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ΔΕΛΤΙΟΝ ΕΛΛ. ΚΤΗΝ. ΕΤΑΙΡΕΙΑΣ, 1982, Τ. 33, τ. 1 

ΑΠΟΨΕΙΣ ΓΥΡΩ ΑΠΟ ΤΗ ΧΡΗΣΗ, ΔΗΜΙΟΥΡΓΙΑ ΚΑΤΑΛΟΙΠΩΝ 
ΚΑΙ ΑΝΑΛΥΤΙΚΗ ΤΩΝ ΓΕΝΝΗΤΙΚΩΝ ΟΡΜΟΝΩΝ 

ΣΕ ΖΩΑ ΠΑΧΥΝΣΕΩΣ 

ΕΥΑΓ. ΠΑΠΑΔΟΠΟΥΛΟΥ* 

1. ΕΙΣΑΓΩΓΗ 

1.1. Τοποθέτηση του προβλήματος 

Ό άνθρωπος άπο πολύ παλιά χρόνια προσπάθησε να αυξήσει τα προϊόντα 
τα παραγόμενα από τα ζώα. 

Σήμερα μέ την αύξηση του πληθυσμού της γης τό πρόβλημα γύρω από 
τήν αύξηση της ζωικής πρωτεΐνης είναι περισσότερο από δλλοτε οξύτερο. Για 
τήν αντιμετώπιση του προβλήματος καταβάλλονται τεράστιες προσπάθειες για 
τήν βελτίωση τών αποδόσεων τών ζώων Ιδιαίτερα σέ κρέας μέ τήν χρησιμο
ποίηση διαφόρων φαρμακευτικών ουσιών. Μεταξύ αυτών δεσπόζουσα θέση 
κατέχουν οί οίστρογόνες ορμόνες. 

Οί κίνδυνοι πού απειλούν τήν υγεία του άνθρωπου άπό τήν αλόγιστη χρή
ση τέτοιων ουσιών στην πάχυνση τών ζώων είναι σημαντικοί. Οί μέχρι στιγ
μής γενόμενες και Ισχύουσες ρυθμίσεις γύρω άπό τήν απαγόρευση οίστρογό-
νων ορμονών στην πάχυνση τών ζώων δέν απέδωσαν τα αναμενόμενα αποτε
λέσματα, ούτε σταμάτησαν ή και περιόρισαν τήν έλατωσή τους. 

1.2. Οί γεννητικές ορμόνες ώς αναβολικά στή ζωική παραγωγή. 

Ή χρησιμοποίηση γεννητικών ορμονών στή ζωική παραγωγή ώς αναβολι
κών, άρχισε στην Αμερική τό έτος 1947 και μάλιστα αρχικά στην πτηνοτρο
φία. Λίγα χρόνια αργότερα και συγκεκριμμένα τό έτος 1954, επεκτάθηκε και 
στην βοοτροφία. Σήμερα στα διάφορα κράτη στην πάχυνση τών ζώων (βοοει
δή, πρόβατα, χοίροι, πτηνά) χρησιμοποιούνται διάφορες ουσίες, μέ οίστρογό-
νο, γεσταγόνο ή ανδρογόνο δράση. 

Άπό μελέτες πού πραγματοποιήθηκαν στό χώρο της Ευρώπης, γύρω άπό 

* Κτηνιατρικό 'Ινστιτούτο Φυσιοπαθ. Άναπ. και Διατροφής Ζώων 'Αγία Παρασκευή, 'Αττικής. 
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τήν ωφέλεια των άναβλολικών παρασκευασμάτων στην πάχυνση των μόσχων, 
προέκυψε αύξηση του σωματικού βάρους κατά 14% έναντι μαρτύρων Τα ευ
ρήματα αυτά επιβεβαιώνουν την θεωρία πού διετύπωσε ό KARG σύμφωνα μέ 
την οποία, ή χορήγηση γεννητικών ορμονών στα ζώα παχύνσεως, τότε μόνο 
έχει νόημα, δταν πραγματοποιείται σέ ζώα μέ ενδογενή ορμονική έλλειψη (ευ
νουχισμένα) ή σέ γεννητικώς ανώριμα ζώα στα όποια ή ενδογενής όρμονοπα-
ραγωγή δέν έφτασε τήν πλήρη ακμή της. Σχετικά μέ τήν χρησιμοποίηση γεν
νητικών ορμονών στην πτηνοτροφία, αναφέρουμε σύμφωνα μέ βιβλιογραφικά 
δεδομένα δτι στα πτηνά δέν προκαλείται αύξηση του σωματικού βάρους, άλλα 
βελτίωση τής ποιότητας του κρέατος, λόγω αυξημένης εναποθήκευσης λίπους 
έπί τών μυϊκών ίστών. Γενικά μπορούμε νά πούμε δτι ή χρήση ορμονών στην 
πτηνοτροφία δέν έλαβε ποτέ μεγάλη έκταση. 

1.3. Νομικές ρυθμίσεις γύρω άπα τή χρήση γεννητικών ορμονών ώς αναβολι
κών 

Στην Δ.Γερμανία ή νομοθεσία τροφίμων πρό τοΰ 1979 απαγόρευε τή χρη
σιμοποίηση ουσιών μέ οίστρογόνο ή θυρεοστατική δράση στα ζώα μέ σκοπό 
τή βελτίωση τής ποιότητας τοΰ κρέατος ή τήν αύξηση τοΰ κρέατος και τοΰ 
λίπους. Στην απαγόρευση αυτή δμως περιλαμβάνονταν άπό τις στεροειδείς 
γεννητικές ορμόνες μόνο τα οίστρογόνα, δχι τα γεστογόνα καί τά ανδρογόνα. 
Ό νόμος επέτρεπε τή χρησιμοποίηση τών οίστρογόνων για θεραπευτικούς καί 
προφυλακτικούς λόγους. Όπως καί γιά τά άλλα φαρμακευτικά παρασκευά
σματα έτσι και τά οίστρογόνα υποχρεωτικά καταγράφονταν και μάλιστα μετα
ξύ άλλων αναφερόταν καί ό χρόνος παύσεως τής χορηγήσεως τους σέ ζώα 
πού προορίζονταν γιά σφαγή. Ό νόμος δμως δέν προέβλεπε μηχανισμούς γιά 
τήν εφαρμογή τών μέτρων αυτών. 'Απλώς επαναπαύονταν στην εύσυνηδησία 
τών Κτηνιάτρων. 

Ή εμφανής ανεπάρκεια σύτής τής νομοθεσίας, οδήγησε τό 1979 στην ανα
θεώρηση της. 

Σήμερα στην 'Ομοσπονδιακή Γερμανία απαγορεύεται γενικά ή χρήση τής 
διαιθυλοστιλβοιστρόλης σέ ζώα, τά προϊόντα τών οποίων προορίζονται στή 
διατροφή τοΰ άνθρωπου. Ή απαγόρευση αυτή επεκτείνεται και στα άλλα είδη 
στιλβενών καί παράγωγα τους καθώς καί στα άλατα καί εστέρες τούτων πού 
παρουσιάζουν οίστρογόνο δράση. Επίσης ή απαγόρευση περιλαμβάνει καί τά 
άλλα οίστρογόνα τών οποίων ή δραστηριότης έπί τής μήτρας τοΰ μυός, δέν 
είναι μικρότερη εκείνης τής διαιθυλοστιλβοιστρόλης τουλάχιστον κατά τον 
παράγοντα 5. 

Ή απαγόρευση είναι γενική κατά τήν περίοδο τής παχύνσεως. Ή χρησι
μοποίηση τους σέ ζώα πού προορίζονται γιά αναπαραγωγή, ό νόμος προβλέ
πει αυστηρά περιοριστικά μέτρα. Γιά δλες τις άλλες ενώσεις πού δέν αναφέ
ρονται στο νόμο 1979, ίσχύουν τά νομοθετικά μέτρα τοΰ 1976. 

Σύμφωνα μέ τήν 'Ελληνική νομοθεσία, δια τοΰ ύπ' αριθ. 276/1968 Β.Δ. α
παγορεύεται ή είσαγωγή καί διάθεση στην κατανάλωση κρέατος ζώων ή που
λερικών στα όποια έγινε χρήση μέ οποιαδήποτε μέθοδο οίστρογόνων μέ σκο-
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πο την αύξηση των αποδόσεων του. 
Επίσης δια της ύπ' αριθ. 111692/16.6.1961 αποφάσεως του 'Υπουργού 

Γεωργίας απαγορεύεται ή ανάμιξη οίστρογόνων εντός τροφής των ζώων. 
'Ανάλογες νομοθετικές ρυθμίσεις έγιναν καί σέ άλλες χώρες. Στα πλαίσια 

της νομοθεσίας της Ευρωπαϊκής Κοινότητας, απαγορεύεται τελείως ή χορήγη
ση προσθετικών ουσιών με οιστρογόνο δράση στην τροφή τών ζώων. 

Σέ αντίθεση προς τις γενικές απαγορεύσεις τής Ευρώπης, έχουμε τις μερι
κές πού ίσχύουν στίς 'Ηνωμένες Πολιτείες τής 'Αμερικής. Σύμφωνα μέ τήν ε
κεί νομοθεσία, ένα αναβολικό παρασκεύασμα μπορεί νά χρησιμοποιηθεί ελεύ
θερα στην πάχυνση τών ζώων, εφόσον πληροί ώρισμένες προϋποθέσεις πού έ
χει επιβάλλει ή 'Υπηρεσία Τροφίμων καί Φαρμάκων. 'Ανεξάρτητα δμως άπ' 
αυτό, απαιτείται όπως, τά προϊόντα ζώου πού προορίζονται για τήν διατροφή 
του άνθρωπου, είναι τελείως ελεύθερα άπό κατάλοιπα ουσιών μέ οίστρογόνο 
δράση. Οί ορμόνες πού χρησιμοποιούνται στην 'Αμερική στην πάχυνση τών 
ζώων αναφέρονται στον πίνακα 1. 

2. ΕΝΩΣΕΙΣ ΚΑΙ ΠΑΡΑΣΚΕΥΑΣΜΑΤΑ, ΜΕΘΟΔΟΙ ΑΝΑΛΥΣΕΩΣ ΚΑΙ ΔΙΑΦΟΡΑ 
ΠΡΟΒΛΗΜΑΤΑ 

2.1. Ταξινόμηση ανάλογα μέ τήν προέλευση και τήν χημική δομή. 

2.1.1. Φυσικές στεροειδεΐς ορμόνες 

Στην κατηγορία αυτή ανήκουν δλες οί γεννητικές ορμόνες πού παράγει ό 
οργανισμός, δηλαδή οίστρογόνα, γεστρογόνα καί ανδρογόνα. Οί σπουδαιότε
ρες οίστρογόνες ορμόνες ανάλογα μέ τή βιολογική τους δράση είναι: Οίστρα-
διόλη 17β, Οίστρόνη, Οίστριόλη καί ΟΙστραδιόλη 17α. Ή τελευταία υπάρχει 
στα βοοειδή (βλ. πιν. 2). 

Ή σπουδαιότερη γεσταγόνος ορμόνη είναι ή προγεστερόνη, πού είναι ταυ
τόσημη προς εκείνη του ώχροΰ σωματίου. Ή αντιπροσωπευτική ορμόνη τών 
ανδρογόνων είναι ή τεστοστερόνη. Ή χημική δομή τών σημαντικωτέρων γεν
νητικών ορμονών παριστάνεται στην εΐκόνα 1. Σήμερα μπορούν νά παρα
σκευάζονται καί συνθετικώς καί κατά ένα μέρος υπάρχουν καί στό φυτικό βα
σίλειο, π.χ. ή Οίστριόλη καί Οίστρόνη. 

Για τις φυσικές γεννητικές ορμόνες, υπάρχουν στον οργανισμό του ζώου, 
είδικοί προσχεδιασμένοι οδοί μεταβολισμού, δια τών οποίων γίνεται ή άποδο-
μή καί στην συνέχεια ή αποβολή τους. Τά φαινόμενα αυτά, κατά κύριο λόγο, 
λαμβάνουν χώρα στό ήπαρ, στό όποιο μέ τήν βοήθεια είδικών ένζυμων οί φυ
σικές ορμόνες μετατρέπονται σέ βιολογικά λιγώτερο δραστικές ενώσεις καί α
ποβάλλονται, μέ τά ούρα ή κόπρανα, αφού προηγουμένως συζευχθοΰν μέ τό 
γλυκουρονικό ή θειικό οξύ. Ό οργανισμός δέν είναι σέ θέση νά διακρίνει, έάν 
μια ορμόνη έχει ενδογενή ή εξωγενή προέλευση. 

2.1.2. Συνθετικές στεροειδεϊς ορμόνες. 
Οί διάφορες φαρμακοβιομηχανίες, μέ κάποια μεταβολή πού επέφεραν στό 

μόριο τών φυσικών γεννητικών ορμονών, κατόρθωσαν νά παρασκευάσουν 
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ΔΙΚ. 2. Συνθετικές στεροειδεΓς ορμόνες. 
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συνθετικές στεροειδεις ορμόνες, μέ μεγαλύτερη βιολογική δράση.Πρόκειται ή 
για απλούς εστέρες των φυσικών ορμονών (π.χ. 17β-βενζοϊκή οίστραδιόλη, 
μονοπαλμιτική οίστραδιόλη, προπτονική οίστραδιόλη (βλ. είκόνα 2), ή για ε
νώσεις τών όποιων ό βασικός σκελετός άλλαξε μέ τήν προσθήκη και άλλων 
διπλών δεσμών ή δραστικών ομάδων (Trenbolon, Trenbolonacetat βλ. είκόνα 
2). Ή μεταβολή αυτή στο μόριο της ορμόνης επηρεάζει σημαντικά και τα βιο
λογικά φαινόμενα της άποδομής της και τήν χημική συγγένεια της προς τους 
είδικούς υποδοχείς στα όργανα. 

Για τους απλούς στεροειδείς εστέρες, το πρόβλημα είναι απλό, γιατί μέ 
τήν επίδραση του ένζυμου έστεράση, ή ορμόνη πού αποδεσμεύεται είναι όμοια 
προς τήν αντίστοιχη φυσική, 

Τέλος θά πρέπει να αναφέρουμε δτι και στο φυτικό βασίλειο, βρέθηκαν ε
νώσεις στεροειδοΰς φύσεως μέ ορμονική δράση, οί όποιες δμως δέν είναι ανά
λογοι τών φυσικών ορμονών π.χ. ή Μιροιστρόλη. 

2.1.3. Ξενοσωματικες ενώσεις (Μέ οίσιρογόνο δράση) 

2.1.3.1. Παράγωγα στιλβενών 

Τα παράγωγα τών στιλβενών, περιέγραψαν πρώτοι οί Dodds καί συνεργά
τες τό 1938 οί όποιοι απέδειξαν δτι, ή οίστρογόνος δράση τών φυσικών ορμο
νών μπορεί να αντικατασταθεί τελείως άπό τήν διαιθυλοστιλβοιστρόλη. 

"Αλλα σπουδαία παράγωγα είναι ή έξοιστρόλη καί ή διενοιστρόλη (είκόνα 
3). Ή σπουδαιότητα αυτών τών ενώσεων είναι πολύ μεγάλη, γι' αυτό έτυχαν 
ευρείας χρήσεως. Σέ δτι άφορα τον μεταβολισμό τους θά πρέπει να αναφέρου
με δτι ô οργανισμός, σέ αντίθεση προς τις φυσικές ορμόνες, δέν είναι εφοδια
σμένος μέ τα κατάλληλα ένζυμα. Ό Perklev τονίζει ίδιαίτερα, τήν μεγάλη 
διάρκεια παραμονής στον οργανισμό της φοσφωρικης πολυδιαιθυλοστιλβοι-
στρόλης. Τούτο οφείλεται, κατά κύριο λόγο, στο χαρακτηριστικό φαινόμενο 
τοϋ ήπατοεντερικοϋ κύκλου. Μέ τον δρο αυτό νοούμε, δτι, μιά ένωση, μετά ά
πό τήν πρώτη απορρόφηση της άπό τό έντερο καί τή διάβαση της άπό τό ή
παρ αποβάλλεται μέσω της χολής έν νέου στό έντερο, (διατηρώντας τήν αρχι
κή της δραστηριότητα ή διαφορετικά ενεργοποιείται έκ νέου) δπου καί έπα-
ναρροφάται. 

2.1.3.2. Φυτοοιστρογόνα και μυκοοιστρογόνα 

Πρόκειται για ενώσεις μέ οίστρογόνο δράση, πού υπάρχουν ώς φυσικοί 
παράγοντες στό περιβάλλον μας. Στην είκόνα 3 παριστάνεται ή χημική δομή 
τών δύο πλέον γνωστότερων φυτοοιστρογόνων, τής Γενιστεΐνης καί της Κου-
μοιστρόλης. Σημαντικές συγκεντρώσεις, τών ενώσεων αυτών υπάρχουν σέ ώ-
ρισμένα είδη τριφυλλιού (Trifoleum Subterraneum). 

Παράγωγο ενός μυκοοιστρογόνου είναι τό Zeranol (είκ. ' 3), πού παρα
σκευάζεται άπό ένα μεταβολίτη του μύκητος Giberella Zeae (Fusarium Grami-
nearum) μετά άπό μιά διαδικασία ζημώσεως. Τό προϊόν αυτό μέ τήν εμπορική 
ονομασία Zeranol/Ralgro χρησιμοποιείται σήμερα σαν αναβολικό στην πάχυν-
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ΙΗΟ3· 

Δ ι α ι θ υ λ ο σ ι ι λ β ο ι σ τ ρ ό λ η 
HO 

Γ ε ν ι σ τ ε ι ν η 

*ϋξοιστρ<5λη 

Ή ε ν ο ι σ τ ρ ό λ η 

OH 
Κουμοιστρόλη 

OH Ο ÇH3 

Zeranol 

Συνθετικές ενώσεις: 

Παράγωγα στιλβενών,φυτο-καί μυκοοιστρογόνα 

ση των ζώων (βλ. πιν. 1) Μολονότι πρόκειται για ξενοσωματική ένωση, εν 
τούτοις ή διάρκεια παραμονής της στον οργανισμό είναι πολύ μικρή. 

Τελευταία αποδείχθηκε δτι και èva άλλο προϊόν μύκητος, συγκεκριμμένα ή 
Άφλατοξίνη ΜΙ έχει οίστρογόνο δράση. 

2.1.3.3. "Αλλες ενώσεις μέ οίστρογόνο δράση. 

Θα πρέπει να τονίσουμε δτι και άλλα φαρμακευτικός δρώντα παρασκευά
σματα μπορούν να έχουν ώρισμένες ορμονικές παρενέργειες. Έτσι για τό πα
ρασιτοκτόνο DDT αναφέρεται δτι υψηλές συγκεντρώσεις αυτού μπορούν νά 
έχουν οίστρογόνο δραστηριότητα. Σέ σύγκριση δμως προς τήν Οίστροδιόλη-
17β, ή σχετική δραστηριότης τής ο,ρ'-DDT είναι 1: 10.000. 
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2.2. Ταξινόμηση τών γεννητικών ορμονών ανάλογα προς την βιολογική τους 
δράση. 

2.2.1. Οιστρογόνα 
2.2.1.1. 'Ορισμοί 

Οίστρογόνα, σύμφωνα μέ την είδική βιολογική τους δράση, λέγονται οί ε
νώσεις εκείνες, πού προκαλούν χαρακτηριστικές μεταβολές στα δευτερεύοντα 
γεννητικά όργανα του θήλεος ζώου, καθώς και ψυχικά συμπτώματα οΐ-
στρου.Ή παραμονή τους και ή βιολογική τους δράση, σέ ώρισμένους ιστούς 
τοΰ σώματος, οφείλεται στην παρουσία είδικών κυτταρικών υποδοχέων πρω
τεϊνικής φύσεως, πού μπορούν και δεσμεύουν τις οίστρογόνες ορμόνες 

Μετά τήν απομόνωση ενός τέτοιου ύποδοχέως, άπό τα κύτταρα τοΰ ενδο
μητρίου δόθηκε Ινας ποιο είδικός ορισμός γιά όλες εκείνες τις ενώσεις πού έ
χουν οίστρογόνο δράση: οίστρογόνα λέγονται οί ενώσεις εκείνες, πού είναι σέ 
θέση, να καταλάβουν δεσμευτικές θέσεις στους οίστρογονικούς υποδοχείς τής 
μήτρας, προκαλώντας ανάλογα βιοχημικά και φυσιολογικά φαινόμενα. Μέ τήν 
βοήθει τέτοιων οίστρογονικών υποδοχέων τής μήτρας, έγινε γιά πρώτη φορά 
σέ συστήματα «IN VITRO» ή διαπίστωση οίστρογονικής δράσεως ώρισμένων 
ουσιών. 

Στον πίν. 2 παραθέτουμε συγκριτικά στοιχεία δραστηριότητος, μεταξύ των 
σπουδαιωτέρων φυσικών καί συνθετικών ορμονών. 

ΠΙΝΑΕ 2 

Κατάταξη των ενώσεων ανάλογα μέ τήν οίστρογόνο δράση τους. 

Ένωση Σχετική δραστηριότης 
δια τοΰ στόματος 

Μύς (Έπίμυς) "Ανθρωπος 

Σχετική δέσμευση σέ κυτταροπλα-
σματικούς υποδοχείς τής μήτρας 

Βοοειδή "Ανθρωπος 

Οίστραδιόλη-17β 

Οίστρόνη 
Οίστραδιόλη-Πα 

Οίστριόλη 

Διαιθυλοστιλβοιστρόλη 

» 
Α ίθυλο νοοιστ ραδιόλη 
Έξοιστρόλη 

16-οξο-Οίστραδιόλη 

100 

100 

1000-10,000 
750-1350 

1000 

100 

500 

100 
24 

19 
9 

121 166 

126 

1 

10 
20 

19 
16 

14 

118 
118 

2 

Είδικά στα παράγωγα τών στιλβενών, φαίνεται καθαρά ή δια τοΰ στόματος 
υπεροχή τής δραστηριότητος τους, έναντι τής φυσικής ορμόνης 
Οίστραδιόλης-17β. Σέ δτι άφορα τήν χημική τους συγγένεια προς τους οί-
στρογονικούς υποδοχείς τής μήτρας, υπάρχουν μικρές διαφορές μεταξύ άν
θρωπου καί βοοειδών. 
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2.2.2. Γεσταγόνα 

Γεσταγόνα είναι ενώσεις — δπως ή σπουδαιώτερη γεσταγόνος ορμόνη ή 
προγεστερόνη — οί όποιες είσαγόμενες στον οργανισμό συμβάλλουν στην δια
τήρηση της εγκυμοσύνης. Για τον έλεγχο τους εφαρμόσθηκαν μέχρι τώρα διά
φορα βιολογικά TEST Σχετικά στοιχεία ευρημάτων αναφέρονται στον πιν. 3 

ΠΙΝΑΞ 3 

Γεσταγόνος δράση διαφόρων ενώσεων στο TEST του C LA
UBERG MCPHAIL σέ σύγκριση προς την προγεστερόνη 
μετά άπο υποδόρια χορήγηση (κατά BRIGGS & BRO

THERTON) 

Ένωση ΣΧ ε τ · β ι ο λ · 
δραστηριότητα 

Φυσική ορμόνη Προγεστερόνη 100 
» 17α-ΟΗ-προγεστερόνη 0 

Συνθετική ορμόνη CHLOROMADINONACETAT 5000 
NORETHISTERONACETAT 3000 

» LYNESTRENOL 100 
» NORETHINODREL 25 

Τα συνθετικά γεσταγόνα μπορούν νά έχουν και άλλες δράσεις σέ διαφορε
τικό βαθμό πού δέν έχει ή προγεστερόνη. Έτσι πολλά παράγωγα της 19-Νορ-
τεστοστερόνης πού χαρακτηρίζονται σαν γεσταγόνα έχουν οίστρογόνο και αν
δρογόνο δράση ή μόνο ανδρογόνο πού πολλές φορές είναι τόσο ισχυρή ώστε 
νά μπορεί κανείς εύλογα νά μιλά για οιστρογόνα η" ανδρογόνα μέ γεσταγόνο 
δράση. 

'Επίσης και για την προγεστερόνη βρέθηκαν είδικοί κυτταρικοί υποδοχείς, 
δπως στον πλακούντα και στο ενδομήτριο της γυναίκας καθώς και στο μυο
μήτριο των έπιμύων. 

2.2.3. 'Ανδρογόνα 

ΕΪναι ενώσεις πού μπορούν νά προκαλέσουν χαρακτηριστικές μεταβολές 
στους δευτερογενείς χαρακτήρες τοΰ έρρενος π.χ. ανάπτυξη του προστάτη καί 
της σπερματοδόχου κύστεως. 

Καί για τα ανδρογόνα βρέθηκαν είδικοί υποδοχείς στον προστάτη. Στον 
πίν. 4 παραθέτουμε στοιχεία αναφερόμενα στή σχετική βιολογική δράση καί 
τήν δεσμευτική Ικανότητα των υποδοχέων μεταξύ ώρισμένων φυσικών καί 
συνθετικών ανδρογόνων. 

2.2.4. Ή σημασία τοΰ μεταβολισμού έπΐ της βιολογικής δράσεως. 

Είναι δυνατόν νά διαπιστωθούν σημαντικές διαφορές δραστηριότητος, με-



ταξύ ενώσεων με οίστρογόνο δράση, σέ δύο διαφορετικά συστήματα δηλ. «In 
vivo» καί «Ιν vitro». Αυτό δείχνει δτι ήκατάσταση του μεταβολισμού επηρεάζει 
σημαντικά την βιολογική δράση των διαφόρων ορμονικών ενώσεων. 'Αρχικά 
ή βιολογική δραστηριότητα της ορμόνης εξαρτάται άπό τήν βιολογική ήμιπε-
ρίοδο της ζωής της, μια λειτουργία άμεσα εξαρτημένη άπό φαινόμενα καταβο
λισμού και άναβολισμοΰ, καθώς καί άπό τό ποσό της αποβολής της ορμόνης 
άπό τον οργανισμό. 

ΠΙΝΑΞ. 4. 

Σχετική ανδρογόνος δραστηριότης διαφόρων φυσικών και συνθετικών 
ανδρογόνων και δέσμευση τούτων από κυτταροπλασματικούς υποδοχείς 

(κατά Liao et al.) 

Ετεροειδές ΣΧετ· ανδρογόνος δρα- Δέσμευση 
στηριότητα μετά άπό υποδοχέων 

υποδόρια χορήγηση 

5α-διυδροτεστοστερόνη 

Τεστοστερόνη 
5α-άνδροστάν-3,17-διόνη 
5α-άνδροσταν-3-όνη 
5α-άνδροστάνη 

7a-CH3-19-Νορτεστοστερόνη 
7α-17α-(ΟΗ3)2-5α-διυδρο-
τεστοστερόνη 
7α-ΟΗ3-5α-διυδροτεστοστερόνη 
19-Νορτεστοστερόνη 
7β-17α-(ΟΗ3)2-5α-διυδρο-

τεστοστερονη 

100 

40 
20 
20 
20 

260 

150 
120 
20 

0 

100 

10 
0 
0 
0 

260 

60 
40 
90 

10 

Δεσπόζουσα θέση σ' δλα αυτά τά φαινόμενα κατέχει τό ήπαρ. Ή βιολογι
κή δραστηριότητα μιας ορμόνης, εξαρτάται ακόμα καί άπό τό ποσοστό κατά 
τό όποιο άποδομείται στό ήπαρ, καθώς καί άπό τό έάν ή ηπατική διάβαση ή
ταν άμεση δηλ. ή ορμόνη έφθασε στό ήπαρ μετά τήν απορρόφηση της άπό τό 
γαστρεντερικό σύστημα ή έμμεση δηλ. αυτή έφθασε στό ήπαρ μετά άπό πα
ρεντερική χορήγηση. Μέ αυτά τά δεδομένα προσδιορίζεται ή βιολογική δρα
στηριότητα μιας ουσίας πού χορηγείται δια τοΰ στόματος. 

Στό κεφ. 2.1. αναφερθήκαμε ήδη στό μεταβολισμό ώρισμένων ενώσεων 
βάσει τής χημικής τους δομής. Γενικά θα πρέπει να γνωρίζουμε δτι, οί φυσι
κές ορμόνες παρουσιάζουν λιγώτερη δραστηριότητα δταν χορηγούνται δια 
τοΰ στόματος, κάτι πού αποδείχτηκε καί στην πράξη (πιν. 2), γι αυτό καί χο
ρηγούνται παρεντερικός. Άνεξάρητα δμως άπό αυτό ή δια τοΰ στόματος δρα
στηριότητα μιας ενώσεως έχει ίδιαίτερη σημασία στην εκτίμηση ενδεχομένων 
καταλοίπων στά προϊόντα τού ζώου πού προορίζονται για τή διατροφή τοΰ 
άνθρωπου. 

Φυσικές 
ορμόνες 

Συνθετικές 
ορμόνες 
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Όπως τονίσαμε και στο κεφ. 2.1.3.1. τα παράγωγα τών στιλβενών τα χα
ρακτηρίζει ένας έντονος ήπατοεντερικός κύκλος και ή δια του στόματος δρα
στηριότητα τους είναι πολύ μεγάλη (πιν. 3). Τό γεγονός αυτό επιβεβαιώνεται 
καί άπό τό ακόλουθο πείραμα. Στο Test-ύποδοχέως «In Vitro» ή Οίστρόνη σέ 
σύγκριση προς την διενοιστρόλη, παρουσιάζει μεγαλύτερη χημική συγγένεια 
προς τους κυτταροπλασματικούς υποδοχείς της μήτρας. 

Σημαντικές διαφορές στή δραστηριότητα αυτών τών δύο ορμονών Οταν 
χορηγούνται δια του στόματος δείχνει και τό βιολ. Τεστ του πίνακος 5. 'Αντί
θετα λοιπόν προς τό «In Vitro» Test, τό Test «In Vivo» δείχνει δτι, ή δραστη
ριότητα της φυσικής ορμόνης Οίστρόνης, είναι σημαντικά μειωμένη έναντι 
της συνθετικής διενοιστρόλης. 

ΠΙΝΑΞ 5 

Δραστηριότης της Οίστρόνης καί 
της Διενοιστρόλης έπί της μήτρας 
μετά άπό χορήγηση τους δια του 
στόματος, στό βιολ. TEST κατά 

HUIS IN Τ' VELD ET AL. 

ng/γρ. τροφής βάρος μήτρας σέ mg/ΙΟΟγρ. 
σωματικού βάρους 

Οίστρόνη Διενοιστρόλη 

0 86 87 
1 81 104 

10 101 181 
100 94 390 
1000 272 345 

2.3. Χρησιμοποιούμενα καί διακινούμενα παρασκευάσματα ώς αναβολικά 

Στό κεφάλαιο αυτό, θα περιορισθούμε κυρίως στις συνθήκες πού επικρα
τούν στό χώρο τής Δυτ. Ευρώπης. Στον πίνακα 1, αναφέρονται τά παρα-
σκευαάσματα πού χρησιμοποιούνται ώς αναβολικά στην πάχυνση τών ζώων 
στην 'Αμερική. 

Επειδή στή δυτική Ευρώπη (έκτος τής Μ.Βρετανίας), τά ορμονικά παρα
σκευάσματα χαρακτηρίζονται σαν φάρμακα, γι' αυτό στις οδηγίες χρήσεως δέν 
γίνεται πουθενά αναφορά για τή διάθεση τους σέ ζώα παχύνσεως. Στην καλλί
τερη περίπτωση, προτείνεται ή χρησιμοποίηση τους σαν αναβολικά σέ περι
πτώσεις σωματικής κατάπτωσης ή για προφυλακτικούς λόγους. Στον πίνακα 6 
αναγράφονται τά κυριώτερα αναβολικά παρασκευάσματα πού κυκλοφορούν 
στή Δυτ. Γερμανία. Επίσης στή Δυτ. Γερμανία τά παλαιά ορμονικά παρα
σκευάσματα δπως, τό Cyren-B (Διπροπιονική διαιθυλοστιλβοιστρόλη) καί τό 
Foragynol πού προορίζονται για θεραπευτικούς σκοπούς, χρησιμοποιούνται 
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παράνομα και σαν αναβολικά στην πάχυνση των ζώων. Ένα άλλο αναβολικό 
παρασκεύασμα πού είναι συνδιασμός από 20mg 17β-Οίστροδιόλης και 140mg 
Trenbolonacetat, κυκλοφορεί στη Γαλλία μέ τήν εμπορική ονομασία Revalor. 
Τούτο χρησιμοποιήθηκε για πειραματικούς σκοπούς και στή Δ.Γερμανία. 

Στή Μ.Βρεττανία, στην παραγωγή βοείου κρέατος, χρησιμοποιείται κυρίως 
ή έξοιστρόλη. Χορηγείται στα ζώα σαν έμφύτευμα στή βάση του αυτιού 90 η
μέρες προ της σφαγής σέ ποσότητα τών lOmg/3 αγγλικά Pfund στή ζωοτροφή 
ύπό μορφήν Pellets. 

Για τήν πάχυνση ευνουχισμένων ταύρων, καθώς και μοσχίδων, χρησιμο
ποιείται ένα άλλο παρασκεύασμα μέ τήν εμπορική ονομασία Rapigain, πού εί
ναι συνδιασμός άπό 24mg στιλβοιστρόλης και 120mg τεστοστερόνης. Χορη
γείται και αυτό σάν έμφύτευμα. 

Στην πάχυνση τών χοίρων χρησιμοποιείται ένα πρόμιγμα, μέ τήν εμπορι
κή ονομασία Maxymin πού εΓναι συνδιασμός διαιθυλοστιλβοιστρόλης και με-
θυλοτεστοστερόνης (άνά 2,2γρ/άγγλικό Pfund). Ή χορήγηση του διακόπτεται 
72 ώρες προ της σφαγής. Στον πίνακα 7 παραθέτουμε δλα τα αναβολικά πα
ρασκευάσματα πού χρησιμοποιούνται στο χώρο της Δ.Εύρώπης. 

ΠΙΝΑΞ 6 

'Ορμονικά παρασκευάσματα πού κυκλοφορούν στο εμπόριο σαν αναβολικά 
στή Δυτ. Γερμανία. 

Παρασκεύασμα Σύνθεση 'Οδηγίες χρήσεως 

V-IMPLIX-M 20mg 17β-Οΐστραδιόλης+ 
200rng προγεστερόνης σέ 
μορφή τών 10 PELLETS. 

"Αρρενα μοσχάρια μέχρι 350χ/μων 
Εμφύτευση στον υποδόριο ιστό 
της βάσεως του αύτιοΰ. 

V-IMPLIX-W 20mg 17β-Οίστραδιόλης+ 
200mg Τεστοστερόνης σέ μορφή 
τών 10 PELLETS. 

Θήλεα, όπως παραπάνω 

RALGRO 36mg 6-(6,10-DIHYDROXY-
UNDECYL)-ß-RESORCYLACID-
μ-LACTON(ZERANOL) 
σέ μορφή 3 PELLETS. 

Μοσχάρια μέχρι 300χ/μων. 
'Υποδόρια εμφύτευση στή 
βάση τοΰ αύτιοΰ 
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2.4. Μέθοδοι ανιχνεύσεως γεννητικών ορμονών και καταλοίπων τούτων στο 
κρέας. 

2.4.1 Μορφολογικές μέθοδοι 

Δια των μεθόδων αυτών, μπορούν να διαπιστωθούν διάφορες μεταβολές, 
πού προκαλούνται, άπό τη χορήγηση οίστρογόνων ορμονών στα δευτερεύον
τα γεννητικά όργανα του ζώου, είδικώτερα δέ, του ούρογεννητικοΰ συστήμα
τος (υποπλασία και μεταπλασία τών επιθηλίων). 

Γενικά στα μέν θηλυκά ζώα εξετάζονται οί βαρθολινικοί αδένες, στα δέ 
αρσενικά ό προστάτης. Βασικό μειονέκτημα αυτών τών μεθόδων είναι δτι, 
στην περίπτωση πού ή Ιστολογική εξέταση άποβεΐ θετική, τότε θα πρέπει νά ι
σχυρισθούμε, πώς στό ζώο έγινε χρήση οίστρογόνων. Άλλα τό εύρημα αυτό 
δέν μαρτυρεί έάν, κατά τον χρόνο της εξετάσεως υπάρχουν συγκεντρώσεις ορ
μονικών καταλοίπων. Γιατί είναι γνωστό δτι τέτοιες μορφολογικές μεταβολές, 
μπορούν νά διατηρηθούν έπ' αρκετό χρόνο και μετά την αποβολή της ορμό
νης άπό τόν οργανισμό. Άλλα και στην περίπτωση πού ή Ιστολογική εξέταση 
αποβεί αρνητική, δέν μπορούμε νά πούμε πώς στό ζώο δέν έγινε χρήση οί
στρογόνων. Καί αυτό γιατί στις περιπτώσεις εκείνες πού χρησιμοποιούνται 
συνδιασμοί άπό οιστρογόνα καί ανδρογόνα ή γεσταγόνα, οί μορφολογικές με
ταβολές πού προκαλούνται άπό τα οιστρογόνα, αποκαθίστανται άπό τήν αντα
γωνιστική προς αυτά δράση τών ανδρογόνων ή γεσταγόνων. 

Αξιολογώντας λοιπόν τίς μορφολογικές μεθόδους, θα πρέπει νά πούμε, 
πώς ή μαρτυρία τους σαν κριτήριο στό ερώτημα, έάν έγινε ή όχι χρήση ορμο
νών στό ζώο είναι περιορισμένης σημασίας. Μπορούν νά χρησιμοποιηθούν μέ 
τήν έννοια τών ανεύθυνων Screening-Tests. '· 

2.4.2. Βιολογικές μέθοδοι 

Διά τών μεθόδων αυτών, μπορεί νά διαπιστωθεί ή ορμονική δράση κά
ποιας ορμόνης, σ' ένα ώρισμένο πειραματόζωο. Τέτοιου είδους μέθοδοι, έχουν 
περιγραφεί για τά οιστρογόνα, ανδρογόνα καί γεσταγόνα. Γιά τα οιστρογόνα 
έχουμε στή διάθεση μας τήν κλασική βιολογική μέθοδο του επιχρίσματος του 
κόλπου τοΰ μυός κατά Allen & Doisy, σύμφωνα μέ τήν οποία ή παρουσία κε-
ρατινοποιμένων επιθηλιακών κυττάρων, μαρτυρεί τήν ύπαρξη οίστρογονικής 
δράσεως. 

Σήμερα δμως χρησιμοποιείται τό Test της μήτρας σέ γεννητικά ανώριμους 
μύς ή έπίμυς. Ή δυνατότητα υπάρξεως ψευδοοιστρογονικής δράσεως, έχει το
νισθεί άπό διάφορες πλευρές. Τό πρόβλημα αυτό μπορεί νά ξεπερασθεί μέ τή 
χρησιμοποίηση έκτομηθέντων μυών ή έπιμύων. 

Ή γεσταγόνος δράση εξετάζεται στή μήτρα γεννητικά άνωρίμων κονίκ
λων. 

Γιά τά ανδρογόνα, τό κλασικό βιολογικό Test, είναι αυτό τοΰ λυρίου τού 
άλέκτωρος. Ένα άλλο είναι εκείνο πού εξετάζει τήν ανδρογόνο δράση έπί της 
σπερματοδόχου κύστεως έκτομηθέντων μυών. 

Τό πλεονέκτημα τών βιολογικών μεθόδων στην εξέταση καταλοίπων είναι, 
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δτι τό προς εξέταση δείγμα δύναται, χωρίς καμμιά άλλη ίδιαίτερη προεργασία, 
να χορηγηθεί με την τροφή στο πειραματόζωο πού παίρνει τη θέση τού κατα
ναλωτή. Θα πρέπει να αναφέρουμε δμως, πώς μέ τα βιολογικά Test δέν διαπι
στώνονται μόνο κατάλοιπα της χορηγηθείσης ορμόνης, άλλα ενδεχομένως και 
άλλοι βιολογικά δραστικοί μεταβολίτες. Επίσης τα δρια ανιχνεύσεως εξαρ
τώνται άπό τήν δια του στόματος δραστηριότητα τής ορμόνης. Έτσι τα δρια 
αυτά για μέν τήν διαιθυλοστοιλβιστρόλη στό Test τής μήτρας είναι ΙΟ-*γρ. 
για δε τήν οίστραδιόλη-17β είναι 10~*γρ. 

Μια εξέταση γιά ορμονικά κατάλοιπα στο κρέας θα αποβεί τότε μόνο θετι
κή, έφ' δσον τό δείγμα μας, προέρχεται άπό περιοχή του σώματος πού υπάρ
χουν υψηλές συγκεντρώσεις τής ορμόνης (π.χ. περιοχή πού έγινε τό έμφύτευ-
μα). 'Επίσης οί βιολογικές μέθοδοι μας πληροφορούν γενικά, δτι στό ζώο έγι
νε χρήση ορμονικού παρασκευάσματος, δχι δμως και γιά ποιο παρασκεύασμα 
πρόκειται. 

2.4.3. Φυσικοχημικές μέθοδοι 

Μέ τις φυσικοχημικές μεθόδους επιδιώκεται να αποδειχθεί ή νά αποκλει
σθεί είδικά, ή παρουσία μιας ώρισμένης ενώσεως. Σέ κάθε περίπτωση δμως, 
προηγείται απαραίτητα ή εκχύλιση τού προς εξέταση δείγματος. 

Μεταξύ των μεθόδων αυτών εκείνη πού παρουσιάζει πρακτικό ενδιαφέρον 
είναι τό Test τής χρωματογραφίας λεπτής στοιβάδος κατά Waldschmidt. Λόγω 
τής ευαισθησίας της, ή οποία δπως και στις βιολογικές μεθόδους κείται μετα
ξύ 10~*γρ. έως 10-7γρ., ή χρησιμοποίηση της είναι περιορισμένη. Σαν 
μέθοδος ρουτίνας μπορεί νά χρησιμοποιηθεί τό Test πού ανέπτυξε ό Schuller 
γιά τον προσδιορισμό τής διαιθυλοστιλβοιστρόλης στα ούρα. Ή ευαισθησία 
αυτής τής μεθόδου κείται στά 50ng και εξαρτάται σέ μεγάλο βαθμό άπό τήν 
καθαρότητα τής έκχυλίσεως. Επίσης γιά τον προσδιορισμό τής διαιθυλοστιλ-
βοιστρόλης περιγράφτηκαν φθοριομετρικές καί άεριοχρωματογραφικές μέθο
δοι. Μολονότι ή ευαισθησία αυτών είναι πολύ υψηλότερη ΙΟ- 1 0 έως ΙΟ-1'γρ. 
δέν μπόρεσαν νά καθιερωθούν σάν μέθοδοι ρουτίνας γιά λόγους πρακτικότη-
τος. Τό ίδιο μπορούμε νά πούμε και γιά τή χρήση φθοριοφωτομετρικών μεθό
δων στον προσδιορισμό στεροειδών οίστρογόνων. Σήμερα ό συνδιασμός χρω
ματογραφίας λεπτής στοιβάδος καί φθοριομετρίας, αποτελεί τήν μέθοδο ρουτί
νας, στον έλεγχο αναβολικών παρασκευασμάτων (διαιθυλοστιλβοιστρόλης, 
trenbolon) στά ούρα καί κόπρανα τών μόσχων στή Δυτ. Γερμανία. 

2.4.4. Βιοχημικές μέθοδοι 

Μεταξύ αυτών, ίδιαίτερη θέση, κατέχουν οί ραδιοανοσοβιολογικές μέθο
δοι, πού περιγράφτηκαν αρχικά τό έτος 1969 γιά τον προσδιορισμό γεννητι
κών ορμονών χαμηλού μοριακού βάρους. Γιά τις περισσότερες φυσικές γεννη
τικές ορμόνες έγιναν προσδιορισμοί στό αίμα τών βοοειδών καί άλλων ζώων. 
Ή ευαισθησία αυτών τών μεθόδων κείται στά δρια τών νανογραμμαρίων καί 
πικογραμμαρίων δηλ. ΙΟ^γρ. καί ΙΟ - 1 2 γρ. αντιστοίχως. 

Έδώ καί ώρισμένα χρόνια, στό χώρο τής Δυτ. Γερμανίας, τό ραδιοανοσο-
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βιολογικό TEST της προγεστερόνης στό γάλα της άγελάδος και στον όρο του 
αίματος του χοίρου και της φορβάδος αποτελεί τη μέθοδο ρουτίνας στον έλε
γχο της γονιμότητας αυτών των ζώων. 

Στην εφαρμογή τέτοιων μεθόδων στον Ελεγχο οίστρογονικών καταλοίπων, 
πρώτοι αναφέρθηκαν οί Karg et al. καί Hoffmann και Karg . Λόγω της είδικό-
τητος καί της υψηλής ευαισθησίας, ή ραδιοανοσοβιολογία, τουλάχιστο σήμε
ρα, αποτελεί τήν μοναδική μέθοδο στον έλεγχο ορμονικών καταλοίπων με οι
στρογόνο δράση στα σφάγια ζώα-ΐδιαίτερα είσαγωγης-πού στερούνται ουρών 
καί κοπράνων. Άλλα παρουσιάζει καί σοβαρά μειονεκτήματα δπως, ακριβό ε
ξοπλισμό, εξειδικευμένο προσωπικό, μεγάλη διάρκεια επεξεργασίας του δείγ
ματος (εκχυλίσεις μέ αλλεπάλληλους καθαρισμούς) καθώς καί κινδύνους άπό 
τή χρήση ραδιενεργών ουσιών. 

Σήμερα καταβάλλονται τεράστιες προσπάθειες για τήν απλοποίηση τής με
θόδου, ώστε να μπόρεση να καθιερωθεί ως μέθοδος ρουτίνας στον έλεγχο ορ
μονικών καταλοίπων μέ οιστρογόνο δράση (π.χ. διαιθυλοστιλβοιστρόλη) στα 
προϊόντα τών ζώων, είδικά δμως στό κρέας, ήπαρ καί νεφρούς. 
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