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Biataczki przewlekte u psow i kotow
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\X/edlug przyjetych metod klasyfika-
¢ji, w oparciu o kryteria cytomor-
fologiczne, kliniczne i genetyczne choroby
rozrostowe szpiku kostnego dzieli si¢ na:
ostre bialaczki szpikowe (acute myeloid
leukemia — AML), nowotwory mielopro-
liferacyjne (myeloproliferative neoplasms;
dawniej biataczki przewlekle) oraz zespo-
ly mielodysplastyczne (myelodisplastic
syndrome — MDS; 1, 2, 3, 4).

Dodatkowo, w obrebie szpiku kostne-
go pojawi¢ si¢ moga nowotworowe proli-
feracje linii limfocytarnej — biataczki limfa-
tyczne (lymphoid leukemia), ktére dzieli sie
na ostre bialaczki limfoblastyczne (acute
lymphoid leukemia — ALL) oraz przewlekle
bialaczki limfocytarne (chronic lymphocy-
tic leukemia — CLL). Zagadnienia zwiazane
z biataczkami ostrymi zostaly przedstawione

we wczesniejszej publikacji, w niniejszej zo-
stang zaprezentowane wybrane informacje
odnos$nie do klasyfikacji, wystepowania,
przebiegu i obrazu morfologicznego tych
rozrostéw szpiku kostnego u zwierzat, ktére
charakteryzuja sie raczej przewleklym prze-
biegiem klinicznym. W niniejszym opra-
cowaniu nowotwory mieloproliferacyjne
i przewlekle bialaczki limfocytarne beda
okreslane wspdélnym mianem bialaczek
przewleklych. Klasyfikacje proceséw roz-
rostowych szpiku kostnego, z wylaczeniem
ostrych biataczek zaprezentowano w tabeli 1.

Rozrosty nienowotworowe
szpiku kostnego

Stosunkowo czestym zjawiskiem w obre-
bie szpiku kostnego sa nienowotworowe

zmiany rozrostowe, ktdre najczesciej maja
wtérny charakter, tzn. sa wywolane réz-
nymi procesami patologicznymi, w prze-
biegu ktérych dochodzi do odczynowego
rozrostu jednej lub wielu linii hematopo-
ezy przez czynniki stymulujace proliferacje
komorek macierzystych i ich dojrzewanie.
Stany takie sa z reguly przemijajace i ule-
gaja normalizacji po zaprzestaniu dziata-
nia czynnika wyzwalajacego. Przyktadowo,
przejsciowa hiperplazja szeregu erytroidal-
nego pojawia sie po utracie krwi, jako wyraz
zwiekszonego zapotrzebowania na krwinki
czerwone i ulega sttumieniu w sytuacji, gdy
prawidlowa koncentracja erytrocytéw zo-
stanie przywrdcona. Podstawa do stwier-
dzenia zmian hiperplastycznych (rozrostu)
szpiku kostnego jest ustalenie, ze 75% po-
wierzchni ocenianych grudek szpikowych
stanowia komoérki hematopoezy, a tkanka
tluszczowa stanowi do 25% pola powierzch-
ni grudek ocenianych pod matym powiek-
szeniem (5). Nasilenie gesto$ci komérek
w objetosci lub powierzchni tkanki okre-
$la sie w jezyku angielskim jako cellularity
(hypocellurarity w przypadku zmniejsze-
nia oraz hypercellularity w przypadku jej
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zwiekszenia), odpowiednikiem tego okre-
$lenia uzywanym przez autora jest komor-
kowos¢ (odpowiednio zmniejszona lub
zwigkszona). Hiperplazje linii megakario-
cytarnej ustala sie na podstawie stwierdze-
nia co najmniej 7 megakariocytéw w grud-
ce szpikowej lub polu widzenia przy ma-
tym powiekszeniu mikroskopu (5, 6, 7).
Rozrost linii erytroidalej ustala sie, gdy
komdrkowo$¢ szpiku jest prawidtowa lub
zwiekszona, liczba neutrofiléw we krwi ob-
wodowej jest prawidlowa lub zwiekszona,
stosunek linii mieloidalnej do erytroidalnej
(M:E) ponizej 0,75:1, a rubiblasty (proery-
troblasty) i prorubicyty (erytroblasty za-
sadochlonne) stanowia powyzej 5% ko-
morek jadrzastych szpiku kostnego (5, 6,
7, 8). Rozrost erytroidalny jest najczesciej
konsekwencjg utraty krwi lub erytrocytéw
(krwotok lub hemoliza), niedoboréw zela-
za, niedoboréw kwasu foliowego, moze tez
towarzyszy¢ chorobom mieloproliferacyj-
nym i dysplastycznym szpiku kostnego (8).
Rozrost linii granulocytarnej ustala sie,
gdy komdrkowo$¢ szpiku jest prawidtowa
lub zwiekszona, hematokryt jest prawidlo-
wy lub zwiekszony, stosunek (M:E) powyzej
2,5:1, a mieloblasty i promielocyty stano-
wia powyzej 5% komorek jadrzastych szpi-
ku kostnego (5, 6, 7, 8). Do najpowszech-
niejszych przyczyn odczynowego rozrostu
granulocytéw zalicza si¢ choroby zapalne
(najczesciej o charakterze bakteryjnym),
procesy zwigzane z nadaktywnoscia ukta-
du immunologicznego lub przebiegajace
z uszkodzeniem tkanek, moze tez on towa-
rzyszy¢ nowotworom jako zespét parano-
wotworowy (jako odpowiedz szpiku kost-
nego na czynniki wzrostowe produkowane
przez komoérki nowotworowe) czy zakaze-
niom FeLV i FIV u kotéw (8). Rozrost linii
granulocytarnej moze by¢ przyczyna reak-
¢ji bialaczkowatej granulocytarnej, niekie-
dy o znacznym nasileniu, co czyni jg trudna
lub wrecz niemozliwa do jednoznacznego
odréznienia od przewleklej biataczki szpi-
kowej (patrz ramka 1).

Ramka 1. Reakcja bialaczkowata u suki
z rozsianym gruczolakorakiem sutka

Pies, mieszaniec, samica, w wieku okolo
13 lat, zostata doprowadzona do leczni-
cy z powodu utrzymujacych sie od kilku
dni nieswoistych objawéw klinicznych,
takich jak zmniejszenie apetytu, ostabie-
nie, utrata masy ciala. Z wywiadu wyni-
katlo, ze przed kilkoma miesiacami usu-
nieto u niej duzy guz sutka, rozpoznany
w badaniu histopatologicznym jako rak
gruczolowy prosty II stopnia zlosliwo-
$ci histologicznej. W czasie badania kli-
nicznego nie stwierdzono istotnych od-
chylert od stanu prawidlowego, oprécz
blado$ci bon §luzowych. Pobrano krew
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do badania biochemicznego i morfolo-
gicznego, ktére wykazaly fagodny wzrost
aktywnosci ALT, AP, niedokrwisto$¢ fa-
godnego stopnia oraz znacznego stopnia
leukocytoze (146 G/1) wynikajaca z neu-
trofilii (92% leukocytéw krwi obwodo-
wej) i fagodna trombocytoze (562 G/1).
Po 2 dniach u pacjenta pojawita si¢ dusz-
nos¢, wykonano badanie RTG klatki pier-
siowej, ktére ujawnilo obecno$¢ licznych
drobnych zmian guzkowatych rozsianych
w calych plucach, co w kontekscie infor-
macji o usunietym wczeéniej guzie sut-
ka wskazywalo na rozsiany przerzutowy
proces nowotworowy (ryc. 1). W zwiazku
Z pogarszajacym sie stanem pacjenta oraz
w kontekscie wynikéw przeprowadzo-
nych badan na zyczenie wlasciciela do-
konano eutanazji psa. Wykonano sekcje
zwlok, ktéra ujawnita mnogie ogniska no-
wotworowe w miazszu ptuc (rozpoznane
histologicznie jako ogniska przerzutowe
gruczolakoraka; rycina 2i3A) i splenome-
galie (w obrazie histologicznym stwier-
dzono znaczna hematopoeze tréjliniowa
gtéwnie linii mieloidalnej). W naczyniach
krwionosnych réznych narzadéw obser-
wowano bardzo liczne leukocyty, géwnie
neutrofile (ryc. 3B). Na podstawie wyni-
kéw przeprowadzonych badan postawio-
no rozpoznanie reakcji bialaczkowatej
granulocytarnej w przebiegu rozsiane-
go gruczolakoraka sutka u suki.

Nowotwory mieloproliferacyjne

Nowotwory mieloproliferacyjne (zespoly
mieloproliferacyjne, dawniej przewlekle
biataczki szpikowe) to nowotworowe, klo-
nalne rozrosty komoérek szpiku kostnego
wynikajace z mutacji w obrebie komoérek
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Chronic leukemias in dog and cat
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This article aims at the presentation of chronic leukemias
in dog and cat. Progressive, malignant diseases of
bone marrow are classified into acute leukemias,
myeloproliferative neoplasms and myelodysplastic
syndromes. Myeloproliferative neoplasms together
with chronic lymphocytic lymphomas are described
as chronic lymphomas. Their growth is characterized
with slow or indolent clinical course and elevated
number of normally looking mature cells in peripheral
blood. Polycythemia vera, essential thrombocytosis and
chronic myelogenous leukemia originate from myeloid
lineage of bone marrow, whereas chronic lymphocytic
leukemia originates from lymphoid lineage of bone
marrow or spleen. Diagnosis seems to be easy, but it
commonly requires numerous additional diagnostic
tests, together with careful assessment of dlinical
data and sequential blood analysis, accompanied by
repeated bone marrow examination. Gradual weight
loss and diminished physical activity are typically
observed in more advanced cases. Signs also include
fever and abdominal ultrasonography commonly reveal
hepato- and splenomegaly with mild lymphadenopathy
in affected dogs and cats.

Keywords: bone marrow, chronic leukemia,
myelofibrosis, polycythemia vera, dog, cat.

pnia, ktére proliferuja i réznicuja sie w kie-
runku w pelni dojrzalych komoérek krwi
(4). Konsekwencja owego rozrostu jest na-
gromadzenie dojrzalych krwinek nie tyl-
ko we krwi obwodowej, ale takze czesto
w narzadach wewnetrznych i mikrokra-
zeniu, co moze zaburza¢ prace narzadéw

Tabela 1. Klasyfikacja chordb proliferacyjnych szpiku kostnego (w oparciu 0 2, 3, 4, 5)

Odczynowe rozrosty szpiku kostnego - ponizej 6% wszystkich komarek jadrzastych stanowia blasty, liczba

komdrek dojrzatych we krwi podwyzszona

Rozrost mieloidalny
Rozrost erytroidalny
Rozrost megakariocytarny

Zespoty mielodysplastyczne (myelodysplastic syndromes) - komdrki blastyczne stanowia od 5 do 20% ko-
moérek jadrzastych szpiku kostnego, wyrazne zmiany dysplastyczne komérek krwi, utrzymujaca sie cytopenia,

mozliwe widknienie szpiku kostnego

Nowotwory mielopoliferacyjne (myeloproliferative neoplasms, MPN) - dawniej przewlekte biataczki szpi-
kowe - komorki blastyczne stanowig do 5% komarek jadrzastych szpiku kostnego, wyrazny wzrost liczby pra-

widtowo wygladajacych krwinek we krwi obwodowej

CML/CNL Przewlekta biataczka szpikowa/neutrofilowa (chronic myeloid/neutrophilic leukemia, chronic
CMol myelogenic leukemia)

CMMoL Przewlekta biataczka monocytarna (chronic monocytic leukemia)

ET Przewlekta biataczka mielomonocytarna (chronic myelomonocytic leukemia)

PV Plytkowica/Trombocytoza samoistna (megakariocytic myelosis/essential thrombocythemia)
CIMF Czerwienica prawdziwa (polycythemia vera)

Przewlekte idiopatyczne widknienie szpiku (chronic idiopathic myelofibrosis; mielofibroza)

Biataczka mastocytarna - mast cell leukemia, pierwotna mastocytoza - nowotworowa proliferacja nowo-
tworowych komérek tucznych z zajeciem krwi obwodowej i szpiku kostnego

Przewlekte biataczki limfocytarne - chronic lymphocytic leukemia (CLL)
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sutka usunietego kilka miesigcy wezesniej

oraz krazenie krwi w drobnych naczyniach
wlosowatych. W niektérych przypadkach
biataczek przewlektych z czasem moze do-
chodzi¢ do zaburzen dojrzewania komoérek
nowotworowych, co skutkuje pojawieniem
sie coraz wyzszego odsetka krwinek mto-
docianych, a sam proces postepuje w kie-
runku rozrostu o cechach biataczki ostrej
(przelom blastyczny). Jest wysoce praw-
dopodobne, ze istota choroby nie jest nad-
mierna, przyspieszona proliferacja komo-
rek (aktywnos¢ proliferacyjna rozrostu jest
zazwyczaj niska), a raczej brak czynnikéw
hamujacych taka proliferacje, wobec cze-
go komorki mnoza si¢ pomimo braku za-
potrzebowania na nie (4).

Komérki przewleklych rozrostéw szpi-
kowych wykazuja prawidtowa morfologie
lub tez widoczne moga w nich by¢ tagod-
nego lub umiarkowanego stopnia zmia-
ny dysplastyczne, co wydaje si¢ pomocne
w okresleniu rozpoznania, jednak podobne
zmiany mogg tez pojawic si¢ w komdrkach
w trakcie odczynowych rozrostéw poszcze-
go6lnych komoérek hematopoezy (2, 4, 9).
Z tego wzgledu okreslenie jednoznacznego

Ryc. 1. Obraz rentgenowski klatki piersiowej suki zmnogimi przerzutami guza

Ryc. 2. Obraz sekcyjny ptuc suki z ryciny 1 - widoczne mnogie drobne ogniska
przerzutowe gruczolakoraka rozsiane w catych ptucach

rozpoznania przewleklej biataczki szpiko-
wej bez wzgledu na jej podtyp stanowi po-
wazne wyzwanie i wymaga poszukiwania
i wykluczenia wszelkich mozliwych przy-
czyn wtérnych rozrostéw linii erytroidal-
nej, megakariocytarnej, granulocytarnej
i monocytarne;j.

Wedlug ostatniego wydania podrecznika
onkologii weterynaryjnej (4) rozpoznanie
przewleklych biataczek szpikowych stawia
sie na podstawie stwierdzenia przewlekle
utrzymujacego sie znacznego wzrostu
liczby komérek danego szeregu hemato-
poezy, przy jednoczesnym wykluczeniu
wszystkich mozliwych przyczyn takiego
stanu, co istotne — bez potrzeby wykony-
wania jakich$ dodatkowych specyficznych
testéw komorek stwierdzonego rozrostu.

Przewlekle bialaczki szpikowe wyste-
puja u zwierzat bardzo rzadko, w jednym
z badan na 67 pséw z réznymi typami no-
wotworowych rozrostéw szpiku kostnego

Ryc. 3. Obraz mikroskopowy wycinkéw wybranych narzadéw suki z rycin 1i2.

A - wycinek ptuc przedstawiajacy ognisko przerzutu gruczolakoraka sutka do
ptuc - widoczne liczne komérki nowotworowe wypetniajace Swiatto pecherzykéw
ptucnych. B - wycinek serca - rycine przedstawiono dla zaprezentowania bardzo
licznych neutrofiléw w naczyniu zylnym serca. Barwienie hematoksylina-eozyna,
powiekszenie 200x

nie zaobserwowano ani jednego przypad-
ku MPN, w innym badaniu przypadki prze-
wlektej bialaczki szpikowej stanowity 0,3%
wszystkich nieprawidlowosci stwierdzo-
nych w szpiku kostnym u pséw, niecale
4% wszystkich biataczek i 28% bialaczek
przewleklych (5, 7, 10). Nowotwory mielo-
proliferacyjne charakteryzuje stosunkowo
dlugi okres, w ktérym objawy kliniczne nie
wystepuja, jednak w przypadkach bardziej
zaawansowanych pojawiaja sie niespecy-
ficzne objawy kliniczne, takie jak brak ape-
tytu czy utrata masy ciala, a badanie kli-
niczne i wyniki badan obrazowych czesto
wskazuja na splenomegalie i hepatomega-
lie. Ogdlnie rokowanie w przypadku prze-
wleklych bialaczek szpikowych u zwierzat
jest korzystne do ostroznego, a czasy prze-
zycia pacjentéw nieleczonych lub podda-
nych leczeniu wspomagajacemu wynosza
niekiedy kilka lat (9, 11). W zalezno$ci od
tego, ktdrej linii komérkowej dotyczy roz-
rost nowotworowy mieloproliferacyjny kla-
syfikuje sie na typy opisane ponizej.
Przewlekla bialaczka szpikowa/
granulocytarna (przewlekla biataczka
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Ryc. 4. Obraz sekcyjny $ledziony psa (sznaucer $redni, samica, w wieku 7,5 roku)
z przewlektq biataczka szpikowa. W tym przypadku leukocytoza (w granicach
120-150 G/L) utrzymywata sie okoto 6 miesiecy, wykonane u pacjenta badanie
cytologiczne szpiku kostnego wskazywato na obraz typowy dla CML

Ryc. 5. Obraz cytologiczny przewlektej biataczki szpikowej u psa.

A - obraz cytologiczny krwi obwodowej - oprécz erytrocytéw widaé liczne
granulocyty na réznych etapach réznicowania, poczawszy od mieloblasta
(najwieksza komérka po stronie lewej, z widocznymi jaderkami), a takze neutrofile
pateczkowate i segmentowane. B - obraz cytologiczny szpiku kostnego - wszystkie
komoérki naleza do szeregu granulocytarnego, z widocznymi mieloblastami oraz
bardziej dojrzatymi formami (mielocyty, neutrofile pateczkowate i segmentowane).
Barwienie odczynnikiem Giemsy, powiekszenie 400x

szpikowa z dominacja neutrofiléw) jest
rozrostem nowotworowym, w czasie kto-
rego dochodzi do klonalnego rozrostu ko-
morek szpiku kostnego, ze znaczng przewa-
ga linii granulocytarnej i z nagromadzenia
w szpiku kostnym oraz we krwi obwodo-
wej dojrzaltych form neutrofiléw. U ludzi
w praktycznie kazdym przypadku stwier-
dza si¢ specyficzng aberracje chromoso-
malng, tzw. chromosom Filadelfia (pato-
logiczny gen fuzyjny), czemu towarzyszy
wzrost aktywnosci kinazy tyrozynowej
(4). Przewlekta biataczka granulocytarna
wystepuje u zwierzat rzadko, choruja za-
zwyczaj osobniki starsze lub w podeszlym
wieku, bez okreslonej predyspozycji plcio-
wej lub dotyczacej rasy (11). Klinicznie ob-
serwuje si¢ niespecyficzne objawy (utrata
masy ciala, zmniejszenie apetytu, ostabie-
nia), ktérych poczatek wlasciciel zauwazyt
kilka miesiecy wczesniej i albo je lekcewa-
zyl, lub tez w trakcie wizyt w lecznicy nie
dato si¢ ich wyjasni¢ w toku podstawowych
testéw diagnostycznych. Badanie klinicz-
ne najczesciej ujawnia blado$¢ blon $lu-
zowych, powiekszenie $ledziony i watro-
by, rzadziej wezléw chlonnych (ryc. 4; 2).
W czesci przypadkéw podejrzenie CML
stawia sie na podstawie badania morfolo-
gicznego krwi obwodowej pobranej w trak-
cie okresowej lub przedoperacyjnej kontro-
li stanu ogdlnego pacjenta.
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W badaniu morfologicznym krwi pa-
cjentéw z CML stwierdza sie znaczny
wzrost (okoto 5-10-krotny) liczby leu-
kocytéw — neutrofiléw, a w niektérych
przypadkach takze eozynofiléw i bazo-
filéw, z ktorych zdecydowana wiekszo$¢
jest komoérkami dojrzalymi, jednak mniej
dojrzate formy (metamielocyty, promielo-
cyty i mieloblasty) tych komoérek takze sie
obserwuje (ryc. 5A; 2, 11). Szpik kostny jest
bogatokomdrkowy, ze znaczna przewaga
linii mieloidalnej (nawet do 90% wszyst-
kich komérek jadrzastych szpiku; ryc. 5B),
stlumieniem erytropoezy i czesto zwiek-
szeniem odsetka megakariocytéw (11). Ko-
morki nowotworowe wykazuja cechy dys-
granulopoezy, takie jak pierscieniowaty
ksztalt jadra komdrkowego, hipersegmen-
tacja lub hiposegmentacja jader komér-
kowych, wzrost zasadochlonnosci cyto-
plazmy, obecnos¢ wyraznych ziarnistosci
azurofilnych, a takze obecno$¢ olbrzymich
form komérek szeregu granulopoezy. Ba-
danie histopatologiczne wycinkéw zaje-
tych narzadéw czesto wykazuje masywne
zajecie szpiku kostnego, §ledziony i watro-
by przez dojrzale neutrofile. W rozpozna-
niu réznicowym CML niezwykle istotne
jest odrdznienie jej od znacznej leukocyto-
zy/neutrofilii w przebiegu reakcji biatacz-
kowatej, bowiem w przypadku tej drugiej
zaréwno obraz cytologiczny krwi i szpiku

oraz nasilenie neutrofilii moga przybieraé
formy ekstremalne. Konieczne jest w ta-
kiej sytuacji wykluczenie wszelkich moz-
liwych przyczyn, ktére moga doprowadzi¢
do znacznego pobudzenia mielopoezy za-
réwno w szpiku kostnym, jak i w narza-
dach, np. w §ledzionie.

Przewlekla biataczka granulocytar-
na moze przybiera¢ forme: przewleklej
biataczki bazofilowej (opisano pojedyn-
cze przypadki tej biataczki u zwierzat)
lub przewlektej biataczki eozynofilowej,
z nowotworowg proliferacja odpowiedniej
linii granulocytéw. W przypadku przewle-
klej bialaczki eozynofilowej (CML-Eo)
we krwi obwodowej stwierdza sie¢ znacz-
nego stopnia eozynofilie, z dominacja doj-
rzalych, morfologicznie prawidtowych
granulocytéw kwasochtonnych i mini-
malnym wzrostem odsetka blastycznych
komorek tego szeregu w szpiku kostnym
(12). Obie powyzsze formy opisuje sie bar-
dzo rzadko u pséw i u kotéw, wydaje sie
tez, ze CML-Eo wystepuje czesciej u ko-
téw niz u pséw (12). Odrdznianie tych
dwoch form przewleklych bialaczek gra-
nulocytarnych od odczynowej bazofilii
i eozynofilii, a szczegdlnie zespotem hi-
pereozynofilowym, moze by¢ bardzo trud-
ne, co wiecej: wedlug niektérych autoréw
zespol hipereozynofilowy moze by¢ spe-
cyficzna forma CML-Eo (4, 12). Brak lub
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obecno$¢ niedojrzalych eozynofiléw jest
rzadko obserwowana w zespole hiper-
eozynofilowym i odczynowej eozynofi-
lii, dodatkowo u kotéw z nienowotworo-
wym rozrostem hematokryt jest zazwy-
czaj wyzszy niz u pacjentéw z bialaczka
eozynofilowa (12). Odczynowa eozynofilia
pojawia sie najczesciej jako konsekwen-
cja chordb o podlozu pasozytniczym lub
alergicznym, moze towarzyszy¢ rozrosto-
wi nowotworowemu (jako zespét parano-
wotworowy towarzyszy guzowi z komo-
rek tucznych, chloniakowi T-komérkowe-
mu, niektérym rakom), a takze zespotom
zwiazanym z naciekami eozynofilowymi
w narzadach (zespét ziarniniaka eozyno-
filowego, eozynofilowe zapalenie jelit),
dlatego tez zanim rozpozna si¢ CML-Eo,
wszystkie potencjalne przyczyny wtor-
nej eozynofilii powinny by¢ wykluczone.
Jak dotad nie wykazano jednoznacznego
zwiazku pomiedzy przewlekla biataczka
eozynofilowa i zakazeniem FeLV u ko-
téw, chociaz takie przypadki opisywa-
no w literaturze (2, 12). W przypadkach
CML-Eo obserwuje si¢ obfite nacieki z ko-
morek szeregu eozynofilowego w szpiku

kostnym, $ledzionie, watrobie i weztach
chlonnych krezkowych.

Specyficzng forma ztosliwego nowotwo-
ru wywodzacego sie z prekursoréw granu-
locytéw i monocytéw jest migsak granulo-
cytarny (zieleniak — chloroma), nowotwor
ten zlokalizowany jest poza szpikiem kost-
nym (13). Inng rzadka forma przewleklej
bialaczki jest przewlekla biataczka mie-
lomonocytowa (chronic myelomonocytic
leukemia, CMMoL), ktéra charakteryzu-
je sie proliferacja gtéwnie linii monocyto-
wej we krwi i szpiku, ze wspélistniejacymi
zmianami dysplastycznymi komoérek ukta-
du krwiotwoérczego (dlatego tez w niekto-
rych opracowaniach CMMolL zalicza sie do
zespoléw mielodysplastycznych). W lite-
raturze weterynaryjnej opisano nieliczne
przypadki tego typu biataczki, przyktado-
wo u rocznego kota ze wspolistniejacym
zakazeniem FeLV (9).

Przewlekly nowotworowy rozrost linii
megakariocytarnej (plytkowej) w szpiku
kostnym okreéla sie¢ mianem trombocy-
tozy samoistnej (plytkowica samoistna,
nadplytkowos¢ samoistna, megakariocy-
tic myelosis/essential thrombocythemia).

Plytkowice rozpoznaje si¢ rzadko u pséw
i kotéw, zazwyczaj dotyczy osobnikéw star-
szych, bez predylekcji zwiazanej z plcia
lub rasa (4, 6, 7). Na czolo objawéw kli-
nicznych wysuwaja sie te, ktére sa wyni-
kiem zaburzenia krazenia krwi w drob-
nych naczyniach krwionos$nych, takie jak
wybroczynowos¢, krwotoki z nosa lub za-
krzepica, ktéra moze prowadzi¢ do zmian
niedokrwienno-martwiczych, szczegélnie
obwodowych czesci ciala (martwica kon-
cowki jezyka, palcéw czy wierzchotkéw
malzowin usznych). Sklonnos¢ do skazy
krwotocznej jest wynikiem uposledzania
funkcji plytek krwi, co przejawia si¢ wy-
dtuzeniem czasu krwawienia (14).
Podstawowym parametrem, ktéry nasu-
wa podejrzenie plytkowicy, jest stale utrzy-
mujaca sie trombocytoza (z reguly powyzej
1000 G/I; u ludzi 600 G/1; 14), z obecnoscia
plytek krwi o nieprawidlowej morfologii —
zaburzenia wielko$ci i ksztattu trombocy-
téw, zaburzenia ich uziarninowana (zazwy-
czaj degranulacja) oraz ze wzrostem bazofi-
lii cytoplazmy (ryc. 6A; 2, 4). Dodatkowo we
krwi mozliwa jest obecno$¢ nietypowych
form leukocytéw, gléwnie promielocytéw

niedokrwistos¢ (liczba erytrocytow 3,8 T/I; Ht 23.8), leukocytoze (liczba

leukocytéw 20,7 G/1) wynikajaca z neutrofilii (neutrofile stanowity 94% wszystkich
leukocytéw) i znaczna trombocytoze (liczba ptytek krwi 2039 G/1). A - obraz krwi
obwodowej przedstawia wzrost liczby ptytek krwi oraz ich znaczng anizocytoze
(powiekszenie 100x%). B - obraz szpiku kostnego, widoczna przewaga szeregu
granulocytarnego oraz trzy atypowe megakariocyty. Barwienie odczynnikiem Giemsy,
powiekszenie 400x

-

Ryc. 7. Przypadek czerwienicy prawdziwej u psa. A - spojowka psa

z czerwienicq prawdziwg; w badaniach hematologicznych stwierdzono
nadkrwisto$¢ (w zalezno$ci od badania: liczba erytrocytéw 13,3-14,2T/1,
stezenie hemoglobiny 26,9-27, 2 g/dl, hematokryt 65-70), leukocytoze
(15,2-31,3 G/I), cinienie parcjalne tlenu byto prawidtowe, badanie kliniczne,
badania obrazowe (USG jamy brzusznej, RTG klatki piersiowej) nie ujawnity
mozliwych przyczyn wtérnej czerwienicy. B - obraz morfologiczny krwinek
czerwonych - widoczna jedynie minimalna anizocytoza; barwienie odczynnikiem

Giemsy, powiekszenie 1000x

Zycie Weterynaryjne * 2017 « 92(6)



i megakariocytéw (gléwnie mikromegaka-
riocyty o postrzepionych brzegach oraz
z nieprawidlowym podzialem na ptaty).
W szpiku kostnym stwierdza si¢ wzrost
odsetka megakariocytéw, ktére wykazuja
prawidfowa lub nieprawidlowa morfologie
— zazwyczaj sa wigksze niz megakariocyty
prawidtowe (ryc. 6B). Notowano przypadki
transformacji szpikowicy do ostrej bialacz-
ki megakarioblastycznej, dlatego tez u pa-
cjentéw z tym rozpoznaniem powinno sie
wykonywa¢ okresowe badania kontrolne
szpiku kostnego (4). W rozpoznaniu réz-
nicowym trombocytozy samoistnej nale-
2y wykluczy¢ wszystkie mozliwe przyczy-
ny odczynowego wzrostu liczby trombocy-
tow, takie jak odczyny zapalne, zakazenia,
niedobdr zelaza (2).

Czerwienica prawdziwa (nadkrwisto$¢
prawdziwa, polycythemia vera, PV) charak-
teryzuje sie autonomiczna, niekontrolowa-
na przez erytropoetyne i nieuzasadniona
zapotrzebowaniem nadprodukcja erytro-
cytéw. Ten typ czerwienicy jest rozrostem
nowotworowym, dlatego tez jest okresla-
na mianem czerwienicy pierwotnej, dla
odréznienia od czerwienicy wtérnej, kto-
ra jest najczesciej wynikiem zwiekszonego,
zapotrzebowania organizmu na czerwone
krwinki. Ta druga sytuacja bywa wynikiem
zmniejszenia utlenowania krwi, np. w wyni-
ku przewleklego niedotlenienia (przebywa-
nie na duzych wysokosciach, gdzie ci$nienie
parcjalne tlenu jest obnizone), zmniejszenia
powietrznosci pluc (np. zapalenie §rédmiaz-
szowe pluc), ale tez moze by¢ spowodowa-
na nadprodukcja erytrocytéw w przebiegu
raka nerki, ktory produkuje erytropoetyne.
Do innych przyczyn, ktére trzeba uwzgled-
ni¢ w diagnostyce réznicowej czerwieni-
cy prawdziwej, nalezy pseudoczerwienica
(pseudonadkrwisto$¢, czerwienica rzeko-
ma), ktéra jest wynikiem zmniejszenia ob-
jetosci osocza (odwodnienie), przy prawi-
dlowej liczbie erytrocytéw (dochodzi wtedy
do ,zageszczenia krwi” i wzrostu wartosci
hematokrytu). Czerwienica prawdziwa jest
rzadkim nowotworem, nieliczne przypadki
opisano u pséw i kotéw (4, 7). PV jest cho-
roba o powolnym przebiegu, najczesciej
niedajaca wyraznych objawéw klinicznych,
chociaz w cze$ci przypadkéw widoczne jest
zaczerwienienie blon $luzowych (ryc. 74),
a u ludzi (a by¢ moze tez i u zwierzat) tak-
ze zaburzenia widzenia, szum w uszach,
béle i zawroty glowy (14). Obserwowane
nieprawidlowosci sa wynikiem zwieksze-
nia lepkos$ci krwi oraz zaburzen przeply-
wu w mikrokrazeniu (zakrzepica, krwoto-
ki miazszowe, zaburzenia perfuzji tkanek).

Podstawa rozpoznania czerwienicy
prawdziwej jest stwierdzenie utrzymuja-
cego sie wzrostu warto$ci hematokrytu
oraz masy erytrocytéw powyzej wartosci
referencyjnych (przykltadowo wartos¢ he-
matokrytu u pséw z czerwienica waha sie
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w granicach 65-82%), przy czym istotne
jest wykluczenie stanéw przebiegajacych
ze zmniejszeniem objetosci osocza (z po-
wodu wymiotéw, biegunki, braku dostepu
do wody). W przypadku czerwienicy praw-
dziwej stezenie tlenu we krwi tetniczej jest
prawidlowe (moze by¢ podwyzszone), a ste-
zenie erytropoetyny jest w normie lub ob-
nizone (4, 7). Morfologicznie erytrocyty sa
najczesciej prawidlowe, chociaz mozliwe jest
wystepowanie mikrocytozy albo tagodnej
anizopoikilocytozy (ryc. 7B), a takze tagod-
nej anizocytozy plytkowej. Badanie cytolo-
giczne szpiku kostnego rzadko ma znaczenie
pomocnicze, bowiem zaréwno odsetek, jak
i morfologia komorek linii erytroidalnej sa
najczesciej prawidlowe, chociaz przypadki
przebiegajace z lagodnym rozrostem tej li-
nii tez moga by¢ obserwowane (14).
Oprécz komoérek hematopoezy oraz
tkanki ttuszczowej szpik kostny zawieszo-
ny jest na facznotkankowym rusztowaniu,
utworzonym z fibroblastéw oraz macie-
rzy pozakomoérkowej. Z reguly ten kom-
ponent szpiku pozostaje stabilny, jednak
w niektdrych przypadkach ulega pobudze-
niu, zwiekszajac swoja mase. Zwtéknienie
szpiku kostnego polega na niepohamowa-
nej proliferacji fibroblastéw i wzroscie ob-
jetoéci tkanki tacznej widknistej (odklada-
nie widkien kolagenowych, retikulinowych
i innych biatek macierzy pozakomaérkowej)
w omawianej lokalizacji. Co istotne, nalezy
odrézniac¢ wtdknienie pierwotne (idiopa-
tyczne wldknienie szpiku kostnego jako
typu przewleklej bialaczki) od wldknienia
wtérnego do innych choréb szpiku kost-
nego (pojawia sie najcze$ciej w przebiegu
bialaczek ostrych i przewleklych, zespo-
fach mielodysplastycznych, choréb auto-
immunologicznych, zapalnych, martwi-
cy szpiku kostnego, zakazeniach FeLV czy
przy uszkodzeniach polekowych lub po na-
$wietlaniu; 4, 15, 16). Idiopatyczne widk-
nienie szpiku kostnego jest u zwierzat ob-
serwowane niezwykle rzadko (w jednym
z badan tylko w 1 na 19 badanych przy-
padkéw widknienia szpiku u pséw miato
charakter pierwotny; 7, 15). Wydaje sie, ze
proces widknienia pojawia sie jako konse-
kwencja stymulacji aktywnosci fibrobla-
stow szpiku kostnego cytokinami (trombo-
poetyna, inhibitory kolagenazy, TGF-beta,
PDGE, EGF) uwalnianymi przez dyspla-
styczne megakariocyty lub plytki krwi.
W badaniu cytologicznym szpiku kost-
nego objetego widknieniem pierwotnym
czesto obraz sugeruje hipoplazje lub aplazje
szpiku lub tez preparaty okresla sie jako zlej/
niedostatecznej jakosci, tzw. dry tap (nielicz-
ne erytrocyty, komorki ttuszczowe, nieliczne
komorki hematopoezy; 4, 16). Dlatego tez
w przypadkach, w ktérych biopsja cienko-
igtowa szpiku nie dostarcza dostatecznego
materialu komérkowego, a w szczegdlno-
$ci gdy biopsje wykonywano kilkukrotnie,

Prace pogladowe

nalezy w rozpoznaniu réznicowym uwzgled-
ni¢ wiéknienie szpiku. Powyzsze wystepuje
pomimo faktu, ze szpik jest zazwyczaj boga-
tokomdrkowy, bowiem charakteryzuje sie
rozrostem linii erytroidalnej, mieloidalnej
oraz megakariocytarnej z obecnoscia dys-
plastycznych megakariocytéw, jednakze
rozrastajaca sie bogata we widékna tkanka
faczna uniemozliwia zluszczanie sie tych ko-
morek i ich aspiracje w czasie biopsji — szpik
o duzej spoisto$ci. Dlatego tez u takich pa-
cjentéw wymagane jest badanie histopatolo-
giczne bioptatu gruboiglowego. W badaniu
histopatologicznym stwierdza si¢ mniej lub
silniej wyrazone witdknienie (pasma tkanki
facznej widknistej), zanik tkanki ttuszczo-
wej oraz skupiska komoérek tréjliniowej he-
matopoezy, chociaz w najbardziej skrajnych
przypadkach produkcja krwinek moze by¢
znacznie stlumiona (8). Zmianom w szpi-
ku kostnym typowo towarzyszy wieloogni-
skowa hematopoeza pozaszpikowa, gltéw-
nie w obrebie $ledziony, watroby, weztéw
chlonnych, ale takze i w innych lokaliza-
cjach (pluca, jadra, otrzewna; 16).

Biataczka mastocytarna

Bialaczka mastocytarna (mast cell leu-
kemia, pierwotna mastocytoza) jest no-
wotworowym rozrostem mastocytow, wy-
wodzacym sie z komoérek macierzystych
szpiku kostnego, ktére ulegly transforma-
cji nowotworowej i réznicuja sie w kierun-
ku komorek tucznych — jedynie takie przy-
padki mozna utozsamia¢ z prawdziwa bia-
taczka (4). W przypadkach takich oprécz
licznych dojrzalych mastocytéw w szpi-
ku kostnym i krwi obwodowej obserwu-
je sie nacieki tych komérek w narzadach
wewnetrznych. Mozliwa konsekwencja
biataczki mastocytarnej moga by¢ wyni-
kajace z aktywno$ci wydzielniczej masto-
cytow (wydzielaja duze ilo$ci histaminy)
przewlekte fusowate wymioty spowodo-
wane owrzodzeniem zotadka (4). Jednak
nalezy mie¢ na uwadze fakt, Ze obecnos¢
nowotworowych mastocytéw we krwi ob-
wodowej lub/i szpiku kostnym u zwierzat
jest czesciej konsekwencja rozsiewu proce-
su nowotworowego z ogniska pierwotnego
zlokalizowanego poza szpikiem kostnym,
np. w skdrze i tkance podskérnej u pséw
— w tym przypadku nalezy méwic o obra-
zie bialaczkowym w przebiegu guza z ko-
morek tucznych. Z kolei u kotéw miej-
scem wyj$cia rozrostu jest czesto sledzio-
na i chociaz szpik kostny i krew sa zajete
w mniejszym stopniu, to jednak takie przy-
padki winny by¢ zaliczane do grupy cho-
r6b mieloproliferacyjnych (4).

Przewlekte biataczki limfocytarne

Chociaz generalnie nie wystepuja cze-
sto, to przewlekle bialaczki limfocytarne
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(CLL) stanowia najpowszechniejsza grupe
przewlekltych rozrostéw wywodzacych sie
ze szpiku kostnego u pséw, w jednym z ba-
dan przeprowadzonych u 67 pséw CLL sta-
nowila 17 rozpoznanych przypadkéw (oko-
to 25%) sposréd réznych typéw bialaczek,
w innym badaniu prawie 50% przewle-
klych biataczek u pséw stanowity CLL (2,
4, 5,7, 10). Dodatkowo, w innym badaniu
obejmujacym okoto 145 biataczek u pséw,
CLL stanowily az 42% przypadkdw, dlate-
go autorzy tej pracy konkluduja, ze CLL to
najpowszechniejszy typ biataczek u pséw
w ogdle (17). U pséw czesciej CLL wywo-
dzi sie z limfocytéw T, rzadziej z limfocy-
téw B, najrzadsza postacia jest bialaczka
z komoérek NK, z kolei u kotéw zdecydo-
wanie dominuja biataczki T-komérkowe
(10, 18). W duzych badaniu obejmujacych
61 przypadkéw CLL u pséw najpowszech-
niejsza forma byla biataczka z limfocytéw T
(89%), przy czym w wiekszosci przypadkéw
nowotwor wywodzil sie z duzych ziarni-
stych limfocytéw (limfocyty supresorowe
o immunofenotypie CD3+/CD4-/CD8+;
80% przypadkéw), zdecydowanie rzadziej
rozpoznawano biataczke z limfocytéw B
(11,5%; 17). Wydaje sie, ze CLL z komoérek
B wywodza sie ze szpiku kostnego, z ko-
lei biataczki przewlekle o immunofenoty-
pie T powstaja w $ledzionie, a zajecie szpi-
ku kostnego i krwi obwodowej jest zjawi-
skiem wtérnym (4).

CLL sa zdecydowanie rzadziej rozpo-
znawane u kotéw, w jednym z badann CLL
stanowily jedynie 1,7% spoéréd 602 roéz-
nego typu rozrostéw limfocytarnych (19,
20). U kotéw limfocytoza we krwi obwo-
dowej jest najczesciej wynikiem choro-
by nienowotworowej, gtéwnie niedokrwi-
stosci tla immunologicznego (21). Wydaje
sig, ze zakazenie wirusem biataczki kotéw
nie ma bezpos$redniego zwiazku z rozwo-
jem przewleklej bialaczki limfocytarnej,
chociaz w jednym badaniu stwierdzono
wspdlistnienie CLL u kota z zakazeniem
FeLV (4, 20, 21, 22). Przewlekla biatacz-
ka limfocytarna u kotéw wywodzi sie naj-
czesciej z limfocytéw T (zazwyczaj limfo-
cytéw T pomocniczych — CD3+/CD4+/
CD8-), biataczki B-komoérkowe obserwuje
sie zdecydowanie rzadko (20, 23). W przy-
padkach CLL u ludzi obserwuje si¢ niekie-
dy transformacje blastyczna, czyli transfor-
macje bialaczki przewleklej limfocytarnej
w ostra biataczke limfoblastyczna, u zwie-
rzat taka mozliwo$¢ nie zostala jednoznacz-
nie potwierdzona (4).

Nie wykazano jak dotad predyspozycji
plciowej (chociaz CLL wystepuja nieco cze-
$ciej u suk) lub rasowej do wystepowania
CLL u pséw i kotéw (4, 10, 17). Co intere-
sujace, Srednia wieku pséw z rozpoznana
przewlekla biataczka limfocytarna wyno-
si 8—10 lat i nie r6zni si¢ w sposdb istotny
od pséw z ostra biataczka limfoblastyczna,

chociaz starsze doniesienia sugeruja, ze CLL
wystepuje u osobnikéw starszych, w stosun-
ku do ALL (4, 10, 17). Srednia wieku kotéw
z CLL wynosi 10-12,5 roku (w zakresie od
4 do 20 lat; 20).

Przewlekla bialaczka limfocytarna jest
choroba rozwijajaca si¢ powoli, a objawy
kliniczne nie zawsze sa obecne (w jednej
pracy na wczesnym etapie choroby stwier-
dzono je jedynie u 50% pséw i 50% kotéw),
a jezeli sg, to maja one najczesciej charak-
ter niespecyficzny — zmniejszenie masy cia-
fa, apatia, zmniejszony apetyt, zmniejsze-
nie aktywnosci fizycznej, chociaz niepra-
widlowosci, takie jak wymioty, biegunka,
zaparcia, dusznos¢, takze sie obserwuje (10,
20, 21, 22). Limfocytoze w przebiegu CLL
czesto wykrywa sie przypadkowo, w trak-
cie badania krwi wykonywanego z réznych
przyczyn, czesto w trakcie oceny pacjenta
przed planowym zabiegiem operacyjnym
lub znieczuleniem ogdlnym (20). Jezeli cho-
robe rozpozna si¢ w zaawansowanym sta-
dium, to czesto u chorych pséw obserwuje
sie wtedy fagodna limfadenomegalie (oko-
fo 80% pacjentéw), czesto takze powigksze-
nie $ledziony (ryc. 8) i watroby; powieksze-
nie narzadéw wewnetrznych i regionalnych
wezléw chlonnych obserwuje si¢ nieczesto
u kotéw z CLL, chociaz limfadenomegalia
trzewna i splenomegalia o tagodnym nasi-
leniu moze zosta¢ wykryta w badaniu ultra-
sonograficznym jamy brzusznej (4, 20, 23).

Podstawowa nieprawidlowoscig, ktéra
nasuwa podejrzenie CLL, jest stale utrzy-
mujaca sie, wynikajaca z limfocytozy leu-
kocytoza, szczegélnie gdy ma ona znaczne
nasilenie — w badaniach Tasca i wsp. (17)
podejrzenie CLL u pséw stawiano na pod-
stawie stwierdzenia limfocytozy o warto-
$ci powyzej 10 000 limfocytow/pl, z kolei
Campbell i wsp. (20) za warto$¢ pozwala-
jaca na postawienie wstepnego rozpozna-
nia CLL u kot6éw przyjeli warto$¢ powyzej
9000 limfocytéw/ul. Wykazano, ze w przy-
padkach rozpoznania znacznej limfocyto-
zy u kotéw w pierwszej kolejnosci w rozpo-
znaniu réznicowym uwzglednia sie wlasnie
przewlekla bialaczke limfocytarng, jednak
w rzeczywistoéci CLL nie stanowi czestej
przyczyny limfocytozy u kotéw (w jednym
z badan bylo to 2 na 12 stwierdzonych przy-
padkéw limfocytozy; 21). Nasilenie limfocy-
tozy nowotworowej nie umozliwia ponadto
odrézniania poszczegdlnych typéw biata-
czek limfatycznych, nie wykazano bowiem
réznic w nasileniu limfocytozy nowotworo-
wej pomiedzy przewlekla biataczka limfo-
cytarna a ostra biataczka limfoblastyczng,
przynajmniej u pséw (10). Limfocytoza ma
na poczatku choroby umiarkowane nasile-
nie ($rednio okoto 30 000—40 000 limfocy-
tow/pl krwi obwodowej), jednak z czasem
moze osiaga¢ pokazne rozmiary (powyzej
100 000, a nawet powyzej 1 000 000 komé-
rek /ul; 17, 20, 21).

U polowy pséw z CLL obserwuje sie
neutrofilie, bardzo rzadko neutropenieg,
z kolei niedokrwistos$¢ nie zawsze jest ob-
serwowana (wykrywana u 50-86% i oko-
fo 50% odpowiednio pséw i kotéw z CLL),
ajezeli wystepuje, to najczesciej ma tagod-
ne lub umiarkowane nasilenie (10, 17, 20,
24). W badaniach obejmujacych 61 przy-
padkéw CLL u pséw srednia wartos¢ licz-
by erytrocytéw wyniosla 4,8 T/1 (17). Pa-
rametry czerwonokrwinkowe (koncentra-
¢ja erytrocytéw, hematokryt) nie rézniq sie
pomiedzy psami z CLL a pacjentami z bia-
taczka ostrg (10). Zmiany dotyczace liczby
plytek krwi (zaréwno trombocytopenie, jak
i trombocytoze) stwierdza si¢ zdecydowa-
nie rzadko u pséw i kotéw z przewlekla bia-
taczka limfocytarng, $rednia liczba plytek
we krwi obwodowych wyniosta 265 000 ko-
morek/pl u pséw i ponizej 198 000 komo-
rel/ul u kotéw (10, 17, 20). Przewlekta bia-
taczka limfocytarna charakteryzuje si¢ po-
wolnym przebiegiem, co wynika z niskiej
aktywnosci mitotycznej komoérek nowotwo-
rowych, dlatego tez komoérki prawidlowej
hematopoezy w szpiku sa w stanie dosto-
sowac sie do zmian mikro$rodowiska wy-
nikajacych z obecnosci nacieku nowotwo-
rowego. Z tego powodu wydaje sie, ze ob-
serwowana w niektdrych przypadkach CLL
fagodnego stopnia anemia moze by¢ nie-
dokrwistoscia choroby przewleklej, ktéra
rozwija si¢ w odpowiedzi na towarzyszacy
chorobie przewlekly proces zapalny. Podob-
ny mechanizm moze by¢ odpowiedzialny
za obserwowana niekiedy neutrofilie (17).

Trudno jest jednoznacznie odr6zni¢ lim-
focytoze w przebiegu przewleklej biataczki
limfocytarnej od limfocytozy odczynowej,
jednak w przebiegu CLL przebadane koty
byly starsze (10-11 lat), limfocytoza nie-
znacznie wyzsza, a po$réd dojrzatych lim-
focytéw we krwi obwodowej obserwowa-
no komérki z jadrami rozszczepionymi lub
z jadrem platowatym (w jednym z badan te
cechy morfologiczne wykazywato 80% lim-
focytéw krwi obwodowej); wedtug niekt6-
rych autoréw limfocyty bialaczki przewle-
klej sa nieco wieksze i bardziej homogen-
ne morfologicznie niz limfocyty populacji
prawidlowej (6, 7, 20, 21).

Uwaza sie, ze za przewlekla biataczka
limfocytarna przemawia stwierdzenie, Ze
co najmniej 15-20% komorek jadrzastych
szpiku stanowia dojrzate limfocyty, zazwy-
czaj ten odsetek jest wiekszy i przekracza 40,
a nawet 70%, jednak w czesci przypadkéw
CLL odsetek limfocytéw w szpiku miesci sie
w granicach normy (ponizej 9% jadrzastych
komérek szpiku; 5, 6, 7, 20, 21). Wydaje sie,
ze wyjasnieniem dla prawidlowego odsetka
limfocytéw w szpiku kostnym u niektérych
pacjentéw z CLL moze by¢ wieloogniskowe
zajecie szpiku przez komérki nowotworowe,
co wskazuje na koniecznos$¢ badania kilku
proébek szpiku, w przypadkach gdy wyniki
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wcze$niejszej analizy nie s rozstrzygajace
(20). W pewnych przypadkach do odréznia-
nia CLL od ostrej bialaczki limfoblastycz-
nej (przynajmniej niektérych jej form — np.
ALL1) przydatne lub niezbedne jest barwie-
nie immunocytochemiczne/cytomorfome-
tryczne na obecnos¢ antygenu CD34, ktéry
jest antygenem komorek blastycznych. Po-
mocne w okresleniu rozpoznania jest bada-
nie immunofenotypu komérek nowotworo-
wych (za pomoca immunocytochemii, cy-
tometrii przeplywowej), a takze klonalnosci
rozrostu technika PARR (20, 23).

W czasie sekeji zwlok zwierzecia, ktére
padto lub zostalo poddane eutanazji z po-
wodu CLL, na pierwszy plan wysuwa sie
powiekszenie watroby i §ledziony, rzadziej
nerek, z obecnoscig malych guzkowatych
ognisk nowotworowych w tych narzadach.
Sledziona jest ponadto znacznie powigkszo-
na, a w watrobie stwierdza si¢ podkresle-
nie rysunku zrazikowego (co jest wynikiem
gromadzenia sie nacieku nowotworowych
limfocytéw w centralnych obszarach zrazi-
kéw). Wezly chlonne sa powiekszone, lecz
w malym stopniu, a szpik kostny moze by¢
jednolicie czerwony i homogenny. Histolo-
gicznie limfocyty w przebiegu CLL tworza
rozlany naciek w obrebie szpiku kostnego
(oprécz komérek nowotworowych widocz-
ne sa tez nieliczne komorki tluszczowe oraz
megakariocyty), z kolei w limfocytozie od-
czynowej czesto tworza struktury grudkowe

Ryc. 8. Obraz rentgenowski jamy brzusznej psa z przewlekiq biataczka limfocytarng
- widoczna znaczna splenomegalia

Ryc. 9. Obraz cytologiczny przewlektej biataczki limfocytarnej/chtoniaka
limfocytarnego u psa. A - obraz cytologiczny wezta chtonnego - praktycznie
wszystkie komérki to mate dojrzate limfocyty, w grnym prawym rogu figura
mitotyczna; barwienie odczynnikiem Giemsy, powigkszenie 400x.

B - wynik barwienia immunohistochemicznego przeciwciatem MIB-1 (wykrywa

(21). Oproécz limfocytozy w obrebie szpiku
obserwuje sie tez komoérki pozostatych li-
nii hematopoezy, ktérych liczba jest prawi-
dlowa lub nieznacznie obnizona (20). Utka-
nie $ledziony jest zazwyczaj calkowicie za-
stapione przez masywny naciek komdrek
nowotworowych, w czesci przypadku wi-
doczne sa nieliczne grudki $ledzionowe,
aw przypadkach niezaawansowanych tak-
ze ogniska hematopoezy pozaszpikowej (4).
Przypadek kliniczny przewleklej biataczki
limfocytarnej zaprezentowano w ramce 2.

Ramka 2. Przewlekla biataczka
limfocytarna

Pies rasy jack russel terier, samica ste-
rylizowana, w wieku 5,5 roku, dopro-
wadzona do lecznicy z powodu zmniej-
szonej aktywnosci fizycznej, apatii, przy
zachowanym apetycie, kat i mocz odda-
wane prawidtowo. W badaniu klinicznym
stwierdzono nieznaczne powiekszenie we-
716w chlonnych zuchwowych i podkola-
nowych, szmer sercowy oraz wzmozo-
ne napiecie jamy brzusznej. W badaniu
hematologicznym wykonanym tydzien
wczesniej stwierdzono znaczng leukocy-
toze (46,5 G/1) wynikajaca z limfocyto-
zy (88% leukocytéw krwi stanowily male
limfocyty; 40,7 G/1), a w badaniu bioche-
micznym nieznaczng hipoproteinemie,

Prace pogladowe

hipoalbuminemie i hipokalcemie. W ba-
daniu ultrasonograficznym jamy brzusz-
nej stwierdzono powiekszenie sledziony,
powiekszenie weziéw chionnych jamy
brzusznej oraz miejscowe zgrubienia $cia-
ny jelita, z minimalnie zatarta struktu-
ra warstwowa. Pobrano krew do badania
morfologicznego, ktdére ujawnito utrzymu-
jaca sie leukocytoze (31,7 G/1), wynikaja-
ca z limfocytozy (65,3% leukocytow krwi
obwodowej; 20,7 G/1) i tagodna trombo-
cytoze (535 G/1). Na podstawie powyz-
szych objawéw i wynikéw badania krwi
postawiono wstepne rozpoznanie chio-
niaka/biafaczki o niskiej zlosliwosci i prze-
prowadzono badanie cytologiczne ma-
terialu pobranego z weztéw chlonnych
obwodowych, szpiku kostnego, $ledzio-
ny i watroby, wykonano tez badanie cy-
tologiczne rozmazéw krwi obwodowe;j.

Badanie cytologiczne pobranego ma-
terialu wykazalo: w wezlach chlonnych
do 95% komorek stanowily mate limfocy-
ty, pojedyncze komérki blastyczne i neu-
trofile, figury mitotyczne byly pojedyncze
w preparacie (ryc. 9A). W celu okreslenia
aktywnosci proliferacyjnej komoérek roz-
rostu limfoidalnego wykonano takze bar-
wienie immunohistochemiczne na obec-
no$¢ antygenu Ki67 (antygen jader ko-
morkowych komérek bedacych w cyklu
komérkowym), ktére wykazato reakcje
dodatnia w okoto 10% jader komérkowych

antygen Ki67, ktéry jest obecny w jadrach komérek dzielacych sie), brazowa barwa
jader komdrkowych wskazuje na reakcje dodatnia.
Barwienie immunocytochemiczne, powigkszenie 400

;
f 20 ym
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Ryc. 10. Obraz cytologiczny przewlektej biataczki limfocytarnej/chtoniaka
limfocytarnego u psa. A - obraz cytologiczny krwi obwodowej - oprcz erytrocytéw

Ryc. 11. Obraz cytologiczny przewlektej biataczki limfocytarnej/chtoniaka
limfocytarnego u psa. A - obraz cytologiczny bioptatéw watroby - oprécz

widoczne mate dojrzate limfocyty; wstawka - obraz ,wtochatego” limfocyta; barwienie
odczynnikiem Giemsy, powiekszenie 400x. B - obraz cytologiczny bioptatu $ledziony
- widoczne gtéwnie mate limfocyty i pojedyncze erytroblasty zasadochtonne (jeden
oznaczony strzatk). Barwienie odczynnikiem Giemsy, powigkszenie 400

hepatocytow widoczne mate dojrzate limfocyty (oznaczone strzatkami). B - obraz
cytologiczny szpiku kostnego - dominuja mate limfocyty (okoto 60% komérek
jadrzastych), widoczne tez nieliczne neutrofile, mieloblasty i erytroblasty
zasadochtonne. Barwienie odczynnikiem Giemsy, powigkszenie 400x
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