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List do wydawcy ,Journal of American
Veterinary Medical Association”, zamiesz-
czony na famach tego czasopisma w paz-
dzierniku 1991 r. po raz pierwszy poruszyt
kwestie potencjalnego zwigzku pomiedzy
szczepieniami przeciwko wsciekliznie a roz-
wojem miesakow u kotow (1). Autorzy listu,
ktérzy sg patologami w University of Penn-
sylvania School of Veterinary Medicine do-
nosili, ze od 1988 r. w badaniach histopato-
logicznych diagnozowali wigcej niz dotych-
czas przypadkow reakcji po zastosowaniu
szczepionek przeciwko wsciekliznie u ko-
tow. Fakt ten wigzano z wprowadzeniem
w 1987 r. w Stanie Pensylwania obowigz-
ku takich szczepien u kotow oraz wprowa-
dzeniem do uzycia szczepionek zawieraja-
cych zabite wirusy z adiuwantem glinowym
(1). Analiza badanych przypadkow wykazafa,
ze zdecydowana wigkszo$¢ miesakow znaj-
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dowata sie w miejscach ciata, gdzie rutyno-
wo wykonuije sie szczepienia (1). Stwierdzo-
no, ze guzy w tkance podskornej byty dobrze
ograniczone i otoczone naciekiem komorko-
wym, ktory jest typowy dla zapalenia limfocy-
tarno-ziarniniakowego, rozwijajacego sie cze-
sto jako reakcja na wstrzykniecia podskorne
(2). W cytoplazmie makrofagow wchodzacych
w skiad nacieku obserwowano obecno$c¢ sza-
robrgzowego materiatu, ktory jak sie wyda-
walo pochodzit z podanej szczepionki (ad-
iuwant, antygeny szczepionkowe lub obie te
substancje; 1). W toku dalszych badan oka-
zalo sie, iz 6w blizej niesprecyzowany mate-
riat to glin, ktory jest powszechnie uzywany
jako adiuwant szczepionkowy (3). Wiekszos¢
nowotworow rozpoznawana jest histopato-
logicznie jako widkniakomigsaki (fibrosarco-
ma) lub zfosliwe widkniste histiocytomy (ma-
lignant fibrous histiocytoma). Opisywano tez

przypadki wystepowania chrzestniakomiesa-
kow (chondrosarcoma), kostniakomigsakow
(osteosarcoma), sluzakomiesakow (myxosar-
coma), migsakow niezréznicowanych (undif-
ferentiated sarcomas), mig$niakomigsakow
prazkowanokomorkowych (rhabdomyosar-
coma) oraz migsniakowtokniakomiesakow
(myofibrosarcoma; 3, 4, 5, 6, 7, 8). W no-
menklaturze anglojezycznej nowotwory te
okredla sie mianami: vaccine-site associa-
ted sarcoma, postvaccination sarcomas, in-
jection site-associated sarcoma, a ostatnio
uzywane jest okreslenie vaccine-associated
sarcoma (VAS).

Niedawno opisano tez u fretek 10 przy-
padkow wiokniakomigsakow, ktore rozwing-
ty sig w miejscach rutynowego podawania
szczepionki u tych zwierzat (okolica grzbie-
towa szyi, okolica miedzytopatkowa) oraz
u podstawy ogona, na brzuchu i na nad-
garstku. W 7 przypadkach fretki byly szcze-
pione szczepionka zawierajgca zabite wirusy
wscieklizny. Nowotwory byly histopatologicz-
nie bardzo zblizone do migsakow poszcze-
piennych u kotow (9).

Wystepowanie

Srednia wieku kotow z VAS wedtug réz-
nych badan wynosi od 8,2 do 10,3 roku (3-14
lat) i jest nizsza niz u kotow, u ktorych stwier-
dzono migsaki nie zwigzane ze szczepienia-
mi; nie notowano predylekcji rasowej i pfcio-
wej (8, 10, 11, 12).

W retrospektywnym badaniu 345 kotow
potwierdzono zwigzek pomiedzy szczepie-
niem szczepionka zawierajgca zabite wirusy
wscieklizny a rozwojem migsakow w miejscu
szczepienia (10). Odkryto ponadto zwigzek
pomigdzy rozwojem omawianych nowo-
tworéw a szczepieniem przeciwko biatacz-
ce kotow oraz stwierdzono, ze ryzyko rozwo-
ju miesakow w miejscu szczepien zwigksza
sie wraz ze wzrostem liczby podan szcze-
pionki w okolicy szyi i miedzytopatkowej (10).
W innych badaniach nie obserwowano wzro-
stu prawdopodobienstwa rozwoju VAS wraz
ze wzrostem liczby szczepien. Guzy stwier-
dzano nawet po jednym szczepieniu szcze-
pionkami roznego rodzaju i réznych produ-
centow (11). Okres, jaki mija od momentu
szczepienia do stwierdzenia VAS jest zmien-
ny i waha sie w granicach od 2 miesiecy do
101at (11,13, 14).

W jednym z badan opisano 14 przypad-
kow VAS w okolicy miedzytopatkowej u ko-
tow uodpornianych szczepionkg zawierajacg
zabite wirusy panleukopenii kotow i zakazne-
go zapalenia droég oddechowych. Zwierze-
ta te nigdy nie byly szczepione szczepionka-
mi przeciwko biataczce kotow, a szczepienia
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przeciwko wsciekliznie wykonywano u nich
w okolicy ud. Wprowadzenie w tym osrod-
ku szczepionek zawierajgcych zywe atenu-
owane wirusy panleukopenii kotow i zapale-
nia drog oddechowych zmniejszyto czestose
wystepowania migsakéw w okolicy migedzy-
topatkowej (cyt. za 15).
Rozpowszechnienie migsakow jest trud-
ne do oszacowania; rozni sie w roznych ba-
daniach i wynosi od 1 do 13 na 10 000 kotow

(11,8 reakcji na 10 000 szczepien), a obec-
nos$¢ miesakow, ktore spetnialy Sciste kryte-
ria VAS stwierdzono jedynie u 2 kotow (0,63
miesaki na 10 000 kotéw; 0,32 miesaki na
10 000 szczepien; 16). Z kolei istniejg donie-
sienia, w ktérych moéwi sie o wystepowaniu
tych guzéw z czestoscia 1 przypadek na 250
szczepionych kotéw (13) oraz 5 przypadkdow
VAS na 2000 kotéw szczepionych przeciwko
wsciekliznie (17).

Ryc. 1. Miesak poszczepienny; barwienie hematoksylina-eozyna, pow. 200x

Ryc. 2. Migsak poszczepienny, widoczne komarki wielojadrzaste i figury podziatu mitotycznego; barwie-
nie hematoksylina-eozyna, pow. 400 x

(5, 10, 15). W jednym z badan epidemiolo-
gicznych przeprowadzonym drogg interne-
towg na terenie USA i Kanady zebrano dane
na temat liczby i jako$ci przeprowadzonych
szczepien, poszczepiennych reakciji zapal-
nych oraz wystepowania VAS. Badaniem
objeto 31 671 kotdw, u ktérych w ciggu 3 lat
wykonano 61 747 szczepien. Zapalne reak-
cje poszczepienne stwierdzono u 73 kotow
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Etiologia

Uwaza sie, ze w patogeneze VAS jest uwi-
kiany przewlekly, nadmiernie wyrazony stan
zapalny, charakteryzujgcy sie miedzy innymi
proliferacja miejscowych fibroblastow i mio-
fibroblastow w odpowiedzi na adiuwant lub
inne sktadniki szczepionek (3, 4, 8, 11, 13,
14). W komdrkach nowotworowych (komorki
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histiocytopodobne, komorki olbrzymie, rza-
dziej komorki ksztattu wrzecionowatego), jak
i w makrofagach naciekajacych migzsz no-
wotworu, a takze dookota i w poblizu guza
notowano obecnos¢ drobnoczasteczkowego
krystalicznego materiafu, ktéry zidentyfikowa-
no jako glin, prawdopodobnie pochodzenia
szczepionkowego (3, 7). Glin w postaci wo-
dorotlenku lub fosforanu jest uzywany jako
adiuwant w niektérych szczepionkach zawie-
rajacych inaktywowane wirusy, ktore sg stoso-
wane u kotow. Jednakze obecnos¢ VAS ob-
serwowano takze u kotow, ktére szczepione
byly szczepionkami nie zawierajgcymi adiu-
wantéw glinowych (11). Obecnie brak od-
powiedzi na pytanie czy pierwiastek ten ma
znaczenie w patogenezie VAS, czy tez jest
on raczej jedynie markerem wczesniejszych
szczepien w danym miejscu (10, 13).

Wystepowanie reakcji poszczepiennej
w 21 dniu po zastosowaniu trzech réznych
szczepionek zawierajgcych inaktywowany wi-
rus wécieklizny odnotowano u 80-100% ba-
danych kotow, a obecnos¢ adiuwantu glino-
wego pozostawata bez wptywu na nasilenie
odczynu (13). Z kolei w przypadku szczepio-
nek z inaktywowanym wirusem biataczki ko-
tow preparaty zawierajace glin zdecydowa-
nie czesciej doprowadzaty do pojawienia sie
reakcji poszczepiennej. Rzadziej, 1 przypa-
dek na 6 szczepien, odczyn obserwowano
po podaniu preparatow, w ktérych adiuwan-
tem nie byt glin. Przy stosowaniu szczepio-
nek nie zawierajgcych zadnego adiuwantu ta-
kich reakcji nie obserwowano (13). Reakcja
po szczepieniu przeciwko wsciekliznie byta
w tym badaniu dwukrotnie silniej wyrazona
niz w przy szczepieniu przeciwko bialaczce
kotéw. Inne badania wskazujg jednak, ze
szczepienia przeciwko biataczce kotéw nio-
sq wieksze ryzyko rozwoju VAS niz szczepie-
nia przeciwko wsciekliznie (10, 11). Prawdo-
podobnie w patogenezie nowotwordw oprocz
odczynu zapalnego znaczenie ma specyficz-
na stymulacja antygenowa, ktéra zapoczat-
kowuje ten proces lub zwigksza prawdopo-
dobienstwo pojawienia sie fenotypu nowo-
tworowego komarek (13).

Czesto migzsz nowotworu pozostaje
w fgcznosci z ziarning, ktéra otacza ob-
szar martwicy zwigzanej z miejscem po-
dania szczepionki, co moze sugerowac, ze
powstajgca w tych miejscach mtoda tkanka
taczna jest miejscem zapoczatkowania no-
wotworzenia (8). Badania immunohistoche-
miczne i ultrastrukturalne wykazaly, ze wiele
komaorek wchodzacych w skiad miesakow po-
szczepiennych u kotéw ma cechy typowe dla
miofibroblastéw (markery immunohistoche-
miczne — wimentyna, desmina, aktyna mie-
$ni gladkich), komorek typowych dla proce-
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Su gojenia sie ran i naprawy tkanek (7, 11).
Dokfadne pochodzenie miofibroblastow jest
kontrowersyjne, uwaza sie jednak, ze moga
one wywodzi¢ sie z fibroblastéw, a nawet ma-
krofagow obecnych na terenie tkanek, ktore
ulegajg naprawie w zwigzku z urazem, sta-
nem zapalnym, zaburzeniami proliferaciji itp.
(cyt. 4,7, 8). Niektorzy autorzy spekulujg, ze
ztosliwe widkniste guzy z komorek tucznych
(mastocytomy) u ludzi moga by¢ wynikiem
transformaciji nowotworowej takich wtasnie
miofibroblastéow (18). Ponadto stwierdza-
no przypadki podobnych nowotwordw, kto-
re rozwinely sie u kotow w zwigzku z wcze-
Sniejszym urazem gatki ocznej (cyt. za 4).
Opisano takze przypadek miesaka u kota,
zbudowanego z komorek wykazujgcych im-
munohistochemiczne i ultrastrukturalne cechy
typowe dla miofibroblastéw, ktdry okreslono
jako migsniakowtdkniakomigsak (myofibro-
sarcoma). Nowotwor rozwingt sie 4 miesiag-
ce po domiesniowym szczepieniu przeciw-
ko wsciekliznie (19).

Istotng role w rozwoju VAS u kotow od-
grywa¢ moga czynniki genetyczne, ktore
zwigkszajg podatnos$¢ pewnych osobnikdow
na rozwoj miesakow w miejscu wczesniej-
szych szczepien (20). Jako jedng z mozli-
wosci brano pod uwage mutacije dotyczace
genu kodujgcego biatko p53. W jednym z ba-
dan stwierdzono bowiem silnie dodatnig re-
akcje z przeciwciatami przeciwko temu biatku
w 42% guzow. Wiadomo, ze dzika, niezmuto-
wana postac tego biatka, wystgpujgca w pra-
widfowych komorkach, cechuje sie krotkim
okresem poitrwania wynoszgcym 15-20 mi-
nut i dlatego tez w badaniu immunohistoche-
micznym nie udaje sie wykazac jej obecno-
Sci (21). Z kolei silna jego ekspresja $wiadczy
0 obecnosci bardziej stabilnych, zmutowa-
nych form tego biatka. Obecnos¢ takich mu-
tacji w genomie komorek VAS potwierdzono
w innym badaniu (20). Biatko p53 petni role
»straznika genomu”, zatrzymujac cykl komor-
kowy komorek z uszkodzonym DNA lub uru-
chamiajgc proces apoptozy komorek, w kto-
rych uszkodzenia sg nieodwracalne (22). Mu-
tacje dotyczace genu kodujgcego biatko p53
stwierdza sig w okoto 50% przypadkow roz-
nego rodzaju nowotworow, w tym migsakow
u ludzi i zwierzat (7, 23). W badaniach prze-
prowadzonych u kotow nad wystepowaniem
mutacji dotyczgcych gendw kodujgcych biat-
ko p53, byty one ograniczone jedynie do ko-
maorek nowotworowych, nie stwierdzano ich
w tkankach nienowotworowych. Potwierdza
to uwiktanie takich nieprawidtowosci w roz-
woju niektorych przypadkow VAS, ale raczej
wyklucza mozliwos¢, ze podatnos¢ tego ga-
tunku kotowatych na rozwoj omawianych no-
wotwordw jest wynikiem istniejgcych wcze-

548

Ryc. 3. Migsak poszczepienny, widoczny zapalny naciek komorkowy na obrzezu guza (gormy lewy rég);
barwienia hematoksylina-eozyna, pow. 100x

Ryc. 4. Miesak poszczepienny, materiat pobrany droga biopsji aspiracyjnej cienkoigtowej; barwienie
barwnikiem Giemsy, pow. 400x

Ryc. 5. Migsak poszczepienny, materiat pobrany droga biopsji aspiracyjnej cienkoigtowej; barwienie
barwnikiem Giemsy, pow. 1000x
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$niej mutacji biatka p53, jak to stwierdzono
np. u ludzi z zespotem Li-Fraumeni (20).

Jako jedng z mozliwych przyczyn rozwo-
ju VAS brane byly pod uwage zakazenia wi-
rusowe. W badaniach ultrastrukturalnych 20
kotow z VAS u jednego zwierzecia wykaza-
no w przestrzeniach miedzykomaorkowych no-
wotworu wiriony o morfologii typowej dla nie-
dojrzatych form retrowiruséw, co potwierdzo-
no testem ELISA (7). Od dawna jest znana
mozliwos¢ rozwoju wieloogniskowych mig-
sakow u kotow w wyniku zakazenie wirusem
miesaka kotow (feline sarcoma virus — FSV).
FSV jest wirusem, ktéry do replikacji wymaga
obecnosci wirusa biataczki kotéw (feline leu-
kemia virus — FelV). Jednak ani badania im-
munohistochemiczne ani z uzyciem techniki
PCR nie wykazaly w migsakach poszczepien-
nych obecnoséci biatek wirusowych lub ma-
teriatu genetycznego wirusa biataczki kotow,
wirusa miesaka kotow, wirusa niedoboru im-
munologicznego kotdw, wirusa brodawczaka
i poliomawirusow (4, 24, 25, 26).

Objawy kliniczne i wyglad
makroskopowy guzéw

VAS stwierdza sie w miejscach, w ktérych
najczesciej wykonuje sie wstrzykniecia pod-
skorne, sg to: grzbiet w okolicy szyjnej i mie-
dzytopatkowej, grzbietowoboczna powierzch-
nia klatki piersiowej, okolica krzyzowa, oko-
lica miesni potsciegnistego i potbtoniastego
(11). Guzy sa réznych rozmiaréw, a w potowie
przypadkow osiggajg $rednice ponad 4 cm,
rosng szybko, czesto bardzo szybko. Z kolei
migsaki nie zwigzane ze szczepieniami u ko-
tow stwierdza sie najczesciej na gtowie, na
obwodowych odcinkach konczyn, na brzusz-
nej powierzchni klatki piersiowej, na powto-
kach brzusznych, palcach, ogonie i sg one
z reguly mniejsze niz zmiany z omawianej
grupy (11). W centralnych obszarach VAS,
szczegolnie wiekszych, stwierdza sie obec-
no$c¢ jam, czesto znacznych rozmiarow, wy-
petnionych jasnym, stomkowej barwy ptynem.
Jamy takie mozna wykry¢ w badaniu klinicz-
nym w postaci fluktuujgcych ognisk w masie
nowotworu (8).

VAS cechujg sie agresywnym, nacieko-
wym wzrostem, a przerzuty do regionalnych
weztéw chtonnych lub przerzuty odlegte zda-
rzajg sie rzadko, stwierdzano je w 12-24%
przypadkow (12, 27, 28, 29, 30). Na 69 kotow
zbadanych w jednej z prac jedynie u 4 kotow
podejrzewano obecnos¢ ognisk przerzuto-
wych (3 przypadki w ptucach i 1 przypadek
w koscceu), jednakze w zadnym przypadku nie
dokonano histopatologicznego potwierdzenia
wstepnej diagnozy (11). W petni udokumen-
towany przypadek wystepowania przerzutow
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mnogich VAS do $rodpiersia, optucnej i ptuc
opisano u 8-letniego kocura, ktory 3 miesigce
wczesniej miat usuniety guz z okolicy miedzy-
topatkowe;j (6). U kota stwierdzono wystepo-
wanie dusznosci, pogorszenie kondycji, spa-
dek masy ciafa. W badaniu rentgenowskim
odnotowano obecnos¢ ptynu w jamie optuc-
nej oraz licznych guzkow w migzszu ptuc. Ba-
danie cytologiczne ptynu pobranego poprzez
nakiucie jamy optucnej nie wykazato obec-
nosci komorek nowotworowych (6).

Wyglad mikroskopowy

Posrod miesakow, ktore rozwijajg sie
w miejscu szczepien u kotow stwierdzano
obecnos¢ widkniakomigsakow, zfosliwych
widknistych histiocytom, kostniakomigsa-
kow, migsniakow migsakowych prazkowa-
nokomaorkowych, chrzegstniakomigsakow,
Sluzakomigsakow oraz migsniakowtoknia-
komiesakow (3, 4, 7, 12, 29). Zdecydowa-
na wiekszos¢ guzow opisanych w jednej
z prac stanowily widkniakomigsaki i zfosli-
we widkniste histiocytomy (36 na 46 zbada-
nych nowotworow), ktérych odréznienie cza-
sami moze sprawiac trudnosci (4). Widknia-
komigsaki charakteryzuje obecnos¢ komorek
ksztattu wrzecionowatego utozonych réwno-
legle w difugie warstwy, z kolei ztosliwe wtok-
niste histiocytomy cechuje bardziej bezfadny
wyglad w postaci zawirowan, przeplatajgcych
sie i krzyzujgcych uktadow, ztozonych z ko-
morek o ksztafcie wrzecionowatym z prze-
wazajgca liczbg atypowych komorek o wy-
gladzie histiocytopodobnym (4). Obecnos¢
tych komorek stwierdza sie takze dos¢ cze-
sto w guzach zdiagnozowanych jako wioknia-
komigsaki (7). Pleomorfizm komorkowy jest
wyrazny, najczesciej opisywany jest Il sto-
pien ziosliwosci guza i to zarébwno w zmia-
nach pierwotnych, jak i we wznowach (ryc.
1, 2; 8). Obecnos¢ komorek wielojadrowych
wskazuje na stabe zréznicowanie fenotypowe
i jest dodatnio skorelowana ze stopniem zto-
$liwosci guza, bardziej naciekowym wzrostem
i inwazyjng naturg. Komorek tych nie stwier-
dzano w VAS | stopnia ztosliwosci, zas w VAS
Il stopnia stwierdzono je w 75% przypadkow
(8). W tym samym badaniu nie stwierdzono,
aby obecnos¢ lub intensywnosc¢ nacieku ko-
morkowego, gestos¢ unaczynienia, tempo
proliferacji komorek nowotworu byly zwigza-
ne ze stopniem ztosliwosci (8).

Badanie VAS z uzyciem mikroskopu
elektronowego transmisyjnego, podobnie
jak mikroskopia $wietlna, wykazaty obec-
nos¢ w migzszu nowotworu wyzej wymie-
nionych typéw komorek. Komorki wrzecio-
nowate, o cechach fibroblastéw posiadajg
wydtuzone, bardziej lub mniej nieregularnego
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ksztaftu jadro, bogate w euchromatyne i ma-
jace wyrazne jgderko. Organelle komdrkowe
sg dobrze wyksztafcone, a kanaly siateczki
Srodplazmatycznej czesto poszerzone i wy-
petnione ziarnisto-wiokienkowym materiatern
(7). Obecnos¢ histiocytopodobnych komo-
rek stwierdzono w 70% VAS; sg one okragte
lub wielokatne, majg bardzo liczne mitochon-
dria, zmienng ilo$¢ szorstkiej siateczki $rod-
plazmatycznej i liczne lizosomy. Jadra tych
komorek majg nieregulamy ksztatt, czesto po-
faldowang btone jadrowa, maja wyrazne ja-
derko oraz rozproszong chromatyne, czasami
zbitg w grudki. Niektore komorki sg wielojg-
drowe, a czasami tworzg komorki olbrzymie.
W 80% zbadanych przypadkéw w migzszu
VAS stwierdzano obecnos¢ komorek o ce-
chach miofibroblastéw, w cytoplazmie posia-
daly regularne struktury zbudowane z miofi-
lamentow, a takze cechowaly sie obecnoscig
potgczen miedzykomaorkowych (7).

Znamienng i typowg cechg histopatolo-
giczng VAS, odrdzniajaca te guzy od migsa-
kow nie zwigzanych ze szczepieniami, jest
obecnos¢ zapalnego nacieku komorkowe-
go, w ktorego skiad wchodza: limfocyty, ko-
morki plazmatyczne, makrofagi, granulocyty
obojetnochtonne i komarki tuczne. Najliczniej-
sze sg limfocyty, ktére skupiajg sie w grudki
lub sg rozmieszczone okotonaczyniowo, z re-
guly na obrzezach nowotworu. W przewaza-
jacej liczbie sa to limfocyty T (ryc. 3; 8). Nie
stwierdzono zwigzku pomiedzy obecnoscig
badz intensywnoscig zapalnego nacieku ko-
morkowego a stopniem ztosliwosci nowotwo-
ru. Z kolei makrofagi wchodza w sktad zapal-
nych naciekéw komoérkowych w okoto 25%
VAS. Z reguly uktadajg sie w mate grupki na
terenie masy guza lub w jego sasiedztwie,
w pewnym oddaleniu. We wnetrzu komorek
fagocytujgcych, szczegolnie makrofagéw
obserwowano, oprocz adiuwantu szcze-
pionkowego, pochioniete erytrocyty, ferryty-
ne i kruszywo komorkowe (7, 8). W wiekszych
guzach czesto obserwuje sie obecnos¢ rze-
komych torbieli i wylewow krwawych otoczo-
nych tkankg ulegajgca martwicy. W odpowie-
dzi na te zmiany pojawia sie zapalny naciek
komorkowy z przewaga granulocytow obo-
jetnochtonnych.

W badaniach immunohistochemicznych
migsakow poszczepiennych nie stwierdza sie
ekspresji markerow typowych dla tkanki na-
btonkowej (cytokeratyny, antygenow btony
podstawnej nabtonka) ani markerow $rod-
btonka (czynnik VIIl, CD 34). Z kolei zdecydo-
wana wiekszos$¢ wykazuje dodatnig reakcje
na wimentyne — marker tkanki mezenchymal-
nej oraz markerami tkanki migsniowej (desmi-
ne, aktyneg specyficzng dla miesni — musc-
le specific actin HHF 35 oraz aktyne migsni

549



PRACE POGLADOWE

gtadkich; 4, 7, 8). Nie stwierdzono korelacji
pomigdzy ekspresjg aktyny miesni gtadkich
a stopniem ztosliwosci guza (8).

W badaniu cytologicznym materiatu po-
branego droga biopsji aspiracyjnej cienko-
iglowej z VAS obserwuje sie obecnos¢ ko-
morek mezenchymalnych o réznym stopniu
zréznicowania. Czasami sg to komorki do-
brze zréznicowane, w innych przypadkach
bardzo anaplastyczne (31). Komaorki uktadajg
sie pojedynczo, majg okragte lub owalne ja-
dro, czesto sg one liczne, z cechami anizo-
kariozy i wyraznymi duzymi jgderkami (ryc.
4, 5). W przypadku nienowotworowych reak-
cji poszczepiennych mozna stwierdzic rézno-
rodny obraz w zalezno$ci od czasu, jaki mingt
od szczepienia oraz obszaru, z ktdérego po-
brano material. Oprécz obecnosci reaktyw-
nych komorek tkanki tacznej (fibroblastéw),
ktore swym wyglagdem mogg przypominac
komaorki nowotworowe, stwierdza sig obec-
nos¢ komorek typowych dla nacieku zapal-
nego, a mianowicie limfocytow, komorek pla-
zmatycznych, makrofagow (czesto zawieraja-
cych w cytoplazmie materiat pochodzacy ze
szczepionki). Jednakze réznicowanie zmian
nowotworowych od nienowotworowych reak-
cji poszczepiennych w badaniu cytologicz-
nym jest bardzo trudne i najczesciej wymaga
badania histopatologicznego (31, 32).

Rozpoznawanie

Kot, ktory trafia do lekarza z podejrze-
niem VAS powinien by¢ poddany szcze-
gotowemu badaniu klinicznemu w celu do-
ktadnego rozpoznania i oceny zaawansowa-
nia procesu chorobowego (14). Wazne jest
zebranie doktadnego wywiadu odnos$nie do
wczesniejszych szczepien (miejsca podania
szczepionek i ich rodzaj) oraz wystepowania
w przesziosci reakcji poszczepiennych. Bada-
nie kliniczne powinno obejmowac¢ doktadne
okreslenie charakteru zmiany, cechy wzrostu,
przyleganie do skory i tkanki podskorne;j. Po-
nadto nalezy wykonac badanie histopatolo-
giczne wycinka fragmentu zmiany, rentgeno-
gram klatki piersiowej i ewentualnie badanie
ultrasonograficzne jamy brzusznej oraz testy
na obecnos¢ FIV i FeLV. W celu okreslenia
0golnego stanu zdrowia zaleca sie wykonanie
badania morfologicznego i biochemicznego
krwi oraz ogolng analize moczu (14).

Cechy przemawiajgce za wystepowaniem
VAS stwierdzane w badaniu klinicznym to po-
jawienie sie guza w okolicy, w ktorej wczesnie]
wykonywano szczepienie przeciwko biatacz-
ce kotow lub wsciekliznie, utrzymujgcego sie
dtuzej niz 3 miesigce lub majgcego $rednice
przekraczajgca 2 cm (14, 27, 33). Kazda taka
zmiana powinna by¢ zbadana histopatolo-
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gicznie, zanim wykona sie zabieg chirurgicz-
ny. Materiat do badania pobiera sie poprzez
zastosowanie techniki Tru-cut, trepanobiopsji
lub biopsji wycinkowej (14, 27). W czasie po-
bierania materiatu nalezy pamietac, ze guzy
te czesto zawierajg w swojej masie ogniska
martwicy i rzekome torbiele wypetnione ma-
sami martwiczymi i ptynng zawartoscig. Ob-
szary te powinny by¢ omijane ze wzgledu
na nieprzydatnos¢ diagnostyczng. Miejsce
pobrania probki musi by¢ tak wybrane, aby
byto mozliwe jego usuniecie w czasie zabie-
gu chirurgicznego.

Bardzo przydatna do okreslenia stopnia
zaawansowania procesu chorobowego, jak
i ustalenia zakresu interwencji chirurgicznej
jest tomografia komputerowa. Wykazano, iz
badanie to ujawnia, ze obszar zajety przez
nowotwor jest zazwyczaj dwukrotnie bardziej
rozlegly niz udaje sie to ustali¢ w badaniu fi-
zykalnym i jest najbardziej wiasciwg metodag
obrazowania przed podjeciem zabiegu chi-
rurgicznego i radioterapii (14).

Leczenie i rokowanie

Leczenie chirurgiczne VAS powinno by¢
podjete jak najszybciej, jednak zwykie wy-
ciecie zmiany, a nawet bardzo radykalne
postepowanie chirurgiczne rzadko prowa-
dzi do wyleczenia i czesto sprawia, ze ko-
lejny zabieg staje sie bardzo trudny do wy-
konania (6, 27). Po interwencji chirurgicznej
czesto zdarzajg sie wznowy. Stwierdza sie je
w 30-70% przypadkow, pojawiajg sie $red-
nio po 80-94 dniach i czasami kontrolowa-
nie procesu chorobowego wymaga kolejnych
zabiegow w krotkim okresie (tygodnie-mie-
sigce; 12, 27, 34, 35). Te niepowodzenia sg
najczesciej wynikiem btednej oceny zaawan-
sowania procesu chorobowego. Nowotwor
dos¢ tatwo i szybko nacieka topatki, wyrostki
kolczyste kregow, miesnie lezgce ponad kre-
gostupem iich powiezie. W wigkszosci przy-
padkow leczonych chirurgicznie badanie mi-
kroskopowe ujawnia obecnos¢ komorek no-
wotworowych w miejscu ciecia (36).

Najbardziej skuteczng metodg postepo-
wania jest leczenie skojarzone: radykalny za-
bieg chirurgiczny potgczony z radioterapig
przed-lub popoperacyjng (27, 29, 30). Jed-
nak u kotow, u ktdrych stwierdzono wyste-
powanie przerzutow lub obecnos$¢ duzych
guzow, i u ktorych opozniono czas przepro-
wadzenia radioterapii, a takze u kastrowa-
nych samcow wyniki tej metody leczenia byty
stabsze (29). U kotow leczenie z zastosowa-
niem radioterapii cechuje sie niewielkim szko-
dliwym dziataniem ubocznym. W przypad-
kach leczonych chirurgicznie i napromienia-
niem okres wolny od choroby wyniést srednio

405-584 dni, a gdy w badaniu histopatolo-
gicznym stwierdzano brak komorek nowo-
tworowych w miejscu ciecia chirurgicznego
—986 dni (29, 30).

W leczeniu VAS stosowano tez chemiote-
rapie z uzyciem karboplatyny, doksorubicy-
ny i winkrystyny, uzyskujac w pewnych przy-
padkach czesciowg lub petng remisje (27,
30, 36). Chemioterapia moze by¢ stosowana
w leczeniu paliatywnym w przypadku guzow
niemozliwych do usuniecia lub przed zabie-
giem chirurgicznym do zmniejszenia masy
nowotworu, ale nie jako pojedyncza metoda
leczenia (14). Zastosowanie doksorubicyny,
z/lub bez cyklofosfamidu w terapii skojarzo-
nej z zabiegiem chirurgicznym i radioterapia,
nie wydtuzato czasu przezycia w stosunku
do zwierzat z grupy leczonych chirurgicznie
w potgczeniu z radioterapig (29, 36). Jednak
zastosowanie doksorubicyny jako terapii do-
datkowej do samego zabiegu chirurgicznego
wydtuzato $redni czas wolny od choroby, co
jest istotne w przypadkach braku mozliwosci
zastosowania radioterapii (35). Po zastoso-
waniu terapii skojarzonej w postaci radiote-
rapii przedoperacyjnej, zabiegu chirurgiczne-
go i podania karboplatyny dozylnie w daw-
ce 150-250 mg/m?, uzyskano zadowalajgce
efekty u 10 na 19 kotéw (30).

Postepowanie pooperacyjne polega na
okresowym badaniu fizykalnym leczonych ko-
tow z czestotliwoscig raz w miesigcu przez
pierwsze 3 miesigce po zabiegu, a nastep-
nie co 3 miesigce przez rok (33).

Zapobieganie

W USA i krajach Unii Europejskiej pod-
jeto proby wytyczenia kierunku badan ma-
jacych na celu odpowiedz na pytania doty-
czgce przyczyn i mozliwosci zapobiegania
oraz wyeliminowania niebezpieczenstwa
wystgpowania VAS u kotow. Propaguje sie
takze wiedze z zakresu tej tematyki zarow-
no wsrod lekarzy praktykow, jak i wiascicieli
kotéw (33, 37). Powstaly w Stanach Zjedno-
czonych Oddziat Specjalny do spraw Miesa-
kow Poszczepiennych u Kotow (Vaccine-As-
sociated Feline Sarcoma Task Force) oraz
Komitet do spraw Weterynaryjnych Produk-
tow Medycznych (Committee for Veterinary
Medicinal Products) Unii Europejskiej opra-
cowaly zalecenia odnosnie do zapobiegania
rozwojowi VAS (33, 37). Zaleca sie stosowa-
nie szczepionek nie zawierajgcych adiuwan-
tu bgdz z adiuwantem bez glinu. Preferowa-
na jest podskorna droga podania szcze-
pionki, poniewaz wykrycie ewentualnego
guza w tkance podskornej jest tatwiejsze niz
w przypadku zmian zlokalizowanych migdzy
miesniami. Nie zaleca sig rutynowych szcze-
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pien przeciwko wsciekliznie i biataczce ko-
tow u tych zwierzat, u ktorych nie ma ku temu
wskazan. Proponowane jest tez rejestrowa-
nie miejsca podania szczepionek i rzadsze
uzywanie preparatow poliwalentnych. Zaleca
sie standaryzowanie miejsc iniekcji. Propo-
nowane s nastepujgce miejsca: szczepion-
ki przeciwko wsciekliznie —w dalszym odcin-
ku prawej konczyny miednicznej, szczepionki
przeciwko biataczce kotoéw — w dalszym od-
cinku lewej konczyny miednicznej, pozosta-
te szczepienia - w okolicy ramienia po pra-
wej stronie oraz niepodawanie szczepionek
w regionach migdzytopatkowym oraz krzyzo-
wym (14, 27, 33, 38). Wazne jest takze infor-
mowanie wiascicieli kotow odnosnie do moz-
liwosci i ryzyka rozwoju VAS w $wietle korzy-
Sci wynikajgcych z zastosowania szczepien
i ewentualnego ryzyka zwigzanego szczegol-
nie z profilaktykg wécieklizny. Oprocz poste-
powania majgcego na celu wyeliminowanie
zagrozenia rozwoju miesakow poszczepien-
nych u kotow réwnie wazne jest tez wczesne
wykrywanie zmian i w razie potrzeby podej-
mowanie szybkiej i wiasciwe] interwencji te-
rapeutyczne;.
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