
Chłoniak (lymphoma) jest nowotworem 
złośliwym wywodzącym się z limfocy-

tów i stanowi od 7 do 24% wszystkich no-
wotworów rozpoznawanych u psów. Ich 
występowanie oszacowano na 33 przypad-
ki na 100 tys. psów, ponadto 1,5 przypad-
ków na 100 tys. młodszych niż jednorocz-
ne i ok. 80 przypadków na 100 tys. psów 
starszych niż 10-letnie (1, 2, 3). W prze-
szłości w klasyfikacji chłoniaków stoso-
wano podział anatomiczny (między inny-
mi chłoniaki wielopostaciowe, chłoniaki 
śródpiersiowe, chłoniaki przewodu po-
karmowego), podział na chłoniaki o ni-
skiej i wysokiej złośliwości oraz podział na 
chłoniaki B- i T-komórkowe. Od pewnego 
czasu jednak wiadomo, że takie ujęcie za-
gadnienia chłoniaków jest niewystarczają-
ce, w doborze metody postępowania z pa-
cjentem chorym na chłoniaka niezbędna 
jest dokładniejsza charakterystyka rozro-
stu w oparciu o ogólnie przyjęte schematy 
klasyfikacji (4). Powszechnie akceptowana 
dawniej zasada, że chłoniaki B-komórko-
we rokują lepiej niż chłoniaki T-komórko-
we, została już podważona w wielu bada-
niach, dla każdej grupy chłoniaków istnie-
ją podkategorie, które różnią się od siebie 
pod wieloma względami, szczególnie pod 
względem zachowania biologicznego, wy-
maganego sposobu leczenia i, co najważ-
niejsze, rokowania (5).

W  medycynie ludzi proces diagno-
styczny i terapeutyczny chłoniaków został 
bardzo ujednolicony, czego efektem jest 

najnowsza klasyfikacja WHO (6). Klasyfi-
kacja ta została dostosowana również do 
potrzeb diagnostyki chłoniaków u psów, 
jednak ze względów praktycznych nadal 
używana jest też zaktualizowana klasyfi-
kacja kilońska (7). Patolodzy oraz klini-
cyści na całym świecie starają się ustalić 
wśród chłoniaków jednostki chorobo-
we pod kątem wspólnego przebiegu kli-
nicznego i  rokowania. W  tym artykule 
zaprezentowano najczęściej występują-
ce podtypy chłoniaków B-komórkowych 
w oparciu o klasyfikację kilońską, z od-
niesieniami do współcześnie obowiązu-
jącej klasyfikacji WHO. Poruszono rów-
nież problematykę dotyczącą obowiązu-
jących systemów klasyfikacji.

Chłoniaki B-komórkowe są częściej spo-
tykane u psów niż chłoniaki T‑komórkowe, 
a ich odsetek wydaje się wzrastać w ciągu 
ostatnich 10  lat z 58,9% do nawet 77,8% 
(4, 8, 9, 10, 11, 12, 13). Wśród chłoniaków  
B-komórkowych przeważają chłoniaki 
o wysokim stopniu złośliwości histologicz-
nej od 51 do 73,9% (9, 12, 13). Średni wiek 
psów, u których występują chłoniaki B-ko-
mórkowe, wynosi 8,5 roku, według niektó-
rych autorów predysponowane są owczarki 
niemieckie i rottweilery, oraz samce (2, 12, 
13). U 92% z chłoniakiem B-komórkowym 
występuje uogólniona limfadenopatia, u 2% 
miejscowa, a zaledwie u 5% psów występuje 
postać pozawęzłowa choroby (13).

Wśród chłoniaków B-komórkowych wy-
różnia się obecnie wiele podkategorii róż-
niących się od siebie nie tylko morfologią, 
ale również przebiegiem klinicznym, roko-
waniem i wymagających innego podejścia 
terapeutycznego, co sprawia, że poszcze-
gólne typy chłoniaków wywodzących się 
z komórek B należy uznać za różne histo-
kliniczne jednostki chorobowe (13, 14, 15, 
16). Najliczniejszą grupę chłoniaków B-ko-
mórkowych stanowią chłoniaki centrobla-
styczne wielopostaciowe (60–80,3%; 4, 12, 
13, 16), które według klasyfikacji WHO 
tworzą wraz z chłoniakami immunobla-
stycznymi grupę chłoniaków rozlanych 
z dużych komórek B (diffuse large B-cell 
lymphoma – DLBCL). Wśród chłoniaków 
B-komórkowych o niskiej złośliwości naj-
większą grupę (ok. 18%) stanowią chłoniaki 
ze strefy brzeżnej, w tym charakterystycz-
ne dla psów chłoniaki ze średnich komó-
rek z makrojąderkiem (macronucleolated 
medium-sized cell lymphoma – MMC) – 
omówione dalej w tekście (13).

Klasyfikacja chłoniaków

Jak już wspomniano, u ludzi (a w wielu kra-
jach także i u psów) podstawą klasyfikacji 
nowotworów układu chłonnego jest kla-
syfikacja WHO, która definiuje histokli-
niczne jednostki chorobowe z uwzględ-
nieniem takich cech, jak: obraz kliniczny, 
obraz morfologiczny rozrostu (oparty na 
badaniu histopatologicznym węzła chłon-
nego), immunofenotyp (ocena obecności 
poszczególnych cząstek powierzchow-
nych) i zmiany genotypowe. Podstawą po-
działu chłoniaków w tej klasyfikacji jest 
stopień dojrzałości komórek nowotworo-
wych. Rozróżnia się więc chłoniaki z ko-
mórek prekursorowych, które wywodzą się 
z pierwotnych narządów chłonnych (szpik 
kostny i grasica) oraz chłoniaki z komórek 
dojrzałych, które w warunkach fizjologicz-
nych znajdują się w tzw. obwodowych na-
rządach limfatycznych (węzły chłonne, śle-
dziona, kępki Peyera, tkanka limfatyczna 
związana z błonami śluzowymi – MALT). 
Chociaż klasyfikacja WHO została stwo-
rzona do klasyfikowania chłoniaków u lu-
dzi, zaadaptowano ją do stosowania u psów 
i pozwala z dużym prawdopodobieństwem 
przewidzieć zachowanie biologiczne nowo-
tworu u tego gatunku zwierząt (13, 16, 17, 
18). W klasyfikacji chłoniaków wg WHO 
wyróżnia się ok. 30 podtypów chłoniaków, 
z których większość przypomina rozpo-
znawane u ludzi (19). Jednak brak jest ba-
dań obejmujących całościową ocenę para-
metrów immunofenotypowych, genetycz-
nych, molekularnych i klinicznych u psów 
z  chłoniakiem. Pewną niedogodnością 
stosowania klasyfikacji WHO u zwierząt 
jest konieczność wykonania badania hi-
stopatologicznego węzła chłonnego po-
branego w czasie zabiegu chirurgicznego, 
co w praktyce klinicznej nie zawsze bywa 
możliwe. Nawet w Stanach Zjednoczo-
nych, gdzie medycyna weterynaryjna stoi 
na najwyższym poziomie, badanie histo-
patologiczne jako metoda potwierdzenia 
rozpoznania chłoniaka jest stosowana je-
dynie w 28% przypadków (3).

Drugą powszechnie stosowaną w bada-
niach naukowych oraz częściej w prakty-
ce weterynaryjnej klasyfikacją chłoniaków 
jest klasyfikacja kilońska. Jej podstawo-
wym założeniem jest podział chłoniaków 
ze względu na immunofenotyp komórek 
nowotworowych (chłoniaki B‑komórko-
we i chłoniaki T‑komórkowe) oraz stadium 
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zróżnicowania komórek nowotworowych 
(podział na chłoniaki o niskiej i wysokiej 
złośliwości). W ocenie cytologicznej chło-
niaków w klasyfikacji kilońskiej bierze się 
pod uwagę następujące kryteria: wielkość 
komórek (komórki małe, średnie i duże) 
określoną przez porównanie wielkości jądra 
komórek do wielkości erytrocytów, kształt 
jądra komórkowego, struktura chromaty-
ny jądrowej, obecność, wielkość i rozmiesz-
czenie jąderek komórkowych, objętość oraz 
barwliwość cytoplazmy, wartość indeksu 
mitotycznego. Określenie fenotypu wyma-
ga przeprowadzenia barwień immunohi-
stochemicznych/immunocytochemicznych 
z zastosowaniem co najmniej dwu przeciw-
ciał: anty‑CD3 (marker limfocytów T) oraz 
anty‑CD79alfa (marker komórek B). Bada-
nia własne wykazały, że w wielu podtypach 
chłoniaków ocena mikroskopowa prepara-
tów cytologicznych barwionych metodami 
rutynowymi pozwala z dużą dozą praw-
dopodobieństwa oszacować fenotyp roz-
rostu; trafność rozpoznania określono na 
90% (20). Przydatność klasyfikacji kiloń-
skiej w prognozowaniu efektów chemiote-
rapii różnych typów chłoniaków wykazano 
w badaniach przeprowadzonych przez ba-
daczy francuskich. W badaniach tych wy-
kazano wyraźne różnice w czasie trwania 
pierwszej remisji i całkowitego czasu prze-
życia pacjentów w zależności od podtypu 
chłoniaków sklasyfikowanych w oparciu 
o uaktualnioną klasyfikację kilońską zaadap-
towaną do stosowania u psów (4). W więk-
szości przypadków udaje się na podstawie 
badania cytologicznego przyporządkować 
podtyp chłoniaka określony w klasyfikacji 
kilońskiej do podtypu określanego według 
klasyfikacji WHO.

Określenie podtypu chłoniaka 
w praktyce klinicznej

Pomimo że badanie histopatologiczne 
jest podstawą rozpoznawania chłonia-
ków u psów, to badania ankietowe prze-
prowadzone w Stanach Zjednoczonych 
w czasie corocznej konferencji Veterina-
ry Cancer Society w 2009 r. (ponad po-
łowa ankietowanych lekarzy weterynarii 
była certyfikowanymi onkologami wete-
rynaryjnymi) wykazały, że w 88% przy-
padków rozpoznanie w praktyce klinicz-
nej opiera się na badaniu cytopatologicz-
nym materiału komórkowego pobranego 
ze zmienionych węzłów chłonnych lub na-
rządów wewnętrznych. Z kolei badanie 
histopatologiczne węzłów chłonnych wy-
konywano jedynie u 28% psów z chłonia-
kiem (3), zaś immunofenotypowanie komó-
rek nowotworowych rekomendowało 76% 
respondentów (3). Z powyższych danych 
wynika, że obecnie w praktyce klinicznej 
cytologia odgrywa kluczową rolę w rozpo-
znawaniu chłoniaków u psów. Badanie to 

cechuje się dokładnością, łatwością wyko-
nania, niską ceną, a zgodność z wynikami 
badania histopatologicznego jest bardzo 
wysoka, szczególnie w przypadku chło-
niaków z dużych rozlanych komórek B, 
chłoniaków strefy T/chłoniaków z komó-
rek jasnych, chłoniaków ze strefy brzeż-
nej, chłoniaków z obwodowych komórek 
T (chłoniaki o wysokiej złośliwości) oraz 
chłoniaków limfoblastycznych (21). Czyn-
nikami, które mogą decydować o znaczą-
cej roli badań cytologicznych w rozpozna-
waniu chłoniaków u psów, są: możliwość 
wykonania immunofenotypowania komó-
rek rozrostu w preparatach cytologicznych 
(immunocytochemia) oraz fakt, że więk-
szość chłoniaków rozpoznawanych u psów 
to chłoniaki rozlane utworzone z komó-
rek średnich i dużych, stosunkowo łatwe 
do identyfikacji (3). Jednak nawet w przy-
padku niektórych chłoniaków utworzo-
nych z komórek małych obraz cytologicz-
ny jest bardzo specyficzny, np. chłoniaki 
z komórek jasnych. Badania własne wyka-
zały z jednej strony, że w warunkach kra-
jowych rozpoznanie chłoniaków u psów 
w 90% przypadków opiera się na bada-
niu cytologicznym, a z drugiej strony, że 
to badanie pozwala na precyzyjne rozpo-
znanie rozrostu u znakomitej większości 
pacjentów (10, 20).

Coraz więcej publikowanych badań re-
komenduje badanie cytologiczne jako wy-
starczającą metodę rozpoznawania chło-
niaków u psów w warunkach praktycznych, 
szczególnie gdy jest ona poparta barwienia-
mi immunocytochemicznymi lub/i analizą 
z użyciem cytometrii przepływowej (3, 22, 
23, 24). Istnieją dwie podstawowe przesłan-
ki wskazujące cytodiagnostykę jako pod-
stawę rozpoznawania chłoniaków u psów. 
Po pierwsze, biopsja cienkoigłowa, która 
służy do pobrania materiału, jest metodą 
akceptowaną przez praktycznie wszystkich 
właścicieli psów z podejrzeniem chłonia-
ka. Po drugie, zdecydowana większość roz-
poznawanych chłoniaków należy do 3 lub 
4 kategorii, w których obraz cytologiczny 
jest bardzo charakterystyczny, a zastoso-
wanie barwień immunocytochemicznych 
zazwyczaj rozwiewa wątpliwości w przy-
padkach niejednoznacznych. Trzeba też 
pamiętać, że pomimo wysokiej skuteczno-
ści badania histopatologicznego w rozpo-
znawaniu chłoniaków, nawet to badanie, 
o ile niepoparte barwieniami immunohi-
stochemicznymi, jest obarczone pewnym 
błędem. W badaniu obejmującym dużą 
grupę psów z chłoniakami o powolnym 
przebiegu (chłoniaki B- i  T-komórkowe) 
zastosowanie immunofenotypowania wy-
musiło zmianę rozpoznania aż w 20,4% 
przypadków (18). Największe rozbieżno-
ści były w przypadku chłoniaków ze stre-
fy brzeżnej, po wykazaniu dodatniej reak-
cji z CD3, aż w ¼ przypadków zmieniono 

rozpoznanie na chłoniaki ze strefy T – 
patrz dalej w tekście (18). Niektóre chło-
niaki ze strefy T mogą w obrazie histolo-
gicznym „naśladować” chłoniaki ze stre-
fy brzeżnej (chłoniaki z komórek B) także 
u ludzi (25). Wydaje się, że biopsja wycię-
ciowa węzła chłonnego i badanie histopa-
tologiczne powinno być ograniczone jedy-
nie do przypadków niejednoznacznych cy-
tologicznie (24).

Klasyfikacja kilońska jest szczególnie 
polecana w przypadku oceny mikroskopo-
wej opartej na badaniach cytologicznych, 
bowiem jej głównym założeniem jest oce-
na morfologii komórek i  jej przyporząd-
kowanie do poszczególnych stadiów doj-
rzewania limfocytów (26). Fournel-Fleury 
i wsp. (26) wskazują, że brak dobrze udo-
kumentowanych danych epidemiologicz-
nych, fenotypowych i genetycznych odno-
śnie do chłoniaków u psów powoduje, że 
zaadaptowanie klasyfikacji WHO sprawia 
pewne problemy. Klasyfikacja kilońska za-
adaptowana dla psów ma jeszcze inną za-
letę, mianowicie istnieje duża korelacja 
między obrazem cytologicznym komó-
rek nowotworowych a  ich immunofeno-
typem, co sprawia, że określenie dokład-
nego typu rozrostu (łącznie z jego immu-
nofenotypem) jest stosunkowo łatwe (13). 
Badania własne przeprowadzone na dużej 
grupie chłoniaków potwierdziły powyższe 
spostrzeżenia, że obraz cytologiczny roz-
mazów barwionych barwnikiem Giem-
sy pozwala z wysokim prawdopodobień-
stwem oszacować immunofenotyp komó-
rek chłoniaka (10). Wyjątkiem są chłoniaki 
limfoblastyczne oraz chłoniaki immunobla-
styczne, dla których immunofenotypowa-
nie wymaga zastosowanie barwienia im-
munocytochemicznego (20, 26).

Chłoniaki z komórek B

Podstawowym kryterium zakwalifikowa-
nia rozrostu nowotworowego do grupy 
chłoniaków B‑komórkowych jest wyka-
zanie na powierzchni komórek nowotwo-
rowych antygenów powierzchniowych 
CD79α, CD19, CD20 oraz CD22. Pomimo 
problemów z zastosowaniem klasyfikacji 
WHO u psów, jej niezaprzeczalną zaletą 
jest utworzenie jednostek histoklinicznych 
chłoniaków pod kątem architektoniki roz-
rostu, stopnia dojrzałości oraz morfologii 
komórek nowotworowych, immunofeno-
typu, genotypu, a co najistotniejsze także 
przebiegu klinicznego choroby. Stosowa-
nie równolegle dwóch klasyfikacji podczas 
oceny chłoniaków u psów przysparza wiele 
trudności zarówno patologom, jak i klini-
cystom, jednak umożliwia porównywanie 
wyników badań pomiędzy sobą. Na szczę-
ście w przypadku chłoniaków B‑komór-
kowych u psów większość jednostek skla-
syfikowanych na podstawie preparatów 
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cytologicznych za pomocą klasyfikacji ki-
lońskiej ma swoje odpowiedniki w klasy-
fikacji WHO (tab. 1; 13, 16).

Jak już wspomniano, chłoniaki z komó-
rek B stanowią niejednorodną grupę nowo-
tworów o różnej morfologii oraz przebiegu 
klinicznym, rokowaniu, a także wymaga-
ją innego postępowania terapeutycznego. 
Poniżej opisano wybrane najpowszech-
niejsze podtypy chłoniaków B‑komórko-
wych u psów.

Chłoniaki B-komórkowe  
o wysokiej złośliwości

Chłoniaki rozlane z dużych komórek B 
(diffuse large B-cell lymphoma – DLBCL)

W klasyfikacji WHO jest to grupa chłonia-
ków o wysokiej złośliwości, utworzonych 
z dużych (o średnicy jądra komórkowego 
równej 2–2,5 erytrocytów), niedojrzałych 

komórek B. Można je podzielić pod wzglę-
dem morfologii komórek (taki podział wy-
stępuje w klasyfikacji kilońskiej) na chło-
niaki centroblastyczne (CB) oraz immuno-
blastyczne (IB). Chłoniaki centroblastyczne 
są najliczniejszą grupą chłoniaków B‑ko-
mórkowych u psów (8, 9, 12, 27, 13, 28), 
stanowiąc 76,5–83% chłoniaków rozla-
nych z dużych komórek B i ponad połowę 
wszystkich chłoniaków u psów (9, 13, 28);  
16–24% chłoniaków rozlanych z dużych 
komórek B i ok. 15% wszystkich chłonia-
ków stanowią chłoniaki immunoblastycz-
ne (9, 13, 28). Ze względu na to, że chło-
niaki rozlane z dużych komórek B u psów 
(inaczej niż u ludzi) zawierają pewien od-
setek komórek średnich z makrojąderkiem 
(MMC), nie można wykluczyć, że powsta-
ją one przez transformację chłoniaków ze 
strefy brzeżnej węzła chłonnego (9, 13).

Chłoniaki centroblastyczne (CB) 
według klasyfikacji kilońskiej dzielą się 
pod względem morfologii oraz wielkości 
komórek na chłoniaki centroblastyczne 
monomorficzne (jednopostaciowe) oraz 
chłoniaki centroblastyczne polimorficz-
ne (wielopostaciowe). W obrębie chło-
niaków monomorficznych wyróżnia się 
bardzo rzadki u psów podtyp grudko-
wy (w którym komórki mają tendencję 
do tworzenia grudek) oraz podtyp roz-
lany (brak tworzenia grudek). Chłoniaki  
pleomorficzne mogą występować z prze-
wagą komórek małych (te są najczęściej 
spotykane) oraz z przewagą komórek du-
żych. W klasyfikacji WHO wszystkie wy-
żej wymienione typy chłoniaków centro-
blastycznych poza chłoniakiem centrobla-
stycznym monomorficznym grudkowym 
należą do grupy chłoniaków rozlanych 
z dużych komórek B. Chłoniak centrobla-
styczny monomorficzny grudkowy zalicza-
ny jest do grupy chłoniaków grudkowych – 
follicular lymphoma III stopnia złośliwości. 
Chłoniaki monomorficzne stanowią zale-
dwie 3% chłoniaków centroblastycznych, 
a cała grupa chłoniaków grudkowych jest 
rzadko spotykana u psów (ok. 2% wszyst-
kich chłoniaków; 9).

Chłoniaki centroblastyczne monomor-
ficzne składają się z jednorodnej popula-
cji (ponad 60% komórek) średnich i du-
żych komórek (średnica jądra większa niż 
2 erytrocyty) z okrągłym jądrem zawiera-
jącym 2–4 małe jąderka umieszczone pod 
błoną jądrową i niewielką ilością lekko za-
sadochłonnej cytoplazmy (9, 12, 13). Sta-
nowią one nie więcej niż 1,3% chłoniaków 
centroblastycznych (12, 13).

Chłoniaki centroblastyczne polimor-
ficzne składają się w większości (nawet 
80% komórek) z małych blastów z okrą-
głym jądrem o nieregularnie zagęszczonej 
chromatynie (z większym zagęszczeniem 
na obwodzie jądra), licznymi jąderkami 
i wąskim pasmem silnie zasadochłonnej 

ZAKTUALIZOWANA KLASYFIKACJA KILOŃSKA KLASYFIKACJA WHO

Chłoniaki o niskim stopniu złośliwości Nowotwory z obwodowych komórek B

Z małych komórek B:

– limfocytowy Chłoniak z małych limfocytów B o niskim stopniu złośliwości

– prolimfocytowy

– limfoplazmocytowy Limfoplazmocytowy

Ze strefy brzeżnej Ze strefy brzeżnej
– postać węzłowa
– postać pozawęzłowa
– postać śledzionowa

Centroblastyczno–centrocytowy Grudkowy I/II stopnia

Chłoniaki o wysokim stopniu złośliwości

Centroblastyczny jednopostaciowy

– podtyp grudkowy Grudkowy III stopnia

– podtyp rozlany Chłoniak rozlany z dużych komórek B

Centroblastyczny wielopostaciowy Chłoniak rozlany z dużych komórek B

Immunoblastyczny Chłoniak rozlany z dużych komórek B

Typu Burkitta Chłoniak Burkitta

Plazmocytoidny Brak odpowiednika

Limfoblastyczny Nowotwory z prekursorowych komórek B

Tabela 1. Poszczególne typy chłoniaków B-komórkowych według klasyfikacji kilońskiej wraz z ich 
odpowiednikami w klasyfikacji WHO (13)

Ryc. 1. Obraz cytologiczny chłoniaka centroblastycznego. Zdjęcie pokazuje różnice w wielkości immunoblastów 
(czarna strzałka), centroblastów (czerwona strzałka) w porównaniu do małych limfocytów (biała strzałka). 
Barwienie odczynnikiem Giemsy, powiększenie 400×
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chromatyny. Oprócz małych blastów obec-
ne są centroblasty (od 20 do 50% komó-
rek), komórki średnie z makrojąderkiem 
(< 20%) oraz immunoblasty (< 20%; 9, 13; 
ryc. 1, 2, 3). Podtyp wielopostaciowy obser-
wowany jest w 97% chłoniaków centrobla-
stycznych i stanowi aż 60–83% wszystkich 
chłoniaków z komórek B (4, 9, 13). Figury 
mitotyczne są od średnio licznych (3–5/
w polu widzenia przy dużym powiększe-
niu, zazwyczaj 400×; high power field – 
HPF) do bardzo licznych – ok. 10 mitoz/
HPF (9, 13). Zależnie od wielkości dominu-
jących komórek chłoniaki centroblastycz-
ne wielopostaciowe dzieli się na chłoniaki 
z przewagą komórek małych – gdy zawie-
rają ok. 80% komórek małych – lub z prze-
wagą komórek dużych (12). Chłoniaki cen-
troblastyczne polimorficzne z przewagą ko-
mórek małych stanowią 66% chłoniaków 
w tej grupie i aż 40% wszystkich chłonia-
ków B-komórkowych (9, 12). Psy z chło-
niakiem centroblastycznym wielopostacio-
wym prezentowane są w stadium klinicz-
nym IIIa–Va z uogólnioną limfadenopatią, 
która rozwija się przez 1–4 tygodnie, po-
czątkowo bez innych objawów klinicz-
nych. Następnie dochodzi do zajęcia wą-
troby, śledziony oraz szpiku kostnego (13).

Czas przeżycia od rozpoczęcia leczenia 
waha się od 7 do 21 miesięcy (4, 16). Che-
mioterapia znacząco przedłuża życie psów 
z chłoniakiem centroblastycznym niezależ-
nie od zawartości daunohydroksyrubicy-
ny w protokole leczniczym, natomiast le-
czenie wyłącznie prednizonem nie wydłu-
ża znacząco czasu przeżycia (16). Niestety, 

niewiele jest szczegółowych danych odno-
śnie do przeżycia psów z chłoniakiem cen-
troblastycznym.

Chłoniaki immunoblastyczne (IB) 
stanowią ok. 12% chłoniaków B‑komór-
kowych i niecałe 8% wszystkich chłonia-
ków. Kryterium rozpoznania to stwierdze-
nie zawartości ponad 80% immunoblastów 
(komórki z dużym okrągłym jądrem ko-
mórkowym z jednym, centralnie położo-
nym jąderkiem oraz obfitą cytoplazmą; 9, 
13). Chłoniak immunoblastyczny może za-
wierać także komórki średnie z makroją-
derkiem, centroblasty oraz małe blasty, ale 
zawartość każdego z tych rodzajów komó-
rek nie może przekraczać 10%, indeks mi-
totyczny jest zazwyczaj wysoki, ok. 9 mi-
toz/HPF (9, 13). Średni czas przeżycia dla 
psów z chłoniakiem immunoblastycznym 
wynosi 308 dni, jednak dane te mają cha-
rakter orientacyjny, ponieważ obliczone 
zostały dla wspólnej grupy psów zarówno 
objętych, jak i nieobjętych leczeniem (16).

Jak wspomniano wyżej, chłoniaki im-
munoblastyczne oraz chłoniaki centrobla-
styczne według klasyfikacji WHO tworzą 
jedną grupę, z kolei klasyfikacja kilońska 
traktuje je jako dwa oddzielne podtypy. 
Co więcej, zwykło się uważać, że chło-
niaki immunoblastyczne wykazują bar-
dziej agresywny charakter biologiczny niż 
chłoniaki centroblastyczne (16). Obecnie 
odchodzi się od tego poglądu, czego od-
zwierciedleniem jest połączenie omawia-
nych chłoniaków w grupę DLBCL w kla-
syfikacji WHO. Ponieważ jednak DLBCL 
są bardzo obszerną grupą, niejednorodną 

pod względem charakteru biologiczne-
go, Valli zaproponował, żeby różnicować 
DLBCL pod względem aktywności pro-
liferacyjnej, mierzonej za pomocą war-
tości indeksów mitotycznych – IM (16). 
W jego badaniach obejmujących 944 psy 
z chłoniakiem z USA, Kanady i Europy 
czas przeżycia wśród psów z DLBCL róż-
nił się znacząco zależnie od wartości indek-
sów mitotycznych. Przy wartości indeksu 
mitotycznego mniejszej niż 20/HPF śred-
ni czas przeżycia od momentu rozpozna-
nia wynosił 188 dni, natomiast przy war-
tości 21 lub więcej/HPF tylko 31 dni (16).

Chłoniaki z komórek średnich  
o wysokim stopniu złośliwości 
– chłoniaki limfoblastyczne  
i chłoniaki typu Burkitta

Chłoniaki te zarówno w klasyfikacji kiloń-
skiej, jak i WHO stanowią dwie oddzielne 
grupy – z tym że w klasyfikacji WHO chło-
niak limfoblastyczny (lymphoblastic lym-
phoma – LBL) występuje jako rozrost z ko-
mórek prekursorowych. Jednak ze względu 
na wspólne cechy, takie jak złośliwy charak-
ter biologiczny, trudności w leczeniu i krót-
ki okres remisji choroby, chłoniaki limfo-
blastyczne z komórek B i T oraz chłoniaki 
typu Burkitta można omawiać jako wspól-
ną grupę chłoniaków z komórek średnich 
o wysokim stopniu złośliwości (16). Do-
datkowo zbliżona morfologia powoduje, że 
odróżnianie chłoniaków limfoblastycznych  
B-komórkowych od chłoniaków typu Bur-
kitta nastręcza wiele trudności nawet po 

Ryc. 2. Obraz cytologiczny chłoniaka centroblastycznego. Widoczne duże 
blasty – immunoblast (duże centralnie położone jąderko – strzałka czarna), 
centroblast (liczne jąderka położone na obwodzie jądra – strzałka biała) 
oraz komórka w typie centrocyta, z charakterystycznym wcięciem jądrowym 
(strzałka czerwona). Barwienie odczynnikiem Giemsy, powiększenie 400×

Ryc. 3. Obraz cytologiczny chłoniaka centroblastycznego wielopostaciowego. 
W tym typie chłoniaka większość komórek stanowią małe blasty z okrągłym 
jądrem o nieregularnie zagęszczonej, licznymi jąderkami i wąskim pasmem 

silnie zasadochłonnej chromatyny (czarne strzałki). Figury mitotyczne są 
od średnio licznych do licznych (biała strzałka). Barwienie odczynnikiem 

Giemsy, powiększenie 400×
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zastosowaniu immunofenotypowania (11). 
W przypadku chłoniaków limfoblastycz-
nych określenie immunofenotypu jest nie-
możliwe bez wykonania barwienia immu-
nocytochemicznego, jednak z klinicznego 
punktu widzenia takie barwienie nie jest 
konieczne, ponieważ nie wykazano związ-
ku pomiędzy immunofenotypem chłonia-
ków limfoblastycznych i rokowaniem (16).

Aktualnie brakuje ujednoliconych kry-
teriów rozpoznawania chłoniaków limfo-
blastycznych u psów na podstawie mor-
fologii komórek. Jądra komórkowe opisy-
wane są jako małej lub średniej wielkości, 
chromatyna jest rozproszona, o nieregular-
nej kondensacji, czasami z zagęszczeniem 
na obwodzie. Według niektórych autorów 
małe jąderka w ilości jednego lub więcej 
są wyraźnie widoczne, jednak większość 
opisuje jąderka jako słabo widoczne lub 
całkowicie przesłonięte chromatyną. Cy-
toplazma komórek jest skąpa, lekko zasa-
dochłonna, tworząca cienką obwódkę do-
okoła jądra (4, 9, 12, 16). Komórki chłonia-
ków limfoblastycznych dzielą się bardzo 
intensywnie, w związku z czym występu-
ją bardzo liczne figury mitotyczne (4, 9). 
Komórki pobrane ze szpiku kostnego lub 
z krwi mogą być mniejsze od komórek po-
branych z węzłów chłonnych (4).

Chłoniaki limfoblastyczne z komórek B 
cechuje wysoka złośliwość i stanowią od 
1 do 8% wszystkich chłoniaków u psów 
(9, 12, 16). Chociaż odsetek chłoniaków 
z komórek B wśród wszystkich chłonia-
ków limfoblastycznych u psów wyniósł we-
dług Valli nawet 40% (16), to w większości 
badań wykazano, że przeważają chłonia-
ki limfoblastyczne o immunofenotypie T, 
a w niektórych pracach chłoniaki limfobla-
styczne T‑komórkowe były w ogóle jedy-
nymi chłoniakami limfoblastycznymi (4, 
13, 28). Z tego powodu brak jest danych 
klinicznych dotyczących psów z chłonia-
kiem limfoblastycznym B‑komórkowym.

Chłoniaki typu Burkitta wywodzą się 
z dojrzałych, obwodowych limfocytów B 
ośrodków rozmnażania grudek chłonnych 
i  stanowią 1–16% chłoniaków B‑komór-
kowych (4, 9, 13) oraz ok. 2% wszystkich 
chłoniaków u psów (16). Grupa ta wystę-
puje zarówno w klasyfikacji kilońskiej, jak 
i WHO. Morfologicznie są to średniej wiel-
kości komórki z okrągłym jądrem z chro-
matyną pozbijaną w grudki i licznymi ją-
derkami. Cytoplazma jest silnie zasado-
chłonna i czasami zwakuolizowana (9, 13). 
Indeks mitotyczny jest wysoki (powyżej 
6 mitoz/ HPF, nawet 24/400×) z odsetkiem 
komórek dzielących się (Ki67) ok. 80% (4, 
9, 13). U psów z chłoniakiem typu Burkit-
ta obserwuje się uogólnioną limfadenopa-
tię, rzadko limfadenopatię miejscową lub 
postać pozawęzłową (z zajęciem m.in. śle-
dziony lub migdałków), często z zajęciem 
jelita; 70% pacjentów prezentowanych jest 

w zaawansowanym stadium klinicznych 
choroby (III i  IV). Najczęściej obserwo-
wane objawy kliniczne to anoreksja, osła-
bienie, biegunka oraz polidypsja/poliuria 
z hiperkalcemią, powiększenie śledziony 
i wątroby, a  także krwista biegunka tuż 
przed śmiercią (4, 13). Średni czas od roz-
poczęcia leczenia do śmierci wynosi 15 dni 
(7–21 dni; 4).

Średni czas przeżycia dla chłoniaków 
z komórek średnich o wysokim stopniu 
złośliwości (chłoniaki limfoblastyczne T 
i B oraz Burkitta) liczony dla wspólnej gru-
py psów leczonych oraz nieleczonych wy-
nosi 160 dni (16).

Chłoniaki plazmocytoidne B‑komórkowe

Chłoniaki te są rzadko rozpoznawane 
u psów, stanowią bowiem ok. 1,5% chłonia-
ków B-komórkowych i poniżej 1% wszyst-
kich chłoniaków u tego gatunku zwierząt 
(13). Fenotyp B-komórkowy został rozpo-
znany jedynie w ¼ wszystkich chłoniaków 
plazmocytoidnych u psów. Ponieważ ten 
typ rozrostu nie występuje u ludzi, nie ma 
on swojego odpowiednika w klasyfikacji 
WHO, rozpoznawany jest jedynie w opar-
ciu o klasyfikację kilońską (13). Chłoniak 
plazmocytoidny B‑komórkowy utworzony 
jest z komórek o biegunowo położonym, 
okrągłym, małym lub średniej wielkości 
jądrze komórkowym z małym, centralnie 
położonym jąderkiem. Charakterystycz-
na jest obfita, zasadochłonna cytoplazma 
z przejaśnieniem w okolicy jądra komórko-
wego przypominająca cytoplazmę komó-
rek plazmatycznych (13). Indeks mitotycz-
ny jest wysoki i wynosi ok. 7 mitoz/HPF 
(13). Chłoniaka plazmocytoidnego B‑ko-
mórkowego trzeba różnicować z chłonia-
kiem typu Burkitta o  różnicowaniu pla-
zmatycznym – chłoniak plazmocytoidny 
ma jednak większe jądro komórkowe, jed-
no, centralnie położone jąderko oraz niż-
szy indeks mitotyczny (13). Dane kliniczne 
dla tej grupy chłoniaków są skąpe. Średnia 
wieku u psów z chłoniakiem plazmocytoid-
nym B‑komórkowym w momencie posta-
wienia rozpoznania wynosi 10 lat, samce 
wydają się być predysponowane [w bada-
niach Ponce (13) 5 na 6 psów było sam-
cami (13)]. Psy prezentowane są najczę-
ściej z uogólnioną limfadenomegalią (13). 
Większość danych klinicznych na temat 
chłoniaków plazmocytoidnych dotyczy 
chłoniaków T‑komórkowych, dlatego zo-
stała zaprezentowana w artykule dotyczą-
cym chłoniaków T‑komórkowych u psów.

Chłoniaki o niskiej złośliwości

Grupa chłoniaków B‑komórkowych o ni-
skim stopniu złośliwości klinicznej (low 
grade B cell lymphoma – LGBC) może po-
wstawać jako konsekwencja długotrwałych 

rozrostów odczynowych tkanki limfatycz-
nej, część chłoniaków z tej grupy zaliczana 
jest do chłoniaków indolentnych (chłoniaki 
o łagodnym/powolnym przebiegu klinicz-
nym; 12, 14). Poza chłoniakami z komórek 
B, do tej grupy chłoniaków zalicza się tak-
że chłoniaki ze strefy T, które są liczniejsze 
od B-komórkowych (62%; 18). Według kla-
syfikacji WHO do chłoniaków B‑komór-
kowych o niskim stopniu złośliwości na-
leżą: chłoniaki z komórek płaszcza (man-
tle cell lymphomas – MCL), chłoniaki ze 
strefy brzeżnej ośrodków rozmnażania gru-
dek chłonnych w węzłach chłonnych lub 
śledzionie (marginal zone lymphomas – 
MZL), chłoniaki grudkowe (follicular lym-
phomas – FL), chłoniaki centrocytarne, 
chłoniaki limfoplazmocytoidne i chłonia-
ki plazmocytowe (14, 18). W tym miejscu 
należy zaznaczyć, że jednostki te stworzo-
ne zostały w oparciu o badania histopato-
logiczne i większości z nich nie da się roz-
poznać w badaniu cytopatologicznym, ze 
względu na brak możliwości oceny archi-
tektury tkankowej (16, 18). Postawienie 
rozpoznania bywa trudne także na podsta-
wie oceny preparatów histopatologicznych, 
zwłaszcza w chłoniakach o zaawansowa-
nym stadium, ponieważ tracą one wtedy 
charakterystyczny układ grudkowy i mogą 
zostać pomylone z chłoniakami o wysokim 
stopniu złośliwości (głównie DLBCL; 14, 
18). Do postawienia prawidłowego rozpo-
znania w przypadku chłoniaków indolent-
nych nieocenione jest badanie immunohi-
stochemiczne; w badaniach Flood-Knapik 
i wsp. (18) zastosowanie immunofenotypo-
wania wymusiło zmianę rozpoznania pod-
typu chłoniaka w 10% przypadków. U lu-
dzi do rozpoznania niektórych chłoniaków 
B‑komórkowych o niskiej złośliwości, ta-
kich jak MCL, wymagane jest wykazanie 
ekspresji CD5 oraz cykliny D1, braku eks-
presji CD10 i CD23 oraz wykazanie trans-
lokacji konkretnego genu (13).

Bazując na klasyfikacji kilońskiej, do 
chłoniaków B-komórkowych o niskiej zło-
śliwości zalicza się chłoniaki z małych lim-
focytów, prolimfocytowe, limfoplazmocyto-
we, MZL i centroblasto-centrocytowe (13).

Chłoniaki strefy brzeżnej (w dawnej 
klasyfikacji kilońskiej chłoniaki z MMC)

U psów, tak jak u ludzi chłoniaki ze strefy 
brzeżnej dzielą się na 3 postacie ze względu 
na miejsce występowania – węzłową, śle-
dzionową i powstające w obrębie rozpro-
szonej tkanki limfatycznej związanej z bło-
ną śluzową (mucosa – associated lymphoid 
tissue – MALT), głównie jelit. Postać węzło-
wa u psów stanowi 85% przypadków  i cy-
tologicznie jawi się jako chłoniak z komó-
rek średnich z makrojąderkiem (u  ludzi, 
jak już wspomniano, ten typ komórek nie 
występuje), chłoniak z małej do średniej 
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wielkości komórek (jądro o średnicy ok. 
1,5 RBC) z okrągłym jądrem z jednym, du-
żym, centralnie położonym jąderkiem. Cy-
toplazma jest lekko zasadochłonna umiar-
kowanej ilości (9, 12, 13; ryc. 4). MMC są 
charakterystyczne dla psów i wszystkie te 
komórki wykazują immunofenotyp B (12, 
14). Są one podobne do immunoblastów, 
jednak należy pamiętać, że immunobla-
sty są znacznie większe (średnica jądra 
2–2,5 RBC; 16). MZL stanowi 17% chłonia-
ków B-komórkowych (13) i 8–10% wszyst-
kich chłoniaków u psów (9, 13). Charakter 
nacieku jest rozproszony, jednak wiele ko-
mórek, przynajmniej miejscowo, tworzy 
grudki (13). Indeks mitotyczny na począt-
ku trwania choroby jest niski (praktycznie 
brak mitoz), jednak aktywność proliferacyj-
na może się zwiększać w zaawansowanym 
stadium choroby (nawet do 5–10/HPF; 9, 
14). Średnia wieku psów z chłoniakiem ze 
strefy brzeżnej wynosi 9 lat, a objawy kli-
niczne obejmują najczęściej uogólnione lub 
miejscowe powiększenie węzłów chłon-
nych, rzadziej obecność ogniskowych mas 
nowotworowych w śledzionie, wykrytych 
za pomocą palpacji lub jako przypadkowe 
odkrycie podczas badania ultrasonogra-
ficznego (14, 18). Stopień zaawansowania 
choroby podczas postawienia rozpoznania, 
wielkość komórek, ilość mitoz w HPF, odse-
tek komórek dzielących się (mierzonych za 
pomocą barwienia immunocytochemicz-
nego w kierunku ekspresji antygenu Ki67) 
nie ma znaczenia prognostycznego w tym 
typie chłoniaka (18). Ocena ekspresji anty-
genu Ki67 może być przydatna do różnico-
wania późnego stadium chłoniaka ze stre-
fy brzeżnej od wczesnego stadium DLBCL, 
jednak nie zostało to jeszcze dostatecznie 
udokumentowane (18).

Chłoniak z małych limfocytów B

Rozpoznanie cytologiczne chłoniaka z ma-
łych limfocytów B (który stanowi jedynie 
0,5% chłoniaków B-komórkowych; 13) jest 
możliwe wtedy, gdy w preparacie cytolo-
gicznym materiału pobranego z powięk-
szonego węzła chłonnego zamiast mie-
szanej populacji komórkowej (typowej dla 
rozrostu odczynowego) obserwujemy jed-
nolitą populację małych komórek przypo-
minających limfocyty, z okrągłym jądrem 
z chromatyną zbitą w grudki i skąpą cyto-
plazmą i dodatkowo potwierdzimy immu-
nofenotyp B. Może występować domieszka 
prolimfocytów, które są nieco większe (ją-
dro od małej do średniej wielkości) i mają 
bardziej obfitą cytoplazmę oraz central-
nie położone jąderko (13). Indeks mito-
tyczny jest niski (0–2 mitozy/HPF), nie 
dochodzi do wystąpienia postaci białacz-
kowej (nowotworowe limfocyty nie poja-
wiają się w szpiku kostnym ani we krwi;  
9, 13). Prolimfocyty mogą się też pojawiać 

jako jednolita populacja komórek i takiego 
chłoniaka nazywa się chłoniakiem prolim-
focytowym. Jest on bardzo rzadki i stano-
wi zaledwie 0,25% chłoniaków B-komór-
kowych u psów (13).

Chłoniak limfoplazmocytowy

Ten typ rozrostu stanowi ponad 2% chło-
niaków B‑komórkowych u psów. Miąższ 
rozrostu zawiera mieszaninę małych limfo-
cytów różnicujących się w kierunku komó-
rek plazmatycznych (małe komórki z okrą-
głym jądrem i silnie zasadochłonną cyto-
plazmą z przejaśnieniem przyjądrowym) 
i tworzących grudki (13). Komórki te, tak 
jak komórki plazmatyczne, produkują IgM 
oraz łańcuchy lekkie lambda przeciwciał, 
co można stwierdzić, wykonując badanie 
immunohistochemiczne (13).

Chłoniak centroblastyczno‑centrocytowy

Chłoniak centroblastyczno‑centrocyto-
wy utworzony jest z mieszanej popula-
cji centrocytów, centroblastów i komórek 

dendrytycznych. Komórki tworzą układy 
grudkowe i według klasyfikacji WHO ten 
typ chłoniaka zalicza się do chłoniaków 
grudkowych I/II stopnia (13).

Psy z chłoniakiem o niskiej złośliwości 
lub z chłoniakiem indolentnym reagują go-
rzej na chemioterapię od psów z chłoniaka-
mi o wysokim stopniu złośliwości (ponie-
waż chemioterapia jest celowana w komór-
ki intensywnie dzielące się), jednak choroba 
ma łagodniejszy przebieg kliniczny i dłuż-
szy średni czas przeżycia. Co więcej, w ba-
daniach Flood‑Knapik i wsp. (18) leczenie 
ogólnoustrojowe psów z chłoniakiem indo-
lentnym w postaci chemioterapii (protokół 
CP lub CHOP) lub samego prednizonu nie 
wpłynęło znacząco na średni czas przeży-
cia leczonych psów. Nie wiadomo jednak, 
czy brak różnic w czasie przeżycia pomię-
dzy psami, u których stosowano poszcze-
gólne rodzaje farmakoterapii, oraz u psów 
nieleczonych nie wynika z  faktu, że spo-
sób leczenia dobierany był przez lekarza na 
podstawie stanu klinicznego pacjenta oraz 
miejscowej lub uogólnionej postaci choro-
by. Na przykład 60% psów niepoddanych 

Ryc. 4. Obraz cytologiczny chłoniaka z komórek średnich z makrojąderkiem (macronucleolated medium-sized 
cell – MMC). Komórki MMC, charakterystyczne dla MZL u psów to średniej wielkości komórki z okrągłym jądrem 
i jednym, dużym, centralnie położonym jąderkiem. Barwienie odczynnikiem Giemsy, powiększenie 400×
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leczeniu farmakologicznemu miało postać 
miejscową choroby i zostało poddanych za-
biegowi chirurgicznemu, który był wystar-
czającą formą terapii. Zastanawiać może 
również fakt, że więcej psów zmarło z po-
wodu chłoniaka w grupie psów leczonych 
według protokołu CHOP, co może świad-
czyć o tym, że do takiego rodzaju leczenia 
kwalifikowano przypadki o bardziej agre-
sywnym przebiegu choroby (18).

Chociaż według Valli (16) średni czas 
przeżycia dla całej grupy psów z chłonia-
kami B-komórkowymi o niskiej złośliwości 
(LGBC) wynosi ok. 5,5 miesiąca, to liczo-
ny oddzielnie dla psów z MZL wyniósł aż 
21 miesięcy (18). Należy pamiętać, że jest 
to klasyfikacja WHO, według której do 
LGBC zaliczany jest także chłoniak z ko-
mórek płaszcza, który mimo spokojnego 
wyglądu mikroskopowego ma znacznie 
gorsze rokowania od pozostałych chłonia-
ków indolentnych (6). Ponieważ postać śle-
dzionowa MZL prawie zawsze ograniczona 
jest tylko do tego narządu (rzadko zmiany 
obejmują także węzeł chłonny wnęki śle-
dziony), dlatego leczy się ją wyłącznie za 
pomocą splenektomii (14, 18).
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Woda jest potrzebna do przebiegu 
wszystkich procesów metabolicz-

nych. Jest więc niezbędna do zachowa-
nia prawidłowego stanu zdrowia. Możli-
wość picia czystej i świeżej wody jest jed-
nym z elementów dobrostanu. Dostęp do 
źródła wody jest konieczny do przeży-
cia. Rozmieszczenie koni żyjących w wa-
runkach naturalnych bądź zbliżonych do 

naturalnych w dużym stopniu zależy wła-
śnie od obecności źródeł wody. Dla przy-
kładu konie Przewalskiego żyjące w półre-
zerwacie większość czasu spędzają w po-
bliżu źródła wody (1). Z kolei wolno żyjące 
konie z Australii mogą oddalać się nawet 
kilkadziesiąt kilometrów od zbiorników 
wodnych. Konie te mogą przemierzać dłu-
gie dystanse bez dostępu do wody pitnej (2).

Organizm traci wodę z moczem, kałem, 
potem i przez drogi oddechowe, a u klaczy 
w okresie laktacji znaczna część wody jest 
wydzielana z mlekiem. Konie żywione sia-
nem z  lucerny wydalały w wysokiej tem-
peraturze otoczenia średnio 15,6 l moczu 
dziennie. Dla porównania konie trzymane 
bez dostępu do paszy i wody wydalały 6,3; 
3,2 i 3,0 l moczu odpowiednio w pierwszym, 
drugim i  trzecim dniu (3). Konie czerpią 
wodę, pijąc ją w postaci wody pitnej i in-
nych płynów. Źrebięta dużo wody pobie-
rają z mlekiem. Źródłem wody jest też po-
karm stały. Ponadto organizm wytwarza 
wodę w procesach metabolicznych. Ob-
jętość wody wypijanej, pobieranej z paszą 
i wytwarzanej w procesach metabolicznych 
u koni ważących ponad 420 kg może prze-
kraczać 27 l dziennie (średnio 64,4 ml/kg 
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