras 0,44 0,37
Median 0,56 0,78
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Megbeszélés

Az irodalmi adatok és sajat kisérletiink is még#r azt a tényt, hogy a hereszdvetben
sokkal magasabb koncentraciéban vannak jelen aogtteormonok, mint a vérszérumban.
Annak oka, hogy miért joval alacsonyabb a heregb@évetermeldé hormonok szintje a

vérplazmaba jutva, még kérdéses.

Setchell 1979-es vizsgalatai alapjan a here csatekdinak kilonbdz szakaszain
elté a folyadék dsszetétele. Ez azért lehet igy, mepeamatocytak eérése és tarolasa soran a
kulonbod fazisokban mas koérnyezeti korilmények az optim@liszamukra. A Sertoli-
sejteken, melyek a kulonféle molekulak tubulusokdr@érs transzportjdban fontos szerepet
jatszanak, androgén receptorok talalhatéak megyadfszirileg a tesztoszteron is szerepet
jatszik a tubulusok mikrokdrnyezetének kialakita@sgha transzportfolyamatok szabalyozasa

altal (Meng és mtsai., 2005).

A tesztoszteronnak, melyet a here interstitiuméabéalhato Leydig-sejtek termelnek,
sokréti a funkcioja. Egyrészt képes mas hormonokka athalgkpeldaul az aromataz enzim
altal, mely 6sztradiolla alakitja. Ez a folyamatelett allatokban a Leydig-sejtekben, a még
fejlédé szervezetekben a Sertoli-sejtekben zajlik. Masrész interstitiumbdl a here
csatornacskaiba jutva tovabbszallitodik és részzt wespermatocytaknak megfél&brnyezet

kialakitasaban.

Az 6sztradiol és a progeszteron vizsgalataink alappkkal kisebb mennyiségben van
jelen a hereszovetben, mint a tesztoszteron, ardk@&irhormon és azok receptorai (Lubahn
és mtsai., 1993, Thérien és Manjunath, 2003) g0l szerepet jatszanak a him nemi

miikodésben, illetve a fertilizacidé bekovetkeztébech(@arzenbach és mtsai., 2003).

Tesztoszteron

Vizsgalatunk alapjan elmondhatd, hogy a kisérlettdmat vev n=25 egészséges és
n=10 rejtett herdj allat esetében is az intratesticularis tesztogatdoncentracio volt a
legmagasabb. Ugyan az inguinalis hetjgei cryptorchid allatokbdl csak n=3 mintank volt,
az lathatd, hogy kiugréan magas intratesticulaesztbszteron értékeket mutattak: 1.:5070
ng/g, 2.:5600 ng/g és 3.:20000 ng/g. Mindharomt asetében csak az egyik here volt
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rendellenes poziciéban. A contralateralis hetéldzarmazd intratesticularis tesztoszteron
szinteket 6sszevetettem az inguinalis here-mintakkal110 ng/g, 2.:603,9 ng/g, 3.:5000
ng/g. A 3. alany kivételével a contralateralis lkbté szarmazoé tesztoszteron szint kozelit az

n=25 egészséges allatbdél szarmazé minta atlagéately,1632,46 ng/g.

A hereszovettl mért tesztoszteron koncentraciok eredmény8i9a abrakon lathato

box plotokon tlntettem fel.
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8. abra: Hereszovetbeli tesztoszteron szint (ng/g). Balloldaz 6sszes cryptorchid here egy boxban
abrazolva, jobb oldalon pedig kiilén a hasi és kaddgyéki helyeddédi rejtett herék
(Forras:Kollar Eszter, 2012).
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9. dbra: Hereszovetbeli tesztoszteron szint (ng/g). Ballolda hasi és a lagyéki helyiédi rejtett
here esetében,jobb oldalon a contralateralis, isélsas lagyéki helyérlédi herék esetében
(Forras:Kollar Eszter, 2012).
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2 olyan egyed volt, melynek mindkét heréje a hagira volt fellelhei. Esetiikben a bal és a
jobb oldali herébl szarmazé mintak tesztoszteron koncentracidjatelsz egyik allatnal
133,5 ng/g és 324,1 ng/g volt, mely az atlagértittiatartomanyba esik, a masik allat
esetében viszont 819,6 ng/g és 2000 ng/g lett edmegny, mely az egészséges allatok
atlagértékéhez viszonyitva magasabb, am az abdbsnielyezdédi heremintak atlaganal,
2719,19 ng/g-nal alacsonyabb.

Az 6sszes cryptorchid her@bszarmaz6 minta atlagos széveti tesztoszteron eardcioja

4595,23 ng/g, mely 2,8-szorosa az egészsegeskadlidbmos tesztoszteron koncentraciojanak.

A szérumbdl mért tesztoszteron koncentracié ateggszséges allatokban 5,81 ng/ml, mely
majdnem kétszerese a rejtett héréjlatok szérumabdl mért tesztoszteron szintnek,3h?
ng/ml. Olvasmanyaim alapjan Kawakami és munkataedail999-es kisérletében kutyak
periférias vérédl vizsgalva is hasonlo értékeket kaptak. 2,5 ngirolt a szérumbeli
tesztoszteron szint a kisérlet 0.napjan és 1,2Irflrhéttel azutan, hogy mesterségesen rejtett

heréjivé tették az allatokat.

Tehat bar a cryptorchid herékdbszarmaz6 szoveti mintdkban atlagosan magasalibavol
tesztoszteron koncentracid, a véraramba jutva lebietormon van jelen, mint egészséges

allatokban.

Jarow és munkatéarsai (2001) szerint a spermiogemd#odéséhez arra van szikség,
hogy a hereszdvetben a tesztoszteron koncentraeig@abb 10-szerese legyen a vérbeli
koncentricidnak. Az &ltalunk vizsgalt rejtett hér@jllatok esetében ez az érték sokszor
tébbszazszoros volt. Az inguinalis helgde<i herék szdvettani vizsgalata alapjan (Kollar és
mtsai., 2012), a magas intratesticularis hormonckaotraciok ellenére a spermiogenezisre

utalo jelek hianyoznakl(l. abra).
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10. abra: Egészséges, tbbbsoros csirahamot tartalmaz6 beetsz
(Forras: Kollar Eszter, 2012)

11. abra: Inguinalis helyeé&dédi rejtett here, melyben nem zajlik spermatogenesis.

( Forras: Kollar Eszter,2012)

Osztradiol

Az intratesticularis 6sztradiol szinteket vizsga(t2-13.abrg lathaté az eredmények
alapjan, hogy a contralateralis herékbzarmaz6 mérési eredmények mutatjak a legnagyobb
szorast, ebben a csoportban van a legkisebb istiatiris dsztradiol érték, mely 0,78 pg/g
és a legnagyobb is, 604,6 pg/g. Ha a normalis, dralateralis és a cryptorchid egyedek

30



adatait vizsgaljuk, az atlagértékek kozel esnekre&gphoz: 253,84 pg/g, 283,6 pg/g, 241,99
pg/g. Am ha a cryptorchid allatokon beliil két cstgo bontjuk az eredményeket, akkor
lathatd, hogy az abdominalis herék atlagos 6szradincentracioja, melynek értéke 241,52

pg/g, joval kisebb, mint az inguinalisan hel§e& heréke, melynek koncentraciéja 430,83

pg/g.
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12. dbra Hereszovetbeli 6sztradiol szintek (pg/g). Baladdsh az 6sszes cryptorchid here egy boxban
abrazolva, jobb oldalon pedig kiilén a hasi és kaddagyéki helyeddédi rejtett herék
(Forras:Kollar Eszter, 2012).
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13. abra Hereszdvetbeli 6sztradiol szintek (pg/g) a kéttétlyesdésu cryptorchid herék esetében
(Forras:Kollar Eszter, 2012).
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A szérumbol mért 6sztradiol szint szintén jovalcatmyabb a hereszovétbmert
koncentracidéknal. Egészséges allatok esetén aatasticularis koncentracid atlagosan 7-
szerese a szérumbelinek. Ez az érték az inguinahstye®do rejtett herék esetében 36-
szoros. A szérumbeli 6sztradiol koncentracioknahegfigyelhed, hogy az egészséges herék
esetében talalt atlagos koncentracié, 36,36 pgfmafjasabb mint a rejtett hdrgnintdkban,
mely 15,98 pg/ml. Erre vonatkozéan nem talaltam t@dda az irodalomban, de
megfigyeléseink alapjan az lehet az oka ennekemgéignek, hogy a rendellenes poziciéban
lévé here szamara nem optimalisak a kornyezeti koriyelénEmiatt megvaltozhat egyes
enzimek, példaul az aromataz enzirikidése, de okozhatja a Sertoli-sejtekben bekdvétkez

funkcidvaltozas is, illetve egyéb, még nem vizstgiityedKk.

Progeszteron

A progeszteron koncentraciokat vizsgalvid.@bra) az figyelhed meg, hogy az
intratesticularis atlagértékek tekintetében csak irguinalis helyeé&dédi herék atlagos
koncentraciéja, mely 33,12 ng/g, tér el a tobbagthl, melyek 9,11 ng/g és 13,95 ng/g
kozotti értéket mutatnak. Am ha a median értékakefigyelembe vessziik, a normalis
helyetidédi és a cryptorchid csoportok medianja (1,16 ng/g 2639 ng/g) joval a
contralateralis herék median értéke (11,1 ng/gjt alan. Inguinalis mintabdl csak ket
eredményt kaptunk, igy a median megegyezik az dgdla§33,12 ng/g), mely szintén
magasabb érték. A kis elemszam miatt megfigyel&bdimmesszemeh kdvetkeztetést nem
tudunk levonni, mindenesetre érdekes, hogy tgykt az inguinalis mintdkban a hormon

szintek minden esetben eltérnek az abdominalisakiban mérhéekisl.
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14. abra Hereszovetbeli progeszteron szint (ng/g). Bahlld az 6sszes cryptorchid here egy boxban
abrazolva, jobb oldalon pedig kiilén a hasi és kalddagyéki helyeddédi rejtett herék
(Forras:Kollar Eszter, 2012).

A szérumbdl mért progeszteron koncentraciok esatép tinik, hogy nincs jelerds
kilonbség egészséges egyedek atlagéertéke, mely mghsl, és cryptorchid egyedek
atlagérteke kozott, ami pedig 0,96 ng/ml. A szérelnprogeszteron szint referenciaértékére
vonatkozéan egy irodalmi adatot talaltam kutyakbagszerint egészséges, intakt himek
progeszteron-szintje kevesebb, mint 0,2 ng/ml (Hem 2012). Ha figyelembe vesszik, hogy
az egyes laboratoriumokban mért referenciaértékeklonkdzhetnek egymastal,
feltételezhetjiik, hogy az altalunk, az egészsétjamiéban mért progeszteron koncentraciok

az egészseéges, elvarhaté tartomanyban vannak.

Hormonok egymashoz viszonyitott aranya

A 15-20. abréakon pontdiagrammon tintettik fel a vizsgéalt egyedekesmivetbl mért

hormonjainak egymashoz viszonyitott aranyat.

Az egészseges allatok adataibdl készilt abran, mdigreszévetih mért progeszteron- és
Osztradiol szintek dsszefiiggését mutafjé.dbra), lathatd, hogy az alacsony progeszteron
értékekhez alacsony oOsztradiol koncentracié tadefozi magasakhoz pedig magas. A
tesztoszteron és az 6sztradiol -, illetve a tegiosn és a progeszteron kozotti 6sszefliggést

mutatdo abrakonl1b. és 17. abrp egészséges allatok esetében nem figy@lhetg ilyen
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Osszefliggés. A8-20. abrakona contralateralis herék esetében lathatunk pazipesolatot,

a cryptorchid herék esetében nem.
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15.4bra: A vizsgalt egészséges egyedékimért intratesticularis tesztoszteron- (ng/g) és
Osztradiol szint (pg/g) 6sszefiiggése.
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16. 4bra: A vizsgalt egészséges egyedékimért intratesticularis progeszteron- (ng/g) és
Osztradiol szint (pg/g) 6sszefliggése.
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17. &bra: A vizsgalt egészséges allatokbdl mért intratestigsiitesztoszteron- (ng/g) és
progeszteroszint(ng/g) 6sszefliggése.
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18.4bra: A vizsgalt rejtett herdj allatokbdl mért intratesticularis tesztoszterarg/() és
Osztradiol szint (pg/g) 0sszefiiggése. Bal old&bdii I-vel és z6ld pontokkal jeldlve az inguinal
helye®ds rejtett herékbl-, bal oldalon alul H-val és r6zsaszin pontokleddive a hastiregben

helye®do rejtett herékbl, jobb oldalon pedig C-vel és kék pontokkal jek contralateralis heréib

szarmazo értékek lathatéak

is
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19.abra: A vizsgalt rejtett herdj allatokbdl mért intratesticularis progeszterorg/@) és
Osztradiol szint (pg/g) 6sszefliggése. Bal old&ddiil I-vel és zold pontokkal jelélve az inguinalis
helye#d6 rejtett herékBbl-, bal oldalon alul H-val és r6zsaszin pontokledblve a hasiregben
helye®do rejtett herékbl, jobb oldalon pedig C-vel és kék pontokkal jek contralateralis heréib
szarmazé értékek lathatoak.
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20.4bra: A vizsgalt rejtett herdj allatokbdl mért intratesticularis tesztoszterarg/@)) és
progeszteron szint (ng/g) 6sszefliggése. Bal atd@ldil I-vel és zdld pontokkal jel6lve az inguiisan
helye®ds rejtett herékbl-, bal oldalon alul H-val és r6zsaszin pontoklkeddive a hastiregben
helye®do rejtett herékbl, jobb oldalon pedig C-vel és kék pontokkal jek contralateralis heré#b
szarmazo értékek lathatdak.
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A herehomogenizatumbdl mért tesztoszteron kongeidtkk atlaga egészséges allatok
esetében mintegy 281-szerese a vérszérumbeli Rréflieganak. Ez az arany a contralateralis
herék esetén a legalacsonyabb: 55,25-sz6rds. Aumialgs rejtett herékben mért tesztoszteron
koncentraciok atlaga a vérszérumban mért konceatBiel,08-szorosa, mely az abdominalis
rejtett herék esetén 865,98-szoros értéket jelentaz egészséges allatokéhoz képest joval
magasabb értélkdi(tablazas).

4. tablazat: Az altalunk mért hormonok atlagkoncentracidinakngeéa hereszévetben a szérumbeli értékekhez
képest, a vizsgalt mintakban.
Intratesticularis tesztoszteron (ng/g) /Szérumtesiztoszteron (ng/ml) arany, Intratesticularigrasiiol (pg/g) /

Széumbeli 6sztradiol (pg/ml) arany, Intratesticislarogeszteron (ng/g) / Szérumbeli progesztergmgh)

arany.
Norrpa! ., Ingu_lnalls Abdominalis | Contralateralis
helyezdési rejtett .
rejtett here here
here here
IntrateS|cuIarls/szerqmbell 280,97 854,08 865.98 55,25
tesztoszteron arany
Intrate__stlcula_rls/sz,erumbell 6.98 35.99 12.95 12.66
Osztradiol arany
Intratestlcularls/szerymbell 14.99 50.95 8.21 16,03
progeszteron arany

A hormonok atlagkoncentraciojanak egymashoz visitotiyaranyat §. tablazaf) vizsgalva

az lathatd, hogy a hereszowdtbmeért tesztoszteron/dsztradiol hanyados a normalis
helye®dédi és a contralateralis herék esetében hasonlo,deilil6500, mig az inguinalis
rejtett herék esetében az aranyszam 23729,38;darrabalis rejtett heréknél pedig 11258,65.

5. tablazat: A tesztoszteron és az 0sztradiol atlagkoncentndaioi egymashoz viszonyitott ardnya a

hereszovetben, valamint a szérumban, az altaluzkga&lt mintdkban. A tesztoszteron és az Osztradiol

e

Normal Inguinalis | Abdominalis | Contralateralis
helyezidédi | rejtett rejtett here here
here here
Intratesticularis 6431,06 | 23729,38 11258,65 6534,31
tesztoszteron/6sztradiol arany
Szérumbeli 159,79 195,24
tesztoszteron/0szradiol arany
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Az intratesticularis tesztoszteron/progeszteronyhdos alapjan is hasonldé aranyok
lathatéak, mint a tesztoszteron/dsztradiol esddéalira), vagyis hogy a normal helyézédi
€s a contralateralis csoportban az arany hasom@,ZQ, illetve 110,23), a rejtett herék

esetében pedig magasabb (inguinalis: 308,98; almddisi 298,48).

A szérumbeli tesztoszteron/progeszteron arany &szeg@ges allatok esetében magasabb

(7,85), mint a cryptorchid egyedeknél (3,25).

6. abra: A tesztoszteron és a progeszteron atlagkoncenimnakié egymashoz viszonyitott aranya a

hereszdvetben, valamint a szérumban, az altalumggalt mintakban. A tesztoszteron és a progeszteron

Norrpa! . Ingqlnahs Abdominalis | Contralateralis
helyezdési rejtett .
rejtett here here
here here
Intratesticularis
tesztoszteron/progeszteron 147,20 308,98 298,48 110,23
arany
Szérumbeli
tesztoszteron/progeszteron 7,85 3,25
arany

A kisérletiink célja az volt, hogy megallapitsukgharyptorchid kutyak esetében a
szOveti hormontermelés mennyiben tér el az egésgséitptokétdl. Az eredmények alapjan
elmondhato, hogy a tesztoszteron, az dsztradial pogeszteron is ezeknek a heréknek az

esetében volt atlagosan a legmagasabb.

Jelen vizsgalat elemszama,dsisrban a rejtett heréjegyedek tekintetében alacsony,
igy a vizsgalat eredményeinek statisztikai értedesl@gyeire nem lehetséges. Limitalo
tényed ugyanakkor a rendkivil magas szoras értékek téAye.eredmények alapjan
megfontolandd a jdben extrakcid beiktatdsa a mintdk feldolgozéasansosd szteroidok
kinyerése a szOvet homogenizatumokbdl. Az eredniéalapjan elmondhaté ugyanakkor,
hogy a szoveti hormontermelés vizsgalata igéredbgtla cryptorchidismus (vagy mas,
intratesticularis rendellenesség) kilinikumanak ftedgsében, esetleg a kasztraciot kévet
terapia meghatarozaséban, a hormonalis diszfunkciokegeneralodasanak

nyomonkovetésében, melyhezdésigrban szérum markerek meghatarozaséra van sziikség.

Meggondolandd ugyanakkor, hogy a rejtett herék dm®bjese és az intratesticularis
hormonkoncentraciok alapjan koévetkeztethetiink-eralellenességek kialakuladsanak okara.
Ha meggondoljuk- ahogy az irodalmi 0Osszefoglalobanrészleteiben szerepel- hogy a
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fejlédés soran létrejott rendellenességek sokszor hdisomatasra vagy rendellenes
hormonalis hatést kifejtve jonnek létre, elmélgtilelképzelhdt lehet. Természetesen
mindehhez nagy esetszamra, modell kisérletekre gggbe immunhisztokémiai, esetleg

genetikai vizsgalatokra lenne szikség.

A cryptorchidismus kialakulasanak lehetséges okaifétek, am a végeredmény
szempontjabol mindegy, hogy a rejtett h&sépg hormonadlis defektus, mechanikai hiba,
neuroldgiai-, kromoszémalis, vagy egyéb rendellségamiatt alakult ki (Hutson és mtsai.,
1997), az abnormalis pozicidban visszamaradt her@ves hormontermelése és a

spermatogenezis végeredményben megvaltozik

Az a tény ugyanakkor szintén tovabbi vizsgalatword, hogy vajon miért
magasabbak a szdveti hormonkoncentraciok az inligamahelye#do rejtett herék esetében,

mint az abdominalis herékben.
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Osszefoglalas

A rejtett heréjség az dlvilagban széles korben elterjedt rendellenessétynmie oka
0sszetett, genetikai, epigenetikai és kornyezetya®k egylttesen alakitjak ki. Szerepet
jatszhat benne az anti-Mullerian hormonnak, az lindike factor 3-nak, vagy a
tesztoszteronnak a hianya, az 6sztrogén-tulsidgalitofehérje defektusa, mechanikai okok,

neurologiai rendellenességek, enzimhibak, stb.

Kisérletiinkben n=35, 8 - 120 honap kozoétti kutyiasgaltunk meg. Kozulik n=25
allat volt egészséges, n=10 pedig rejtett lierdz n= 10 rejtett her@j allat kézul n=3
kutyanak inguinalis helyédott az egyik heréje, a tovabbi n=7 eb pedig abdalis rejtett
herével birt.

Els6 l1épésként alvadasban nem gétolt vért vettink kEto&tol. Ezutan rutin ivartalanitas
soran eltavolitottuk a heréket a Szent Istvan EgyetSzilészeti Klinikajdn és szovet
homogenizatumot keészitettiink Oiélk. A mintakat direkt ELISA moddszerrel vizsgaltuk.
Tesztoszteron-, dsztradiol- és progeszteron-szhteiértiink a herehomogenizatumbol és a

szérumbadl egyarant.

Kisérletink eredményei alapjan kijelenthetjiik, yhog széveti hormon-szintek

tobbszordsei a szérumban mért értékeknek.

A tesztoszteron, az Osztradiol és a progeszteromesizkoncentracidja is a rejtett heféj
allatokban volt magasabb az egészséges Aallatokkpesk Kiemelketl értékeket az

inguinalis helyeé&dédi herek esetén tapasztaltunk.

A tesztoszteron és az Osztradiol esetében a szérumb egészseges allatoknal talaltunk
magasabb hormon koncentraciot, annak ellenére, haggzOvetbeli koncentracié a

cryptorchid egyedekben volt magasabb.

A progeszteron szOveti koncentracioja az inguinadigett herékbl és a contralateralis
herékl®l mérve mutatott magas koncentraciot, mig a széelimdrtékek nem tértek el

jelentbsen az egészséges és a cryptochid allatok esetében.

A szoveti- és a szérumbeli hormonkoncentraciokndaddonbségének oka ma még

nem tisztazott.
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Examination of the hormone production of the testicular tissue

in cryptorchid dogs

Summary

Cryptorchidism is a common failure, which can adoath in animals and in humans.
It is caused by complex reasons, including genletgagenetical and environmental factors.
The absence of anti-Mullerian hormone, insulin-lifeector 3 or testosterone, excess of
oestradiol, failure of carrier proteins, mechaniegsons, neurological disorders and enzyme

defects can play a role in development of cryptiaism.

In our research n=35 dogs, aged between 8 andnb2hs were examined. Among
them were n=25 healthy and n=10 cryptorchid animdds3 of the n=10 cryptorchid dogs had
one testis in an inguinal position, other n=7 ddgave suffered from abdominal
cryptorchidism. Our first step in the experimentswa take clotted blood from the animals.
After that, we castrated the dogs at the Obste@losc of the Szent Istvan University and we
made a homogenate from the testicles. We examireedamples with direct ELISA method.
We measured the concentrations of testosterondraded and progesterone out of the
homogenate and the serum samples.

According to our research it can be said that t@nlone concentrations measured from the
testicular homogenates are multiple fold highenteamples measured from the serum. The
concentrations of all three hormones from the hanates of cryptorchid animals showed
values that were multiple times higher, than théues of the healthy dogs. We found
outstanding values in case of the testicles wiguimal position. In case of testosterone and
oestradiol we found higher concentration levelshie serum of healthy animals, despite the
fact that the concentrations of these hormones ftioenhomogenates were higher in the
cryptorchid animals. Progesterone concentratioos) fhomogenates showed high levels in
case of the inguinal cryptorchid testicles anddbetralateral testicles, while the values from

the serum of healthy and cryptorchid animals dighttw any significant differences.

The causes of the difference between hormone ctatens measured from the

serum and the testicle homogenate samples isistlear.
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