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Reakcja biataczkowata (leukemoid re-
action, reactio leukemoidea, niekiedy
okreslana tez mianem reakcji leukoerytro-
blastycznej — patrz nizej) to stan, w kté-
rym badanie morfologiczne krwi obwo-
dowej wykazuje znacznego stopnia leu-
kocytoze przypominajaca bialtaczke, ale
nia nie jest (1). Dla przypomnienia, leu-
kocytoza wynikajaca z obecnosci we krwi
komorek nowotworowych okreslana jest
reakcja bialaczkowy (leukemic reaction,
reactio leukemica). Niestety, w publika-
cjach naukowych niekiedy okreslenia re-
akcja biataczkowata i reakcja bialaczkowa
sa uzywane wymiennie. Trzeba réwniez
wiedzie¢, ze mianem reakcja biataczko-
wata okres$lano tez wedlug Encyclopedia
and Dictionary Medicine, Nursing and
Allied Health z 2003 r., ze ,reakcja bialacz-
kowata to sytuacja, w ktérej obraz mor-
fologiczny krwi obwodowej przypomina
biataczke, a ocena morfologiczna komo-
rek nie pozwala na stwierdzenie, czy rze-
czywiécie mamy do czynienia z bialacz-
ka, czy z leukocytoza wynikajaca z obec-
noéci podwyzszonej liczby niedojrzatych
komoérek we krwi” Z kolei wedlug Farlex
Partner Medical Dictionary z 2013 r. jako
reakeje biataczkowata opisuje sig¢ ,umiar-
kowana lub znaczna leukocytoze we krwi
obwodowej, ktéra przypomina rézne for-
my biataczki, ale nie jest wynikiem biatacz-
ki; zazwyczaj charakteryzuje si¢ niepropor-
cjonalnym wzrostem licznych form (obej-
mujac tez komorki niedojrzale) jednej linii
leukocytéw, przyktadowo linii mielocytar-
nej, limfocytarnej, monocytarnej lub pla-
zmocytarnej i moze by¢ nieodrdznialna
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z leukocytoza wynikajaca z réznych form
biataczki” Jeszcze inni autorzy podaja, ze
w przebiegu reakcji bialaczkowatej we krwi
obwodowej obserwuje sie czesto niedojrza-
te leukocyty, takie jak mieloblasty oraz nie-
dojrzate (jadrzaste) komorki szeregu ery-
troidalnego — reakcja leukoerytroblastycz-
na. U ludzi o reakcji biataczkowatej méwi
sie gdy liczba leukocytéw we krwi obwo-
dowej przekracza 50 G/L (1).

W przebiegu reakcji biataczkowatej:

- obserwuje si¢ znaczna leukocytoze (u ludzi
powyzej 50G/L) wynikajaca z pobudzenia
jednej lub kilku linii leukocytarnych,

- nie obserwuje sie komérek nowotworowych
we krwi obwodowej,

- obserwuje sie obecno$¢ réznych stadiéw
réznicowania linii leukocytarnej,

- moga pojawic sie trudnosci diagnostyczne:
odréznienie reakcji biataczkowatej od reakcji
biataczkowej moze by¢ trudne.

Do mozliwych przyczyn, ktére moga
wyzwoli¢ reakcje bialaczkowata, naleza:
zakazenia (zakazenia wirusowe, tokso-
plazmoza, gruzlica, bruceloza, zakazenia
gronkowcami i paciorkowcami), choroby
zapalne (w tym klebuszkowe zapalenie ne-
rek i zapalenie stawéw), stymulacja anty-
genowa, niewydolnos¢ watroby, cukrzy-
ca, oparzenia, zatrucie rtecig i kwasem
musztardowym, ostre krwotoki lub ciez-
ka hemoliza. Nalezy tez pamieta¢, ze reak-
cja biataczkowata moze by¢ spowodowa-
na procesem nowotworowym, jednak nie
wynika z obecno$ci komdrek nowotworo-
wych we krwi obwodowej, ale z rekrutacji
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prawidfowych leukocytéw przez proces no-
wotworowy (niezaleznie od jego mechani-
zmu; 2, 3, 4). W przypadku nowotwordw
obecnos$¢ znacznej leukocytozy o znamio-
nach reakcji biataczkowatej (nazywanej
tez leukocytoza paranowotworowa) cze-
sto ma charakter zespolu paranowotwo-
rowego, a do nowotworéw, w przebiegu
ktérych najczesciej pojawia sie reakcja bia-
faczkowata, naleza: raki trzustki, raki ne-
rek, zmiany gruczolakowate odbytnicy,
chloniaki, rzadziej miesaki (2, 3, 4, 5, 6).
Co znamienne, usuniecie tkanek nowo-
tworowych wiaze si¢ z powrotem liczby
leukocytéw do wartosci referencyjnych,
a czesto nawrdt nowotworéw prowadzi
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ponownie do leukocytozy (przyktadowo,
u psa z polipem gruczolakowatym odbyt-
nicy neutrofilia rzedu 86 G/L ustapita ra-
zem z objawami klinicznymi po paliatyw-
nym leczeniu piroksykamem; 5, 6). Dzieki
temu leukocytoze paranowotworowa moz-
na uzna¢ za swego rodzaju wskaznik infor-
mujacy o odpowiedzi nowotworu na lecze-
nie lub wskazujacy na nawrét choroby (7).

Neutrofilowa
reakcja biataczkowata

W hematologii medycznej za reakcje bia-
faczkowata wywodzaca sie z linii neutro-
filowej uznaje sie te przypadki, w ktérych
liczba neutrofili we krwi obwodowej prze-
kracza warto$¢ 50 G/L, z jednoczesnym
przesunieciem obrazu w lewo (we krwi
obecne sa mlodociane formy granulocy-
téw obojetnochfonnych, takie jak mielocyty
i metamielocyty; 8). W neutrofilach obser-
wuje si¢ niekiedy wakuolizacje cytoplazmy,
ziarnisto$ci toksyczne oraz ciatka Doehle-
go, stwierdzane najczesciej w leukocytozie
spowodowanej zakazeniami bakteryjnymi,
a zazwyczaj nieobecne w przypadku prze-
wlektej bialaczki szpikowej (8, 9). Do naj-
wazniejszych, bardziej specyficznych przy-
czyn reakgji biataczkowatej pochodzenia
neutrofilowego naleza ostre zakazenia, ta-
kie jak zapalenie okreznicy na tle Clostri-
dium difficile, zakazenia bakteriami z ro-
dzaju Shigella, gruzlica w fazie rozsiewu,
babeszjoza, niektére choroby wirusowe —
zakazenie wirusem niedoboru immuno-
logicznego u ludzi i kotéw, zakazenie wi-
rusem bialaczki bydta, zakazenie cytome-
galowirusem (10). Pojawi¢ si¢ moze tez po
zastosowaniu niektdérych lekéw (glikokor-
tykosteroidy, monocyklina, czynniki wzro-
stu komorek szpikowych), a takze jako ze-
spét paranowotworowy; 2, 8, 6, 11, 12, 13)

W patogenezie reakcji bialaczkowa-
tej linii neutrofilowej, ktéra pojawia sie
w przebiegu choréb nowotworowych, bie-
rze sie pod uwage cytokiny, takie jak IL-6,
czynniki stymulujace kolonie granulocy-
téw (G-CSF), ktére stymuluja prekursory
neutrofili lub czynniki stymulujace kolo-
nie granulocytéw i monocytéw (GM-SCF)
w szpiku kostnym do proliferacji (8). Te
czynniki wzrostowe i cytokiny prozapalne
moga by¢ wydzielane bezpoérednio przez
komorki nowotworowe lub sg produkowa-
ne przez komérki gospodarza w zwiazku
z reakcja immunologiczna na obecno$é¢
komoérek nowotworowych lub z powodu
pojawienia sie¢ ognisk martwicy w obre-
bie masy nowotworu (2, 3). Brak jest, nie-
stety, twardych dowodéw na taki mecha-
nizm reakcji bialaczkowatej w przebiegu
nowotworzenia u zwierzat, chociaz Shar-
key i wsp. (7) wykazali, ze komérki rakéw
u pséw i kotéw moga produkowaé czyn-
niki stymulujace granulocyty i monocyty,

co skutkuje znacznym wzrostem liczby
tych krwinek bialych we krwi obwodowe;j.

W procesie diagnostycznym reakcji bia-
taczkowatej z linii mieloidalnej najwazniej-
szg kwestia jest jej odréznienie od przewle-
ktej bialaczki szpikowej (chronic myeloid
leukemia — CML) oraz przewleklej bia-
faczki neutrofilowej (chronic neutrophilic
leukemia — CNL), co wcale nie musi by¢
zadaniem prostym (8, 10, 11, 12). W od-
réznianiu reakeji bialaczkowatej od CML
pomocne jest badanie morfologiczne krwi,
za pierwszym rozpoznaniem przemawia
brak niedojrzatych komérek mieloidalnych,
brak bazofilii i monocytozy oraz wzrost ak-
tywnosci fosfatazy zasadowej leukocytow,
dodatkowo w hematologii medycznej te-
stem réznicujacym sa badania genetycz-
ne (w przypadku CML stwierdza sie trans-
lokacje w obrebie genéw ber/abl; 2, 3, 8).
Czesto w przypadku przewleklej bialaczki
szpikowej liczba leukocytéw we krwi ob-
wodowej przekracza 100 G/L, z absolutna
dominacja dojrzalych form granulocytéw
obojetnochtonnych (neutrofili pateczko-
watych i segmentowanych) i obecno$cia
jedynie nielicznych postaci blastycznych
(9). Jednak odréznienie mieloidalnej re-
akeji biataczkowatej od przewlektej bia-
taczki neutrofilowej moze by¢ niemozli-
we (chociaz CNL obserwowana jest nie-
zwykle rzadko; 8).

Limfoidalna
reakcja biataczkowata

Niezwykle trudne moze by¢ réznicowa-
nie pomiedzy znacznego stopnia limfo-
cytoza z obecnoscia dojrzatych limfocy-
téw a przewlekla bialaczka limfocytarna
(CLL; 14). Zazwyczaj przy znacznej lim-
focytozie w pierwszej kolejnosci w rozpo-
znaniu réznicowym uwzglednia sie prze-
wlekly proces nowotworowy dotyczacy
linii limfocytarnej. Stymulacja antygeno-
wa (znanym lub nieznanym antygenem),
niedoczynno$¢ kory nadnerczy, hipertyre-
oza, niedokrwisto$¢ o podlozu immuno-
logicznym to najpowszechniejsze mozli-
we przyczyny limfoidalnej reakcji biatacz-
kowatej (15).

Przewleka stymulacje obserwuje sie
najczesciej w przebiegu zakazenia FeLV,
herpeswirusem kot6w lub jako reakcje po-
szczepienng, kiedy liczba limfocytéow we
krwi obwodowej moze przekracza¢ 40 G/L,
w takich przypadkach we krwi obwodowej
obok dojrzalych limfocytéw stwierdza sie
tez obecnos¢ blastycznych lub aktywo-
wanych limfocytéw (14). W przypadkach
przewleklej bialaczki limfocytarnej licz-
ba limfocytéw we krwi obwodowej czesto
przekracza warto$¢ 100 G/L, jednak cze-
sto utrzymuje sie w granicach nieznacz-
nie powyzej 25-30 G/L. Zmiany, takie jak
zwiekszony monomorfizm, obecnos¢ jader

»rozszczepionych” czy platowatych lub nie-
co wigksza $rednica nowotworowych lim-
focytéw, w stosunku do zdrowych limfocy-
téw krwi obwodowej pséw i kotéw, moga
by¢ cecha przemawiajaca za nowotworo-
wym charakterem cytozy, jednak réznice
te moga by¢ subtelne i nie do korica oczy-
wiste (9, 14).

Dobrze znanym przyktadem limfoidal-
nej reakeji biataczkowatej u zwierzat jest
stale utrzymujaca sie limfocytoza tta wiru-
sowego (zakazenie wirusem bialaczki bydta
— BLV), spowodowana stymulacja i nagro-
madzeniem we krwi obwodowej nienowo-
tworowych limfocytéw B. Reakcja biatacz-
kowata obserwowana jest u okoto 1/3 kréw
zakazonych BLV, z ktérych u czesci po kil-
ku miesiacach lub latach rozwinie si¢ chfo-
niak z komérek B (15).

Badanie szpiku kostnego wcale nie
musi ulatwia¢ réznicowania miedzy CLL
a znaczna limfocytoza, przykladowo bo-
wiem odsetek dojrzalych limfocytéw
w szpiku kostnym zdrowych kotéw moze
osiggac warto$¢ 16%, a w skrajnych przy-
padkach nawet 28%, z kolei za odsetek lim-
focytéw przemawiajacych za CLL uznaje
sie juz wartosci w granicach 15-29% komoé-
rek jadrzastych (14). Z kolei w badaniach
obejmujacych psy z CLL odsetek limfocy-
téw w szpiku kostnym miescil sie w gra-
nicy 47-72% wszystkich komoérek jadrza-
stych szpiku kostnego (9).

Eozynofilowa
reakcja biataczkowata

Znacznego stopnia eozynofilie obserwuje
sie najczesciej w przypadku inwazji paso-
zytniczych i chordb alergicznych, rzadziej
jest to reakcja polekowa lub zespét para-
nowotworowy. Znaczng eozynofilie o zna-
mionach reakcji biataczkowatej (catkowita
liczba leukocytéw powyzej 50 G/L) obser-
wowano w przebiegu eozynofilowego zapa-
lenia pluc, nacieczen eozynofilowych blony
$luzowej przewodu pokarmowego, eozyno-
filowej pneumopatii u pséw, w zespole hi-
pereozynofilowym u pséw i kotéw (10, 16).
Jako zespdt paranowotworowy eozynofilia
najczesciej towarzyszy guzowi z komorek
tucznych i chioniakom T-komérkowym,
jednak byla tez opisywana w przypad-
ku chloniakéw wywodzacych sie z lim-
focytéw B (17). Do humoralnych czynni-
kéw, ktére sa odpowiedzialne za rekruta-
cje eozynofilii wydzielanych przez komdrki
nowotworowe lub komérki uktadu immu-
nologicznego gospodarza (gléwnie aktywo-
wane limfocyty T) naleza cytokiny, takie jak
IL-5,IL-3 (17). Znacznego stopnia eozyno-
filie obserwuje sie tez w przebiegu zespotu
hipereozynofilowego, ktéry opisano u ko-
téw i pséw (16). Zespot ten charakteryzuje
sie utrzymujaca si¢ eozynofilig, ktéra wy-
nika z nadprodukeji dojrzaltych eozynofili
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w szpiku kostnym, czemu towarzysza na-
cieczenia w tkankach. W szpiku kostnym
chorych zwierzat obserwuje si¢ znaczny
wzrost odsetka mlodocianych i dojrzatych
form eozynofili, co sprawia, ze odréznienie
tej formy reakcji bialaczkowatej od prze-
wleklej bialaczki eozynofilowej jest trudne
(16). W przypadku stale utrzymujacego sie
nacieczenia tkanek przez eozynofile cze-
sto dochodzi do uszkodzenia zajetych na-
rzad6éw spowodowanego dziataniem sub-
stancji o aktywno$ci biologicznej wydzie-
lanych przez granulocyty kwasochlonne,
takich jak: gtéwne bialko zasadowe, bial-
ko kationowe oraz substancji o aktywnosci
enzymatycznej, gléwnie niszczacej tkanki
kolegenazy oraz elastazy i eozynofilowe pe-
roksydazy (stymuluje ona produkcje wol-
nych rodnikéw tlenowych).

Rozpoznanie reakcji biataczkowatej

Podstawowym zadaniem w rozpoznawa-
niu reakeji bialaczkowatej jest wykluczenie
procesu o podlozu nowotworowym — reak-
¢ji bialaczkowej (3, 5, 8, 14). Jak stwierdzo-
no poprzednio, samo badanie morfolo-
giczne i cytologiczne krwi nie zawsze lub
rzadko daje jednoznaczng mozliwo$c roz-
poznania, dlatego w takich przypadkach
nalezy przeprowadzic¢ wszystkie etapy po-
stepowania diagnostycznego, poczynajac
od zebrania dokladnego wywiadu (w tym

zebrania informacji o potencjalnym nara-
zeniu na substancje toksyczne oraz leki)
oraz gruntownego badania klinicznego
obejmujacego catego pacjenta (1, 3, 8, 10,
14). Wazne jest tez wykonanie koniecznych
badan obrazowych, klatki piersiowej i jamy
brzusznej w celu poszukiwania ognisk za-
palnych lub zmian o charakterze nowo-
tworowym. Badanie biochemiczne krwi
oprécz standardowych oznaczen powinno
obejmowac badanie stezenia witaminy B,
oraz aktywnosci fosfatazy zasadowej spe-
cyficznej dla leukocytéw (takie badanie jest
rutynowe w réznicowaniu znacznej leuko-
cytozy w medycynie czltowieka; 1).

W przypadku eozynofilowej reakcji bia-
faczkowatej, w przeciwienistwie do prze-
wleklej bialaczki eozynofilowej we krwi
obwodowej nie obserwuje sie blastycz-
nych form eozynofilii, brak jest tez zabu-
rzen morfologicznych komorek, takich jak
zmiany ksztaltu jader komérkowych czy
zaburzenia uziarninowania krwinek (16).
W przypadkach takich nalezy tez poszu-
kiwa¢ mozliwych inwazji pasozytniczych
oraz zaburzen o podlozu immunologicz-
nym, co wymaga badania parazytologicz-
nego katu, badan serologicznych, badania
cytologicznego popluczyn drzewa oskrze-
lowego, a takze badania histopatologiczne-
go wycinkéw blony sluzowej przewodu po-
karmowego pobranych w czasie laparoto-
mii diagnostycznej (16).
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W cze$ci przypadkéw, przy rozpo-
znaniu reakeji bialaczkowatej nieodzow-
ne moze by¢ badanie cytologiczne szpi-
ku kostnego, z okresleniem immunofe-
notypu komérek rozrostu. W przypadku
reakcji bialaczkowatej szpik kostny jest
zazwyczaj bogatokomérkowy i zawie-
ra oprécz mtodocianych komérek takze
komérki prawidlowo dojrzewajace, kté-
re nie wykazuja zmian morfologicznych
sugerujacych proces o charakterze dys-
plastycznym i nowotworowym, a ocena
immunofenotypu komérek nie wskazuje
na ich blastyczny charakter (brak ekspre-
sji CD34; 8, 10). Inne, potencjalnie przy-
datne testy diagnostyczne, takie jak ocena
stezenia osoczowego czynnikdéw wzrostu
dla leukocytéw (podwyzszony w przy-
padku reakcji biataczkowatej) czy bada-
nia cytogenetyczne, nie sa rutynowo wy-
konywane u pacjentéw weterynaryjnych.
W przypadku podejrzenia, ze przyczyna
reakcji biataczkowatej moze by¢ zakaze-
nie, niezbedne sa badania mikrobiologicz-
ne krwi obwodowej lub aspiratéw szpiku
kostnego (8).
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