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Przewlek]e utrzymujgce sie problemy ze stro-
ny przewodu pokarmowego, takie jak wymioty,
biegunka, ostabienie lub utrata apetytu oraz zwia-
zana z tym utrata masy ciala sg czesto obserwowa-
ne u starszych kotéw (1, 2, 3). W niektérych z takich
przypadkow gtéwny problem zlokalizowany jest rze-
czywiscie w obrebie przewodu pokarmowego, ale
niekiedy objawy te sg zwigzane z lokalizacjg poza-
jelitowa, np. w przebiegu zapalenia trzustki, choréb
watroby, niewydolnos$ci nerek, nadczynnosci tarczy-
cy. W przypadku choroby zlokalizowanej w jelitach,
stan ten klinicznie bywa okreslany jako przewlekla
enteropatia (chronic enteropathy), a na pierwszy plan
naliScie rozpoznan réznicowych wysuwa sie w takich
przypadkach idiopatyczne zapalenie jelit (morfolo-
gicznie najczesciej zapalenie limfocytarne lub pla-
zmocytarno-limfocytarne, inflammatory/idiopa-
thic bowel disease — IBD) oraz chtoniak limfocytarny
(chloniak o niskiej ztoSliwosci; chtoniak z komérek
matych, chtoniak LG, low grade lymphoma — LowGL;
4). Wedtug Jergens i wsp. (5) cze$¢ przypadkow roz-
poznanych jako IBD to w rzeczywistosci enteropatia
reagujaca na zmiane diety (food-responsive entero-
pathy), jako wykaz nadwrazliwos$ci lub nietolerancji
pokarmowej, reagujaca na wprowadzenie diety eli-
minujacej, bez potrzeby stosowania lekdw immuno-
supresyjnych — takie przypadki nie powinny by¢ kla-
syfikowane jako IBD.

Jedna z metod diagnostycznych, ktére nalezy roz-
wazy( u pacjentéw z wymienionymi objawami, jest
badanie histopatologiczne prébek tkanek pobranych
w czasie endoskopii lub laparoskopii diagnostycz-
nej. Zazwyczaj jednak takie dziatania sg poprzedzo-
ne mniej inwazyjnymi testami, takimi jak badanie
parazytologiczne, biochemiczne, badania obrazo-
we, aw czeSci przypadkow zastosowaniem diety eli-
minacyjnej lub lekéw przeciwpasozytniczych (2).
Precyzyjne réznicowanie IBD/chtoniak LG jest nie-
zwyKkle istotne z punktu widzenia rokowania, ktore
jest ostrozne (mediana 416 dni; szansa na przezycie
roku — 59%, szansa na przezycie 2 lat — 26%) dla ko-
tow z chtoniakiem LG (mediana nie zostata ustalona;
szansa na przezycie roku — 84%, szansa na przezycie
2 lat — 75%) dla pacjentéw z IBD (1).

W jednym z badan dokonano szczegdtowej cha-
rakterystyki duzej grupy — 300 kotéw wykazujacych
objawy kliniczne wskazujgce na przewlek}g choro-
be jelita cienkiego (przewlekte wymioty, biegunka,
utrata masy ciata) z rozpoznanym w badaniu ultra-
sonograficznym pogrubieniem $ciany jelita cienkie-
go (6). 0d kazdego z pacjentéw w trakcie laparoto-
mii pobrano co najmniej trzy pelnoscienne wycinki
z réznych czesci jelita cienkiego i poddano badaniu
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histopatologicznemu. U czeSci kotéw (kiedy byto to
konieczne do sprecyzowania rozpoznania) przepro-
wadzono tez barwienie immunohistochemiczne dla
oceny immunofenotypu komérek nacieku limfocy-
tarnego oraz badanie metodg PARR (PCR w kierunku
rearanzacji receptora antygenowego) dla oceny klo-
nalnosci rozrostu (6). W badaniu wykazano nieznacz-
na przewage przewlekltego zapalenia jelita (52%), nad
chtoniakiem jelita (43%), stwierdzono tez, ze zar6w-
no charakterystyka objawow klinicznych, jak i bada-
nie ultrasonograficzne nie pozwalajg na r6znicowa-
nie pomiedzy IBD i chloniakiem LG (6).

Pod pojeciem chloniaka jelitowego (pokarmowe-
go) kryja sie te przypadki chtoniakéw, ktére wywodza
sie z tkanki limfatycznej btony sSluzowej zotadka i/lub
jelit lub te, w ktérych przewdd pokarmowy jest gtow-
nym miejscem wystepowania nacieku nowotworowe-
go, co skutkuje pojawieniem sie objawéw klinicznych
wskazujacych na takq lokalizacje choroby. Chtoniaki to
jedne z najczesciej wystepujgcych nowotwordw u ko-
tow, sa to najpowszechniejsze zmiany rozrostowe je-
lita u tego gatunku, i jak w kazdej lokalizacji mogg one
wywodzi¢ sie z limfocytow T, limfocytoéw B lub lim-
focytéw ani-B, ani-T. W przesztosci u kotéw domino-
waty jelitowe chtoniaki B-komoérkowe, obecnie jednak
ten immunofenotyp chtoniakéw wystepuje rzadziej
(2), jak sie wydaje przynajmniej po czesci moze to by¢
konsekwencja zmniejszenia czesto$ci zakazen wiru-
sem biataczki kotéw. Prawdopodobne jest tez, ze dzieki
wprowadzeniu dodatkowych metod diagnostycznych
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(immunofenotypowanie, ocena klonalnosci) oraz pre-
ferowaniu badania petnosciennych wycinkow jelita
zamiast endoskopowych bioptatéw samej Sluzdéwki
zwigkszyta sie wykrywalnos$¢ przypadkow chtonia-
kow o niskiej ztosliwosci, ktdre w przesztosci byty kla-
syfikowanej jako ciezkie postacie zapalenia limfocy-
tarnego jelita (7). Z patologii medycznej do patologii
weterynaryjnej zapozyczono termin enteropatii po-
wigzanej z chtoniakiem T-komérkowym (EATL — en-
teropathy-associated T-cell lymphoma), ktéra moze
przyjmowac dwie formy, jako EATL typu 1 (charakte-
ryzuje sie naciekiem duzych blastycznych komorek,
czesto z towarzyszacg martwicg i naciekiem zapal-
nym) lub jako EATL typu 2 (charakteryzuje si¢ nacie-
kiem utworzonych z matych i $redniej wielkos$ci limfo-
cytéw, bez owrzodzenia i bez odczynowego zapalenia).

Btona $luzowa jelita kotéw jest zasiedlana przez
liczne komoérki immunokompetentne, tworzace tkanke
limfatyczna bton Sluzowych (MALT — mucosa-asso-
ciated lymphoid tissue), z ktérych limfocyty T stano-
wig prawie wszystkie limfocyty Srddnabtonkowe i do-
minujaca populacje (okoto 90% komorek) limfocytéw
blaszki wtasciwej btony §luzowej. Wobec powyzsze-
go nie moze dziwi¢ fakt, ze zdecydowana wiekszo$¢
chtoniakéw jelitowych u kotéw to nowotwory wywo-
dzace sie z limfocytow T. Jak sie wydaje, jelitowe chto-
niaki T-komérkowe wywodzg sie ze Srédnabtonko-
wych limfocytéw Tap, przy czym EATL typu 1 powstajg
z limfocytéw blastycznych, a EATL typu 2 z bardziej
dojrzatych lub dojrzatych postaci tych limfocytow.

Wedtug niedawno opublikowanych badan dominu-
jacym typem chtoniakéw jelitowych u kotéw sa chto-
niakilimfocytarne z dojrzatych limfocytéw T (odpo-
wiadaja one EATL typ 2) — stanowig one okoto 75%
chtoniakow jelitowych u kotow (8). Rzadziej rozpo-
znaje sie chtoniaki z duzych limfocytow T naciekaja-
cych cata grubosé $ciany jelita lub tworzacych struk-
tury guzowate (EATL typu 1), a najrzadsza forma sg
chloniaki utworzone z duzych ziarnistych limfocy-
tow (z limfocytéw T cytotoksycznych lub z limfocy-
tow NK). Kolejna grupa chioniakéw przewodu pokar-
mowego u kot6w sg chtoniaki z duzych limfocytéw B
(najczesciej rozlane chioniaki centroblastyczne lub
immunoblastyczne). W przypadku tych ostatnich, jak
ichtoniakéw z duzych limfocytow T oraz chtoniakéw
zlimfocytéw ziarnistych objawy kliniczne maja bar-
dziej drastyczny przebieg i wynikajq albo z pojawie-
nia owrzodzenia guza, albo sa konsekwencja zablo-
kowania pasazu jelitowego, gdy guz osiggnie znaczne
rozmiary. Zazwyczaj chtoniaki z tej grupy nie stano-
wig wyzwania diagnostycznego, a rozpoznanie czesto
udaje sie ustali¢ juz na podstawie badania cytologicz-
nego bioptatéw pobranych w czasie biopsji cienkoigto-
wej przez powtoki brzusznej (3). Oprdcz srednich i du-
zych rozmiaréw komorek oraz obecnos$ci wyraznych
jaderek, komoérki chtoniakow z tej grupy charaktery-
zuje wysoka aktywnos¢ proliferacyjna, ktora przeja-
wia sie obecnoscia $redniolicznych lub licznych figur
mitotycznych, tak w preparatach histologicznych, jak
icytologicznych.

Idiopatyczne zapalenie jelit (IBD — idiopathic in-
flammatory bowel disease; zwane tez inflammatory
bowel disease — bez okre$lenia idiopatyczne) jest jedng

z form zapalenia przewleklego jelit charakteryzujaca
sie wystepowaniem statych lub nawracajacych obja-
wow ze strony przewodu pokarmowego oraz nacie-
kiem komoérkowym zapalnym w btonie §luzowej. IBD
jest procesem o podtozu immunologicznym, w kt6-
ry sa prawdopodobnie uwiklane czynniki genetycz-
ne oraz bakterie zasiedlajace Swiatlo jelita chorych
kotdw. Czesto u chorych kotéw obserwuje sie nacieki
zapalne takze w innych narzadach (giéwnie trzust-
ka i watroba; 3). Rozpoznanie IBD stawia si¢ na pod-
stawie wykluczenia wszelkich mozliwych przyczyn
zapalenia limfocytarnego i plazmocytarnego jelit,
abadanie histopatologiczne stuzy w takich przypad-
kach do okreslenia charakteru (zapalenie limfocytar-
ne, limfocytarno-plazmocytarne, eozynofilowe oraz
inne) i nasilenia nacieku zapalnego (zapalenie o nasi-
leniu tagodnym, umiarkowanym i ciezkim) oraz wy-
kluczeniu chtoniaka, w szczegdlnosci chtoniaka lim-
focytarnego (chtoniak LG; 3).

Powaznym wyzwaniem diagnostycznym w przypad-
kach naciekéw limfocytarnych w Scianie jelit moze
okazac sie odrdznienie ciezkiej postaci idiopatycz-
nego zapalenia limfocytarnego od chtoniakow T-ko-
morkowych utworzonych z komérek matych. Do-
datkowo rdéznicowanie to utrudnia fakt, ze nacieki
chtoniaka limfocytarnego moga wspétistnie¢ z za-
paleniem limfocytarnym oraz tym, Ze istnieje moz-
liwo$¢ przejScia zapalenia limfocytarnego w chtonia-
ka limfocytarnego.

Aktualnie nie ma jednoznacznie okreslonych kry-
teriow réznicowania pomiedzy IBD a chioniakiem LG.

Bardzo waznga implikacja powyzszego jest to, Ze
opisane problemy diagnostyczne w przypadkach
naciekow limfocytarnych $ciany jelita kaza trakto-
wac z duzg ostrozno$cig wynik wczesniejszych ba-
dan, w ktérych rozpoznawanie chtoniakéw jelito-
wych z limfocytéw matych opieralo sie jedynie na
ocenie morfologicznej bioptatdéw $ciany jelita, ktére
nie obejmowaty jej catej grubosci, a jedynie warstwy
powierzchowne (7). Wysoce prawdopodobne jest, Ze
okreslone w takich badaniach metody leczenia, ich
efekty czy czynniki rokownicze dotyczace chtonia-
kow LG/IBD nie moga by¢ traktowane bezkrytycz-
nie. Zapewne konieczne sa dodatkowe badania obej-
mujace duze grupy kotéw, u ktérych rozpoznawanie
zaréwno IBD, jak i chtoniakéw LG bedzie opierato sie
o badanie petnosciennych wycinkéw jelita popartych
przez dodatkowe testy diagnostyczne (immunofeno-
typowanie oraz ocena klonalnosci).

W badaniu obejmujacym 63 koty z rozpoznana prze-
wlekta choroba jelita, u ktérych zastosowano ocene
immunofenotypu za pomocg barwienia immunohi-
stochemicznego oraz ocene klonalnosci metodg PARR,
w zaleznosci od liczb uzytych testéw czesto weryfi-
kowano wczesniejsze rozpoznania.
- Ocena dokonana jedynie w oparciu o rutynowe
badanie histopatologiczne (ocena preparatéw
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hematoksylina-eozyna): 30% IBD i 59% chlonia-

kéw T-komorkowych, 11% chtoniakéw B-komor-

kowych.

— Ocenadokonana w oparciu o rutynowe badanie hi-
stopatologiczne i immunohistochemiczne: 23% IBD
i 63% chtoniakéw T-komodrkowych, 13% chionia-
kow B-komoérkowych.

- Ocenadokonana w oparciu o rutynowe badanie hi-
stopatologiczne, immunhistochemiczne oraz PARR:
19% IBD i 68% chtoniakéw T-komérkowych, 12%
chtoniakéw B-komoérkowych.

53% (10 z 19) przypadkow, ktére pierwotnie zostaty
rozpoznane jako IBD, po przeprowadzeniu barwienia
immunofenotypowania za pomoca IHH i oceny klo-
nalnosci metoda PARR zostato przeklasyfikowanych
jako chtoniaki T-komdrkowe.

8% (3 z 37) przypadkoéw, ktdre pierwotnie zostaty
rozpoznane jako chtoniak T-komdrkowy, po przepro-
wadzeniu barwienia immunofenotypowania za po-
mocg IHH i oceny klonalno$ci metoda PARR zostato
przeklasyfikowanych jako IBD.

Na uwage zastuguje to, Ze w rozpoznawaniu przyczy-
ny przewlektych wymiotow/biegunki u kotow, u kt6-
rych podejrzewa sie IBD/chtoniaka LG konieczne moze
by¢ zweryfikowanie wczes$niejszego rozpoznania
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(ponowne badania materiatu archiwalnego lub jego
uzupetnienie o immunohistochemie lub/i PARR),
szczegoblnie gdy wdrozone leczenie nie przynosi spo-
dziewanego efektu. Co wiecej, zapewne w niektérych
przypadkach proba terapeutyczna musi by¢ trak-
towana jako cze$¢ postepowania diagnostyczne-
go lub tez konieczne moze by¢ ponowne pobranie
materiatu do badania histopatologicznego. Dodat-
kowo barwienie immunohistochemiczne powinno
by¢ traktowane jako barwienie obligatoryjne, dla
tych przypadkow, w ktorych wyniki badania histo-
logicznego nie sg jednoznaczne, dlatego tez kalku-
lacja kosztow diagnostyki juz na poczatku powinna
obejmowac takze koszt tego barwienia immunohi-
stochemicznego.

Co istotne, mozliwe jest, ze cata procedura, ktéra
obejmuje takze PARR, nie zakonczy sie uzyskaniem
jednoznacznego rozpoznania, ale jedynie sugestia,
ze badany proces ma charakter zapalny lub nowo-
tworowy (ryc. 1; 9).

Obraz kliniczny, obraz makroskopowy
i badania obrazowe

Chtoniaki o niskiej ztosliwosci oraz IBD obserwu-
je sie z reguty u kotéw w Srednim wieku lub star-
szych (7,5-13-letnich), chociaz zapalenie pojawia sie
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Ryc. 1. Schemat (algorytm)
postepowania diagnostycznego

u kotow z naciekami limfocytarnymi
jelita. Nalezy zwréci¢ uwage,

ze w niektérych przypadkach

nie zostanie okreslone jednoznaczne
rozpoznanie, nawet gdy zastosuje sie
wszelkie mozliwe testy diagnostyczne
(opracowano na podstawie: Kiupel M.,
Smedley R.S., Pfent C., Xie Y., Xue Y.,
Wise A.G., de Vaul J.M., Maes R.K.:
Diagnostic algorithm to differentiate
lymphoma from inflammation in
feline small intestinal biopsy samples.
Vet. Pathol. 2011, 48, 212-222)
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Ryc. 2. Jednym z objawéw klinicznych choréb naciekowych jelit jest znaczna utrata masy
ciata, tak jak w przypadku Dodusia, 17-letniego kocura, z chtoniakem limfocytarnym

jelita cienkiego. U kota nie obserwowano wymiotow, sporadycznie zdarzata sie biegunka,
a podczas omacywania jamy brzusznej wyczuwalny byt twardy twor wielkosci sliwki

Ryc. 3. Badania obrazowe nie daja mozliwosci réznicowania pomiedzy chtoniakiem
limfocytarnym i zapaleniem limfocytarnym, na rycinie obraz ultrasonograficzny jelita
cienkiego ze zgrubieniem $ciany (6,21 mm) — w badaniu histopatologicznym rozpoznano
chtoniaka limfocytarnego
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u osobnikow w réznym wieku, koty z chtoniakiem sg
Zazwyczaj starsze niz te z zapaleniem (ryc. 2; 1, 2, 3,
4, 8). Nie wykazano jak dotad predyspozycji ptciowej
czy rasowej dla chtoniakow jelitowych, z kolei zapa-
lenie czesciej obserwuje sie u domowych kotéw krot-
kowtosych, domowych kotéw dtugowtosych, perséw
i kotéw syjamskich (8). Wyniki badania klinicznego
oraz bezposrednia ocena makroskopowa btony $lu-
zowej jelita wykonana w trakcie badania endosko-
powego lub podczas laparotomii diagnostycznej nie
pozwalajg na réznicowanie miedzy zapaleniem i chto-
niakiem limfocytarnym (2). Zaré6wno u kotéw z IBD,
jakichtoniakiem LG objawy kliniczne nie korespon-
duja ani z nasileniem nacieku zapalnego/nowotwo-
rowego, ani z jego rozmieszczeniem w obrebie jelita.

Podobnie obraz ultrasonograficzny nie pozwala
na odréznienie IBD od jelitowej formy chtoniaka LG,
w obu przypadkach obraz USG jelita objetego zmia-
nami moze by¢ prawidtowy (cho¢ zdarza sie to nieco

czesciej w przypadku zapalenia niz chtoniaka) lub
tez obserwuje sie nieznaczne zgrubienie Sciany jeli-
ta przy zachowanej strukturze warstwowej (czesciej
przy chtoniaku niz przy zapaleniu; 2). Niekiedy jed-
nak, w dtuzej trwajgcych przypadkach chtoniaka LG,
zgrubienie $ciany jelita moze by¢ znaczne i widoczne
zar6wno w badaniu RTG, jak i USG (ryc. 3). Powieksze-
nie weztow chtonnych w trakcie badania ultrasono-
graficznego jamy brzusznej obserwuje sie zar6wno
ukotéw z zapaleniem, jak i chtoniakiem jelita (1, 2, 7).
Z kolei u kotow z chloniakiem jelitowym o wysokiej
ztosliwosci zazwyczaj stwierdza sie zgrubienie Scia-
ny, niekiedy masywne i guzowate, potaczone z utra-
tg struktury warstwowej (1, 2, 7).

Jednym z czynnikéw, ktére nalezy braé¢ pod uwage
w przypadku réznicowania IBD/chtoniak LG jest od-
powiedz terapeutyczna na leczenie przeciwzapalne.
W przypadku gdy pelna diagnostyka niezbedna do ta-
kiego réznicowania nie moze z réznych powodoéw by¢
wdrozona, wprowadza sie leczenie ukierunkowane
naidiopatyczne zapalenie jelita, a brak spodziewanej
odpowiedzi sktania lekarza do zmiany rozpoznania
w kierunku chloniaka. Niestety, takie postepowanie
moze utrudnié postawienie prawidtowego rozpozna-
nia w przysztosci, dlatego tez gdy planuje sie pobranie
materiatu do badania histopatologicznego od kotéw
z IBD/chtoniakiem LG, nalezy odstgpi¢ od podawania
jakichkolwiek lekéw, ktére moga zmieniac obraz hi-
stopatologiczny (leki przeciwzapalne, szczegoélnie gli-
kokortykosteroidy moga zmniejszac nasilenia i zasieg
nacieku zapalnego) i by¢ przyczyng btednej diagnozy.

Badanie cytologiczne

Badanie cytologiczne bioptatéw cienkoigtowych
w wielu przypadkach pozwala na rozpoznanie chto-
niaka o wysokiej ztosliwosci (chtoniaki z duzych lim-
focytéw oraz chtoniaki z limfocytéw ziarnistych),
jednak zazwyczaj bywa niewystarczajace do roz-
poznania chtoniaka LG i réznicowania tych ostat-
nich z przypadkami IBD (10). W badaniach przepro-
wadzonych u pséw wykazano, ze ocena cytologiczna
materiatu pobranego w trakcie badania endoskopo-
wego jelita (materiat stanowily rozciery bioptatow
Sluz6wki jelita) charakteryzuje sie duza przydatno-
$cig w r6znicowaniu pomiedzy zapaleniem limfocy-
tarno-plazmocytarnym a chtoniakiem, a takze miata
ona duza wartos$¢ prognostyczna (11). Inaczej sprawa
wyglada u kotéw, w badaniu obejmujacym przypadki
zmian naciekowych limfocytarnych jelita u tego ga-
tunku zgodno$¢ badania cytologicznego (materiat do
badan stanowity rozciery bioptatéw endoskopowych
$luzowki dwunastnicy) oceniono na umiarkowang (1,
10). Generalnie badanie to charakteryzowato si¢ niskq
lub umiarkowang czutoscig (60—34%), ale do$¢ wysoka
specyficznoscia (87—-90%), jednak nie wydaje sie, aby
badanie to dawato jakies dodatkowe korzysci jako do-
pelnienie do badania histopatologicznego (1, 10). Po-
branie wartosciowego materiatu do badania cytolo-
gicznego ze zmienionej naciekowo $ciany jelita moze
by¢ trudne, po pierwsze ze wzgledu na stosunkowo
niewielkie rozmazy zmiany, a po drugie stosunkowo
duza spoisto$¢ nacieku, co uniemozliwia aspirowanie
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dostatecznej liczby komérek. Ponadt, badanie cyto-
logiczne nie daje informacji odno$nie do architekto-
niki tkankowej oraz odno$nie do lokalizacji nacieku
w obrebie $ciany jelita, co moze by¢ kluczowe dla roz-
poznania (patrz nizej). Za chtoniakiem moze prze-
mawia¢ monotonna populacja matych limfocytéw
znielicznymi blastami, z kolei obecno$¢ w materiale
plazmocytéw, dos¢ licznych blastow i innych komé6-
rek nacieku zapalnego sugeruje zapalenie — niestety
wynik oceny cytologicznej zawsze nalezy traktowac
tylko jako przestanke i powinien by¢ on poparty ba-
daniem histopatologicznym.

Badanie histopatologiczne

Podstawa rozpoznania i odrézniania poszczegélnych
limfocytarnych zmian naciekowych jelita jest badanie
histopatologiczne tkanek pobranych z jelita objete-
go zmianami morfologicznymi, z reguty takze z po-
wiekszonego wezta chlonnego krezkowego. Materiat
do badania histopatologicznego mozna pobra¢ w trak-
cie biopsji endoskopowej lub chirurgicznej (ryc. 4).

Biopsja endoskopowa

Pozwala na uzyskanie matych fragmentéw btony
§luzowej jelita, niekiedy obejmujace warstwe pod-
§luzowa, a w wyjatkowych przypadkach takze gor-
ne obszary btony miesniowej. Endoskopia umozliwia
bezposrednig ocene morfologiczng Sluzowki i pobra-
nie prébek ze zmian o wyraznych zmianach struktu-
ry morfologicznej. Niestety, nie caty przewdd pokar-
mowy jest dostepny endoskopowo — zazwyczaj udaje
sie pobra¢ wycinki z Zotagdka, dwunastnicy, okreznicy
i odbytnicy, trudniejsze jest pobranie wycinkéw slu-
z6wki jelita czczego (jedynie odcinek poczatkowy)
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oraz bioptatéw jelita biodrowego (w tym przypadku
pacjent musi by¢ specjalnie przygotowany, a u ma-
tych kotéw moze by¢ niemozliwe wprowadzenie en-
doskopu przez ujs$cie biodrowo-okreznicze do jelita
biodrowego — w tym przypadku endoskop wprowa-
dza sie przez odbyt; 9). Zaréwno chioniak, jak i zapa-
lenie jelita rzadko sq obserwowane w dwunastnicy ko-
tow (2), z kolei w przypadku badania endoskopowego
jelita biodrowego materiat czesto pobiera sig na §le-
po (w jednym z badan nie byto mozliwe ze wzgledow
technicznych pobranie prébki pod kontrolg wzierni-
ka; 4). Szansa na rozpoznanie chtoniaka LG zmienia
sie w zalezno$ci od tego, ktéry odcinek jelita podda-
no badaniu, w przypadku biopsji endoskopowej ba-
danie bioptatéw z dwunastnicy jest czesto niewy-
starczajace do rozpoznania chtoniaka, gdyz proces
jest wykrywalny tylko w bioptatach pobranych z je-
lita biodrowego (4).

Istotnag role dla mozliwosci uzyskania wiarygodne-
go rozpoznania ma przy tej metodzie uzyskanie pré-
bek dobrej jakosci (jej wielko$¢, orientacja, obecno$¢
artefaktow — np. zmiazdzenie probki kleszczykami).
Rozpoznanie mozna uznaé za wiarygodne wtedy, gdy
pobrano wystarczajaca probke o prawidtowej orien-
tacji (ryc. 5). Za probke wystarczajacg uznaje sie taka,
w ktérej zawarte sg co najmniej trzy nieuszkodzo-
ne kosmki jelitowe, blaszka wtasciwa btony Sluzowej
siegajaca az do blaszki migsniowej (z lub bez blaszki
mieSniowej). Jezeli probka zawiera przynajmniej je-
den nieuszkodzony kosmek jelitowy oraz niecatko-
witg grubosc¢ blaszki wtasciwej btony Sluzowej i nie
siega do blaszki mie$niowej, okresla sie ja jako mar-
ginalna (ryc. 5B). Jezeli za$ probka zawiera jedynie ko-
smki jelitowe lub blaszke wtasciwa btony sluzowej,
okresla sie ja jako niewystarczajgca (ryc. 5C; 12). Na
mozliwo$¢ rozpoznania wptywa tez doswiadczenie
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Ryc. 5. W zaleznosci od metody pobrania, prébki jelita pobrane do badania histopatologicznego moga mie¢ rézng jakosé, od petnowartosciowych wycinkow

it By 200 pm

obejmujacych catg grubosé sciany jelita (ryc. A), poprzez probke o umiarkowanej przydatnosci (ryc. B), ktora zawiera kilka kosmkow jelitowych i fragment blaszki
wiasciwej, do probki o matej przydatnosci (ryc. C), w ktérej sa wprawdzie obecne dos¢ liczne kosmki jelitowe, ale blaszka wtasciwa jest skapa i w dodatku jej
struktura jest nieczytelna z powodu artefaktow zwiazanych ze zmiazdzeniem kleszczykami w trakcie biopsji
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operatora (w przypadku niedo§wiadczonego opera-
tora niewystarczajace probki uzyskano w 26% ba-
dan endoskopowych) oraz sprzet uzyty do pobra-
nia prébki. Zwiekszenie szansy na pobranie dobrej
jako$ci wycinkdw $luzoéwki jelita daje zastosowanie
kleszczyk6w o wiekszych rozmiarach (2,4 mm), w po-
réwnaniu do kleszczyk6w mniejszych (1,8 mm) stan-
dardowo uzywanych u kotéw (12). Stwierdzono takze,
ze pobranie préobek przy uzyciu wiekszych kleszczy-
kow nie jest technicznie trudniejsze, chociaz u nie-
ktorych pacjentéw moga sie pojawic problemy z po-
braniem probek dobrej jakosci. Wydaje sie takze, ze
wielko$¢ kleszczykow uzytych do pobrania wycinkéw
$luzéwki dwunastnicy nie ma tak duzego znaczenia
przy rozpoznawaniu chtoniakéw jelitowych (12), jed-
nak nie wiadomo, czy odnosi sie to takze do chtonia-
kéw LG, czy tylko do chtoniakéw z komorek duzych.

W kazdym przypadku do badania nalezy pobrac licz-
ne bioptaty [wbadaniach Bottero i wsp. (12) pobierano
$rednio 5-12 probek z dwunastnicy, $rednio 6 probek
z jelita czczego; w badaniach Scott i wsp. (4) pobiera-
no $rednio 5 probek sluzéwki dwunastnicy], dlatego ze
nie zawsze bioptat ma jako$¢ wystarczajaca do oceny,
a ponadto zmiany moga mie¢ rézne nasilenie w r6z-
nych fragmentach badanego jelita. Wedtug niektérych
autor6w przewaga biopsji endoskopowej jest stosun-
kowo mata inwazyjnos$¢ metody, jednak uwzgled-
niajac fakt, ze moze ona by¢ niediagnostyczna i moze
by¢ konieczno$¢ jej powtdrzenia (kolejne znieczule-
nie i dodatkowy koszt) nie jest to juz takie oczywiste.

Badania Scott i wsp. (4) wykazaty takze, Ze rozpo-
znanie moze rdznic sie w zaleznosci od miejsca pobra-
nia probki, tzn. przyktadowo gdy materiat pobiera sie
z dwunastnicy, rozpoznanie jest ,,norma” lub ,,zapa-
lenie”, ale juz pobranie od tego samego kota bioptatéw
zjelita biodrowego wykazuje obecno$¢ obrazu typo-
wego dla chtoniaka LG — generalnie zgodno$¢ wyni-
kéw badania bioptatéw dwunastnicy i jelita biodro-
wego oceniono w tej pracy jako staba (4). Co wiecej,
w czesci przypadkéw nie da sie okresli¢ jednoznacz-
nego rozpoznania, a proces naciekowy jelita zosta-
je w takich przypadkach okreslony co najwyzej jako
,prawdopodobny chtoniak z komérek matych” (4).
W przypadku stosowania tej metody pobrania mate-
riatu do badania histopatologicznego/immunohisto-
chemicznego generalnie szansa na uzyskanie jedno-
znacznego rozpoznania i réznicowania chtoniak LG/
zapalenie nie jest wysoka.

W Swietle dostepnych informacji wydaje sig, ze
bioptaty btony §luzowej jelita pobrane w trakcie ba-
dania endoskopowego moga by¢ niewystarczajace do
postawienia rozpoznania chtoniaka z matych limfo-
cytow, wiele z przypadkéw chioniakéw moze by¢ roz-
poznawanych w badaniu histopatologicznym jako
zapalenie limfocytarne (1). Co wigcej, w ostatnio opu-
blikowanych badaniach wykazano, Ze kryteria oceny
histopatologicznej opracowane przez WSAWA (World
Small Animal Veterinary Association) do oceny btony
$luzowej jelita moga wymagac weryfikacji (13). Wba-
daniu tym stwierdzono bowiem, Ze stosujgc omawiane
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kryteria do oceny wycinkdéw endoskopowych btony
$luzowej dwunastnicy pobranych od kotéw klinicz-
nie zdrowych, mozliwe jest btedne rozpoznanie IBD
lub L chioniak LG (wyniki falszywie dodatnie). Na-
cieki limfocytarne btony §luzowej jelita stwierdzo-
no u wszystkich z 20 badanych kotéw, przy czym
u potowy z nich naciek zostat okreslony jako tagod-
ny lub umiarkowany, a u dwdch pacjentéw rozpozna-
no chtoniaka LG (13). Co znamienne, u 17 z tych 20 ko-
tow w trakcie dtugookresowej obserwacji (trwajacej
od 219 do 869 dni) nie stwierdzono objawdow klinicz-
nych sugerujacych przewlekta chorobe przewodu po-
karmowego, co sugeruje, ze obecno$¢ naciekéw limfo-
cytarnym nawet o znacznym nasileniu dwunastnicy
u kotéw moze by¢ zjawiskiem fizjologicznym (13).
Z drugiej strony zastosowanie IHH i PARR do oceny
histologicznej zwigksza szanse postawienia prawi-
dlowego rozpoznania w bioptatach btony §luzowej
pobranych w trakcie endoskopii (9).

Obecnos¢ naciekéw limfocytarnym nawet o znacz-
nym nasileniu dwunastnicy u kotéw moze by¢ zjawi-
skiem fizjologicznym i nie musi §wiadczy¢ o zapaleniu.

Biopsja chirurgiczna: wycinek $ciany jelita,
wycinek segmentu jelita lub trepanobiopsja

Zdecydowanie wiekszg warto$¢ diagnostyczng majg
petnoscienne wycinki obejmujgce catg grubosé scia-
ny jelita (ryc. 5A), a szczeg6lnie wycinki segmentu za-
jetego jelita, dlatego Ze (jak to opisano ponizej) jed-
nym z podstawowych parametréw réznicowania jest
obecnos$¢ nacieku ponizej btony Sluzowej, szczegdlnie
jej obecnos$¢ w btonie surowiczej (14). Jednak z uwagi
na fakt, ze zaréwno IBD, jak i chtoniak LG nie zawsze
w jednoznaczny sposéb zmieniaja wyglad makrosko-
powy jelita i zmiany moga by¢ wieloogniskowe, nie-
kiedy konieczne jest pobranie wiecej niz jednej probki
w czasie zabiegu laparotomii diagnostycznej. W czasie
zabiegu, gdy pobiera sie wycinek $ciany jelita, trzeba
dotozy(¢ staran, zeby byt on odpowiedniej wielkosci,
aciecie przeprowadzono w odpowiedni sposob. Probka
powinna obejmowac wszystkie warstwy $ciany jelita,
w tym minimum 5-10 kosmkdw jelitowych, w przy-
padku trepanobiopsji sugerowane jest uzycie wiek-
szych trepanéw (6 mm). Do najcze$ciej popetnianych
btedéw w czasie tej procedury chirurgicznej naleza
zbyt mata wielko$¢ prébki oraz pobranie préobki kli-
nowej, ktéra obejmuje gtéwnie warstwy zewnetrzne
(btona surowicza i blona mie$niowa), a zawiera zniko-
ma ilo$¢ btony §luzowej (ryc. 6). Wycinek pobiera sie po
stronie jelita przeciwleglej do przyczepu krezki. Za-
zwyczaj w trakcie laparotomii pobiera sie tez wycinki
weztoéw chtonnych krezkowych, o ile sg one powiek-
szone lub w inny sposéb zmienione makroskopowo.

Barwienie rutynowe
Wedtug kryteriéw stosowanych w przesztosci, rozpo-
znanie chloniaka limfocytarnego stawiano na podsta-

wie stwierdzenia monomorficznej populacji komérek
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Ryc. 6. Schemat obrazujacy mozliwe sposoby pobierania wycinkéw Sciany jelita w trakcie
biopsji chirurgicznej. Wycinek A charakteryzuje sie duzg przydatnoscia diagnostyczna,
zawiera bowiem szeroki fragment obejmujacy wszystkie warstwy Sciany jelita — w trakcie
pobierania wycinka nalezy dotozy¢ wszelkich staran, aby pozyskac taka wtasnie prébke.
Wycinek B zawiera wprawdzie wszystkie warstwy $ciany jelita, ale jest bardzo waski, totez
rozpoznanie w takiej sytuacji moze by¢ utrudnione. Wycinek C to tzw. wycinek klinowy,

ktéry takze zawiera wszystkie warstwy $ciany jelita, ale tylko minimalng ilos¢ btony

$luzowej — taki spos6b pobrania wycinka widuje sie czesto na szkietkach histologicznych,

niekiedy przestany wycinek zawiera jedynie miesniowke jelita!

limfoidalnych (jednolita populacja matych dojrza-
tych limfocytéw), bez obecnosci plazmocytéw, ktd-
ra powodowata zgrubienie, skrdcenia oraz zlewanie
sie sgsiednich kosmkéw jelitowych, z poszerzeniem
przestrzeni pomiedzy kryptami jelitowymi, z lub bez
zajecia btony pods$luzowej, z nasilonym epiteliotro-
pizmem (ryc. 7; 1, 4). Z kolei naciek ograniczony do
btony $luzowej, w ktérym obserwuje sie oprocz lim-
focytow takze mniej lub bardziej liczne plazmocyty
oraz komorki limfoidalne blastyczne przemawia za
zapaleniem limfocytarnym (lub limfocytarno-pla-
zmocytarnym; ryc. 8). Obecno$¢ nacieku monomor-
ficznego limfocytarnego obserwuje sie takze jednak
w przypadku zapalenia limfocytarnego, a z drugiej
strony w niektorych przypadkach chitoniakéw naciek
limfocytarny ma charakter polimorficzny (obecne sg
w nacieku komorki blastyczne i plazmocyty; 9). Cho-
ciaz aktywnos¢ proliferacyjna komdrek chtoniaka LG
jest wyzsza niz ta, ktorg widuje sie w przypadku na-
cieku zapalnego, to ten parametr tez nie pozwala na
réznicowanie IBD/chtoniak LG (9). Waznym parame-
trem histologicznym przemawiajacym za chtoniakiem
w barwieniu rutynowym jest rozmieszczenie nacie-
ku limfocytarnego w obrebie $ciany jelita — naciek
komoérkowy zlokalizowany ponizej btony §luzowej
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Ryc. 7. Obraz histopatologiczny chtoniaka limfocytarnego jelita cienkiego kota. Na rycinie A widoczny skrawek zabarwiony metoda hematoksylina-eozyna,
ktory ukazuje gesty monomorficzny naciek limfocytéw w btonie $luzowej oraz ponizej blaszki miesniowej w btonie podsluzowej. Na rycinie B i C wynik
barwienia immunohistochemicznego z uzyciem przeciwciat anty-CD3 - bragzowa barwa cytoplazmy komérek nacieku ukazuje, ze zdecydowana wiekszo$é
limfocytéw to limfocyty T (na rycinie C widoczne nieliczne grudkowate skupiska niewybarwionych limfocytéw — sa to pozostatosci grudek chtonnych
utworzonych z limfocytéw B). Na rycinie D duze powiekszenie ukazujace monotonng pod wzgledem morfologicznym populacje matych limfocytow T

(naciek obejmujacy btone podsluzowa i warstwe miesniowa,
a szczegoblnie btone surowiczg; ryc. 9A) — w jednym z badan
w kazdym przypadku, gdy naciek limfocytarny byt widocz-
ny w btonie podsurowiczej, rozpoznano chloniaka (swoisto$¢
100%,; 9). Z drugiej strony naciek widoczny jedynie w gérnych
warstwach $ciany jelita mozliwo$ci chtoniaka nie wyklucza —
jedynie 59% chtoniakéw T-komdrkowych przebiegato z nacie-
kaniem warstwy mie$niowej $ciany jelita.

Epiteliotropizm (obecno$¢ limfocytéw srédnabtonkowych)
jest innym parametrem uwzglednianym w réznicowaniu ID/
chtoniak LG. O ile wzrost liczby limfocytéw srodnabtonkowych
w nabtonku powierzchownym widoczny jest zaréwno w przy-
padkach zapalenia i chtoniakéw, to juz obecno$c¢ gniazd limfo-
cytow (piec lub wiecej limfocytow w skupisku; ryc. 9B) czesciej
obserwowano przy chtoniaku (r6znica istotna statystycznie),
a obecno$¢ ptytek limfocytarnych (skupiska limfocytéw obej-
muja pie¢ i wiecej kolejnych enterocytéw) obserwowana juz
tylko w przypadku chtoniakéw, a nie widywano ich u kotéw
z IBD (9). Podobnie nasilenie epiteliotropizmu w obrebie krypt
byto wieksze u kotéw z choniakiem T-komérkowym — gniaz-
da i ptytki limfocytarne obserwowano jedynie w nabtonku
krypt jelitowych kotow z chioniakiem T-komoérkowym, a nie

Ryc. 8. Obraz histopatologiczny limfocytarnego zapalenia jelita u kota.
Na rycinie A widoczny do$¢ gesty naciek komérkowy zapalny ograniczony
do btony sluzowej, z kolei na rycinie B i we wstawce widoczne duze
powiekszenie wybranych obszarow btony sluzowej jelita, gdzie w nacieku
widoczne s takze plazmocyty - taki obraz histologiczny zdecydowanie
przemawia za zapaleniem, a nie za chtoniakiem
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Ryc. 9. Obraz mikroskopowy ukazujacy cechy histologiczne za typowe dla chtoniaka limfocytarnego T komérkowego. Na rycinie A widoczny fragment przekroju

przez segment jelita cienkiego, zabarwiony metoda hematoksylina-eozyna, w ktérym widoczna jest cata grubo$é Sciany jelita. Na szczegdlng uwage zastuguje

tu obecnosé nacieku limfocytarnego pomiedzy wigzkami miesniowymi w warstwie miesniowej Sciany jelita (czarna strzatka) oraz w btonie podsurowiczej

(biata strzatka). Co ciekawe, w centrum obrazu, w bfonie podsluzowej znajduije sie duza grudka chtonna (siedlisko limfocytéw B) — prawidtowa struktura jelita.

Na rycinie B widoczne jest duze skupisko limfocytow Srodnabtonkowych (ograniczone biatymi strzatkami, epiteliotropizm). Na rycinie C, dzieki barwieniu

immunohistochemicznemu z uzyciem przeciwciat anty-CD3, widac wyraznie, ze wszystkie limfocyty naciekajace widoczny kosmek jelitowy, razem z limfocytami
srédnabtonkowymi (jedno skupisko oznaczone strzatka), to limfocyty T

obserwowano ich u pacjentow z zapaleniem lub chto-
niakiem B-komoérkowym.

Do parametrow histologicznych, ktdore charakteryzo-
waty sie 100% specyficznos$cia dla chioniaka, w po-
rownaniu do zapalenia jelita nalezaty nacieki we-
wnatrznaczyniowe, naciek w blonie surowiczej, ptytki
limfocytarne w nabtonku powierzchownym, gniaz-
daiptytkilimfocytarne w nabtonku krypt. Z kolei do
parametréw histologicznych, ktére charakteryzo-
waty sie 100% specyficznos$cig dla chtoniaka limfo-
cytarnego T-komorkowego nalezaty gniazda i ptyt-
ki limfocytarne w nabtonku krypt.

Barwienie immunohistochemiczne

Immunofenotypowanie z zastosowaniem przeciw-
ciat anty-CD3 i anty-CD79a jest pierwszym bada-
niem dodatkowym, pomocnym w réznicowaniu IBD/
chtoniak LG. Wydaje sie, Ze stwierdzenie monotonnej
pod wzgledem immunofenotypu populacji limfocy-
téw przemawia za chtoniakiem (ryc. 7B i 7C), w przy-
padku gdy populacja jest mieszana, bardziej praw-
dopodobne jest zapalenie limfocytarne. Niestety nie
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okres$lono jak dotad, jaki odsetek komodrek o danym
immunofenotypie jest jednoznacznym wskazni-
kiem chioniaka lub IBD. Istotng zaletg barwienia im-
munohistochemicznego przeciwcialem anty CD3 jest
to, ze pozwala ono na potwierdzenie epiteliotropi-
zmu komorek limfoidalnych, i precyzyjna ocena jego
nasilenia (ryc. 9C), co, jak podano wyzej, jest jednym
z parametrdw rozpoznania chtoniaka (9). Nalezy tez
pamietac, ze monotonna pod wzgledem immunofe-
notypu populacja komérek limfoidalnych moze by¢
obserwowana w przypadkach zapalenia jelita, a tak-
ze stwierdza sie jg w btonie §luzowej dwunastnicy ko-
téw klinicznie zdrowych, ktére w ogdle nie wykazu-
ja objawdw klinicznych sugerujacych chorobe jelita,
dlatego tez wynik immunohistochemii zawsze musi
by¢ rozpatrywany w kontekscie wynikdw innych te-
stow, w tym przebiegu choroby i reakcji na stosowa-
ne leczenie (1, 9, 13).

Diagnostyka molekularna

Juz od wielu lat procedura, ktéra moze utatwic réz-
nicowanie pomiedzy IBD i chtoniakiem LG jest ocena
KklonalnoSci rozrostu metodg PARR — ocena rearanzacji
receptora antygenowego ciezkich taricuchéw Ig oraz
receptora limfocytéw gamma. Podstawa teoretyczna
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stosowania tej metody wynika z faktu, ze kazdy lim-
focyt posiada unikalng konstrukcje receptora antyge-
nowego gamma (T-cell gamma receptor, TCR — limfo-
cyty T) lub miejsc wigzacych antygeny we fragmentach
zmiennych ciezkich tancuchéw immunoglobulin (im-
munoglobulin heavy chain — IgH; limfocyty B). Wobec
powyzszego istnieje uzasadnione przeswiadczenie,
ze jezeli populacja limfocytéw jest populacja nowo-
tworowa (Wywodzi sie z jednej stransformowanej ko-
morki — jest jednym klonem), to wszystkie komoérki
badanego rozrostu posiadajg taka sama konstrukcje
receptora antygenowego gamma (w przypadku lim-
focytéw T) lub miejsc wigzacych antygeny we frag-
mentach zmiennych immunoglobulin (w przypadku
limfocytéw B) — populacja monoklonalna. Jezeli zas
naciek limfoidalny ma charakter zapalny (odczyno-
wy), to w jego sktad wchodza klony wielu réznych
limfocytéw (limfocyty posiadajg antygeny o réznej
konstrukcji) — populacja poliklonalna. Metoda PARR
jest rzadko wymagana do rozpoznawania EATL typ 1
(chloniaki blastyczne), ale bywa nieodzowna w pro-
cesie diagnostycznym EATL typ 2 (chtoniaki limfo-
cytarne; 7,15, 16).

Duza zaletg tej metody jest mozliwos¢ jej wykona-
nia w bioptatach cienkoigtowych, $wiezych wycinkach
tkankowych, wycinkach utrwalonych w formalinie,
atakze wycinkach zatopionych w parafinie (z blocz-
koéw parafinowych). Wyniki badania PARR nie sg same
w sobie wystarczajgce do réznicowania IBD/chtoniak
LG, muszg uwzglednia¢ takze wyniki rutynowej hi-
stopatologii oraz immunofenotypowania w barwie-
niu immunohistochemicznym (1, 7, 16). Rozwazajac
zlecenia badania PARR, nalezy uwzgledni¢ mozliwos¢
wynikéw fatszywie ujemnych (chtoniak przy braku
monoklonalnosci) lub fatszywie dodatnich (zapa-
lenie w przypadku monoklonalnosci; 1). Szacuje sie,
ze metoda PARR pozwala na wykrycie chioniaka LG
u 60—86% kotéw z chtoniakiem (1, 16). Posréd po-
tencjalnych przyczyn wynikéw fatszywie ujemnych
nalezy wymieni¢ wcze$niejsze leczenie glikokorty-
kosteroidami oraz fragmentacje DNA w komdrkach
chtoniaka pod wptywem utrwalania w formalinie lub
tez wspoOlistnienie zapalenia limfocytarnego (1). Co
ciekawe, monoklonalna populacja limfocytow moze
tez by¢ obserwowana u kotow, u ktérych nie stwierdza
sie ani zapalenia, ani chtoniaka LG. W jednym z badan
obecno$¢ monoklonalnej populacji limfocytéw T su-
gerujacej rozpoznanie chtoniaka LG w bioptatach §lu-
z6wki dwunastnicy stwierdzono u 12 z 20 klinicznie
zdrowych kotdw (13). Jedynie u 2 spoérdd tych 12 ko-
téw w czasie dtugookresowej obserwacji rozwineta
sie kliniczna enteropatia (utrata masy ciata, wymio-
ty), ktora byta powodem eutanazji po 295 i 654 dniach
(13). U obu tych kot6w badanie histopatologiczne wy-
konane w trakcie badania wskazywato na chioniaka
z matych limfocytéw.

Wyjasnieniem wystepowania wynikéw fatszywie
ujemnych u kotéw z EATL typu 2 (chtoniak limfo-
cytarny T-komodrkowy) moze by¢ zjawisko krzyzo-
wej rearanzacji genéw kodujacych TCR i IgH, ktére
byto obserwowane w chtoniakach u ludzi, pséw i ko-
téw (15). W takich przypadkach badanie probek tkan-
kowych z podejrzeniem chtoniaka limfocytarnego

T-komoérkowego wykrywa klonalna rearanzacje IgH
(nietypowa dla limfocytow T), a nie wykrywa klonal-
nej rearanzacji TCR (typowa dla limfocytéw T), dla-
tego tez w takim przypadku wykonanie analizy PARR
jedynie dla genéw TCR wskazuje na rozrost poliklo-
nalny i ,,wyklucza” wystepowanie chioniaka — wy-
nik fatszywie ujemny. Dlatego tez, jak zasugerowali
Andrews i wsp. (15), w przypadku gdy wyniki badania
histologicznego i immunohistochemicznego wskazu-
ja na chtoniaka LG T-komoérkowego, a wyniki PARR
dla TCR wskazujg na rozrost poliklnalny, zasadne jest
wykonanie PARR dla IgH. Autorzy ci wykazali wyste-
powanie takiej krzyzowej rearanzacji genow u 8,7%
kotéw z EATL typu 2, chociaz wydaje sie, ze moze to
by¢ warto$¢ niedoszacowana (15). Wystepowanie po-
liklonalnej rearanzacji TCR w chioniakach T-komor-
kowych moze by¢ spowodowane wspoétistniejgcym
zapaleniem z naciekiem limfocytéw T w btonie §lu-
zowej badanego jelita (15).

Badanie klonalnoSci metoda PARR jest przydatng
metoda réznicujgcg IBD/chtoniak LG, jednak wyniki
musza by¢ interpretowane w oparciu o wyniki bada-
nia histopatologicznego i immunohistochemicznego.

Ostatnio opublikowano prace, w ktérej oceniono
diagnostyczne zastosowanie metody PARR w ocenie
kolonalnos$ci rozrostéw limfoidalnych u kotoéw (Uni-
wersytet Stanowy Kolorado, Fort Collins, Department
of Microbiology, Immunology and Pathology, Colle-
ge of Veterinary Medicine and Biomedical Sciences;
17). Oceniano rearanzacje genéw dla receptora an-
tygenowego limfocytéw gamma T (TRG) oraz genéw
kodujacych czesci zmienne tancuchéw ciezkich im-
munoglobilin limfocytéw B. Do badania uzyto wy-
selekcjonowanych starter6w do amplifikacji odpo-
wiednich genéw Ig i TRG. Badanie przeprowadzono na
reprezentatywnej probie rozrostow limfocytéw BiT:
chtoniakéw B-komoérkowych, chtoniakdéw T-komar-
kowych oraz przypadkéw kontrolnych bez stwier-
dzonego chioniaka. Wykazano wysoka czuto$¢ (97%)
i idealng specyficznos¢ (100%) proponowanej meto-
dy PARR w wykrywaniu rozrostow T-komodrkowych
oraz wysoka czuto$¢ (87%) i wysoka specyficznosé
(98%) w wykrywaniu rozrostéw B-komérkowych.
Jest to wynik obiecujacy, jednak musi by¢ traktowa-
ny z ostroznos$cig jako mozliwy do uzycia do r6znico-
wania IBD/chtoniak LG, poniewaz analize przeprowa-
dzono w nowotworach stosunkowo homogennych (np.
biataczki limfocytarnej, chtoniakéw nerek), do anali-
zy wiaczono tez przypadki chtoniakéw blastycznych
inie przeprowadzono doktadnej klasyfikacji histolo-
gicznej rozrostow (17). Wobec czego konieczne sg ba-
dania, ktére obejmowatyby ocene zastosowania tej
procedury PARR w diagnostyce réznicowej chtoniak
LG/IBD jelita u kotow.

Aktualnie réznicowanie IBD/chtoniak LG wymaga
przeprowadzenia diagnostyki wielostopniowej, po-
czawszy od badania histopatologicznego, nastepnie
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immunofenotypowania, a w uzasadnionych przypad-
kach oceny klonalno$ci np. metoda PARR oraz finalnie
interpretacji wynikdw wszystkich tych badan. Zaden
zwymienionych powyzej testow interpretowany bez
uwzglednienia innych nie jest wystarczajacy do po-
stawienia jednoznacznego rozpoznania.

Potencjalnym problemem z jelitowymi chtoniaka-
mi LG u kotéw jest mozliwos¢ ich progresji w kierun-
ku chtoniakéw o wysokiej agresywnosci (large-cell
lymphoma), co zdarza sie w okoto 7-14% przypad-
kéw. W ostatnio opublikowanym badaniu taka pro-
gresje stwierdzono u 9,9% kotéw, ktére poddano tera-
pii z powodu chtoniaka z komérek matych (18). Sredni
okres, jaki mingt od momentu rozpoznania chtonia-
ka limfocytarnego do chtoniaka blastycznego, wy-
nidst 543 dni, mediana okresu przezycia od rozpozna-
nia 615 dni, a mediana okresu przezycia od momentu
wykrycia progresji 24,5 dnia. Wyrazne roznice miedzy
,,Stadium” low grade i high grade odnotowano w pa-
rametrach uzyskanych w badaniu krwi, mianowicie
warto$¢ hematokrytu, stezenie albumin i stezenie
biatka catkowitego byty nize u pacjentéw znajduja-
cych sie w ,stadium” high grade, a klinicznie u ta-
kich pacjentéw stwierdzono spadek masy ciata (18).

Inne mozliwosci roznicowania

W badaniach immunohistochemicznych btony $lu-
zowej jelita wykazano istotng statystycznie rdznice
w immunoekspresji biatka Bcl-2 w limfocytach na-
cieku zapalnego jelita oraz komérkach chtoniaka, jed-
nak generalnie nasilenie immunoekspresji Bcl-2 byto
wysokie w obu przypadkach, co niestety nie daje moz-
liwosci uzycia tego markera jako parametru réznicu-
jacego IBD/chloniak LG (19). W badaniach tych jednak
nie stosowano oceny klonalnosci do klasyfikowania
nacieku, a ponadto badanie obejmowato chtoniaki
o réznych stopniach ztosliwos$ci. Jedynym istotnym
wnioskiem, ktdry ptynie z tej pracy, jest to, ze Bcl-2
moze by¢ potencjalnym punktem uchwytu do tera-
pii celowanej u kotéw z IBD, jak i z chtoniakiem (19).
W badaniach oceniajgcych nasilenie ekspresji mRNA
genéw kodujacych MDR1i COX-2 w bioptatach §luzéw-
ki dwunastnicy wykazano statystycznie istotne réz-
nice pomiedzy kotami z rozpoznanym IBD i chtonia-
kiem LG (wyzsze nasilenie ekspresji mRNA dla MDR1
i COX-2 w przypadku chtoniakéw; 20). Nie wykazano
z kolei, aby ocena aktywnosci dehydrogenazy mle-
czanowej we krwi kotéw z chorobami naciekowymi
jelit umozliwiata r6znicowanie pomiedzy zapaleniem
limfocytarnym/IBD i chioniakiem (2).
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