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Rola komórek układu immunologicz-
nego w chorobie nowotworowej nie 

jest do końca wyjaśniona. Brak jest bez-
pośrednich dowodów na to, że komórki 
te mają wpływ na rozwój nowotworu. In-
formacji na ten temat dostarczają jednak 
obserwacje kliniczne i badania doświad-
czalne, które potwierdzają ich aktywność 
w odpowiedzi immunologicznej przeciw-
ko komórkom nowotworowym. W obro-
nie przeciwnowotworowej bierze udział 
zarówno odpowiedź humoralna, jak i ko-
mórkowa (1). Do najważniejszych mecha-
nizmów efektorowych odpowiedzi prze-
ciwnowotworowej należą: cytotoksyczność 
limfocytów Tc, aktywność cytokin wydzie-
lanych przez limfocyty T, aktywność ko-
mórek NK, a także cytotoksyczność pobu-
dzonych makrofagów oraz granulocytów 

obojętnochłonnych. Dotychczasowe bada-
nia wskazują na ważną rolę w odpowiedzi 
komórkowej i humoralnej, głównie limfo-
cytów CD4+ i CD8+, a także cytokin, któ-
re są wydzielane przez limfocyty obecne 
w rozroście nowotworowym (2).

Rola limfocytów T cytotoksycznych 
(cytotoxic lymphocytes – CTL) polega 
na odróżnianiu i niszczeniu komórek no-
wotworowych. Do limfocytów cytotok-
sycznych należą w większości limfocyty 
CD8+, które rozpoznają antygeny nowo-
tworowe obecne na cząsteczce MHC kla-
sy I poprzez receptor TCR (T cell recep-
tor). Aktywacja tych limfocytów odbywa 
się przez pobudzone limfocyty T pomocni-
cze – Th  CD4+ (3). Pobudzone limfocyty Th  
mają zdolność do wydzielania cytokin. Cy-
tokiny te pełnią istotną rolę w odporności 
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The purpose of this study was the estimation of cel-
lular infi ltrate in canine mammary gland tumors 
in the context of histological type, degree of his-
tological malignancy and proliferative activity of 
neoplasms. Studies were performed on specimens 
collected during surgery. Histopathological, histo-
chemical and immunohistochemical methods were 
used. There were 161 tumors collected and 150 ne-
oplasms were identifi ed. 138 neoplasms were of ep-
ithelial origin. In total, 14 adenomas, 66 complex 
carcinomas, 47 simple carcinomas and 6 solid car-
cinomas were characterized. The intensity of infi l-
tration was diff erent in various types of mamma-
ry gland tumors but no signifi cant correlation has 
been established.
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przeciwnowotworowej. Do grupy tych cy-
tokin zaliczane są: interleukiny, interfe-
ron, czynniki martwicy nowotworu oraz 
czynniki wzrostu. Z dotychczasowych ba-
dań wynika, że u chorych z nowotworami 
dochodzi do upośledzenia mechanizmów 
obrony immunologicznej. Brak lub nieade-
kwatna odpowiedź immunologiczna na po-
jawienie się w organizmie komórek nowo-
tworowych spowodowana jest tzw. uciecz-
ką spod nadzoru immunologicznego.

Wpływ odpowiedzi immunologicznej na 
progresję nowotworu od lat budzi wielkie 
zainteresowanie, zwłaszcza w kontekście 
podejmowanych prób leczenia nowotwo-
rów metodami immunologicznymi. Prze-
mawiają za tym badania przeprowadzone 
na nowotworach indukowanych czynni-
kami chemicznymi lub wirusami. Nowo-
twory te wywołują odpowiedź immuno-
logiczną, która doprowadza do eliminacji 
guza (4). Nie zawsze wyniki te można od-
nieść do nowotworów powstających spon-
tanicznie. Przyjęło się uważać, że wyra-
zem odpowiedzi immunologicznej prze-
ciwko antygenom guza nowotworowego 
jest obecność w nim nacieku komórek 
jednojądrzastych – limfocytów. Nacieki 
takie są charakterystyczne dla niektórych 
nowotworów ludzi takich, jak czerniak, 
nasieniak i rak rdzeniasty sutka. W bada-
niach dotyczących raka sutka wykazano, że 
obecność intensywnego nacieku limfocy-
tarnego była dobrym czynnikiem progno-
stycznym (5), a więc obecność tych komó-
rek uważa się za wyraz podjętej przez or-
ganizm próby ograniczenia wzrostu guza 
(6). Bhan (5) analizował skład komórkowy 
nacieków w raku sutka u kobiet i stwier-
dził, że dominują wśród nich limfocyty T 
zarówno pomocnicze, jak i supresorowe. 
Wykazał on przewagę limfocytów CD4+ 
nad CD8 +, natomiast Giorno (7) stwierdził 
odwrotne proporcje. Dużo mniejszy odse-
tek stanowiły inne komórki: limfocyty B, 
makrofagi, komórki NK oraz komórki Lan-
gerhansa CD6+ (5, 7). Różne wyniki przy-
niosły badania wyjaśniające znaczenie in-
tensywności i składu komórkowego nacie-
ku dla przebiegu choroby nowotworowej. 
Został wykazany wyraźny związek między 
obecnością nacieków zapalnych a dobrym 
rokowaniem (8), złym rokowaniem (9), ale 
nie stwierdzono zależności pomiędzy tymi 
dwoma czynnikami (10).

Również niejednoznaczne wyniki uzy-
skano, badając przydatność prognostyczną 
samego nacieku limfocytarnego. Niektóre 
prace potwierdzają związek pomiędzy na-
ciekiem limfocytarnym a dobrym rokowa-
niem (11), w innych takiego związku nie 
zaobserwowano (10, 12) lub rokowanie 
w przypadku intensywnego nacieku było 
złe (wysokie ryzyko nawrotu; 10).

Przy uwzględnieniu czasu przeżycia 
pacjentów analiza obecności limfocytów 

okazała się przydatna w guzach szybko się 
dzielących. Elton (13) potwierdził progno-
styczną wartość nacieków limfocytarnych 
w nowotworach o najwyższym stopniu hi-
stologicznej złośliwości. W guzach szybko 
dzielących się, bez zajęcia węzłów chłon-
nych, limfocyty okazały się bardzo waż-
nym czynnikiem prognostycznym, w gu-
zach wolniej namnażających się bardziej 
przydatne były wymiary jąder komórko-
wych (14). Na podstawie tych danych moż-
na stwierdzić, że naciek limfocytarny jest 
przydatny jako czynnik prognostyczny tyl-
ko w guzach dzielących się bardzo szyb-
ko. Może to być wynikiem tego, iż komór-
ki w takich guzach na swojej powierzchni 
mają więcej antygenów nowotworowych 
niż guzy namnażające się wolno. Mogą 
one także produkować immunogenne biał-
ka do macierzy międzykomórkowej, co 
wywołuje odpowiedź immunologiczną, 
a także mogą tworzyć bardziej homogen-
ne grupy komórek i wówczas odpowiedź 
może być bardziej skuteczna (14). W bada-
niach dużo uwagi poświęca się też makro-
fagom, będącym komórkami efektorowy-
mi w odporności przeciwnowotworowej. 
Wyniki w tej kwestii również nie są jedno-
znaczne. Nie stwierdzono korelacji pomię-
dzy stopniem złośliwości raka piersi, kli-
nicznym stopniem zaawansowania cho-
roby i rokowaniem a liczbą makrofagów 
w nacieku komórkowym (15), chociaż An 
i wsp. (16) wykazali, że u pacjentek z no-
wotworem z dużą liczbę makrofagów ist-
nieje mniejsze ryzyko powstania przerzu-
tów. Bardzo istotną informacją jest fakt, iż 
nie wszystkie zjawiska odpornościowe ha-
mują wzrost nowotworu. Komórki nacie-
ku zapalnego mogą także wpływać na an-
giogenezę poprzez uwalnianie czynników, 
które stymulują ten proces. Mogą też uwal-
niać enzymy, które trawią substancję mię-
dzykomórkową i ułatwiają w ten sposób 
tworzenie nowych naczyń i przerzutowa-
nie (17). Makrofagi wydzielają substancje 
wzrostowe dla komórek nowotworowych 
(np. EGF i PDGF), mogą również osłabić 
odpowiedź immunologiczną przy udziale 
prostaglandyn i TGF-β (1). Brak jest wy-
starczającej liczby opracowań charakte-
ryzujących nacieki komórkowe w nowo-
tworach gruczołu sutkowego suk. Z do-
tychczasowych badań wynika, że obecność 
nacieków komórkowych i ich intensyw-
ność wydaje się pozytywnym czynnikiem 
rokowniczym, lecz zależy to w dużej mie-
rze od rodzaju nowotworu (18, 26). Dla-
tego też bardzo interesujące wydawało się 
podjęcie takiego tematu.

Cel pracy

Celem pracy było określenie lokalizacji 
i intensywności nacieków komórkowych 
w nowotworach nabłonkowych gruczołu 

sutkowego oraz przydatności jako czyn-
nika rokowniczego, w powiązaniu z wie-
kiem zwierzęcia, rodzajem nowotworu, 
stopniem jego histologicznej złośliwości 
oraz z aktywnością proliferacyjną.

Ze względu na dużą różnorodność mor-
fologiczną nowotworów gruczołu sutko-
wego suk badania przeprowadzono na 
określonych grupach nowotworów po-
chodzenia nabłonkowego (gruczolaki, gru-
czolakoraki proste, gruczolakoraki złożo-
ne i raki lite).

Materiał badawczy

Materiał do badań stanowiły guzy gru-
czołu sutkowego suk. Materiał utrwala-
no w 8% formalinie buforowanej fosfora-
nami, następnie odwadniano i zatapiano 
w parafi nie. Skrawki parafi nowe grubości 
4 μm barwiono metodą przeglądową he-
matoksylina-eozyna, a także metodami 
immunohistochemicznymi. W prepara-
tach barwionych metodą hematoksylina -
-eozyna określono: 
–  rodzaj nowotworu według klasyfi kacji 

WHO (19),
–  stopień histologicznej złośliwości, 

uwzględniając formowanie cewek, 
intensywność dzielenia się i stopień 
zróżnicowania komórek nowotworo-
wych (20),

–  indeks mitotyczny, który obliczano jako 
średnią liczbą mitoz w 10 polach widze-
nia przy powiększeniu obiektywu 40 × 
(pole powierzchni 0,17 mm2),

–  obecność i intensywność nacieków ko-
mórkowych w nowotworach według 
skali: 
– brak nacieku,
+/– naciek minimalny,
+ naciek niewielki,
++ naciek o średniej intensywności,
+++ naciek intensywny (21).
W reakcjach immunohistochemicznych 

użyto monoklonalnego przeciwciała w od-
powiednim rozcieńczeniu w 1% BSA (Sig-
ma): mysie monoklonalne przeciw ludzkie-
mu antygenowi jądrowemu Ki-67 (Dako) 
w rozcieńczeniu 1:75 (22). Materiał ba-
dawczy poddawano obróbce termicznej 
w kuchence mikrofalowej (1 × 5 min przy 
600 W, 2 × 5 min przy 300 W) w celu od-
słonięcia ich epitopu. Do wizualizacji re-
akcji immunohistochemicznej stosowano 
zestaw En Visio + TM System (Dako). Do in-
terpretacji wyników zastosowana została 
komputerowa analiza obrazu i program 
Lucia v. 4.21, za pomocą których zliczano 
zabarwione jądra komórek nowotworo-
wych w 1000 komórek nowotworowych. 
Wyniki przedstawiono w postaci średnich 
arytmetycznych (×±SD). Wyniki opraco-
wano przy użyciu programu SPSS v. 12.0 
PL Windows. Różnice uznano za istotne 
statystycznie przy p≤0,05.
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Wyniki

W większości przypadków nacieki za-
palne umiejscowione były w podścieli-
sku głównie na obwodzie guzów, tylko 
w nielicznych przypadkach nacieki wy-
stępowały okołonaczyniowo lub w pę-
cherzykach gruczołu. W skład nacieków 
zapalnych wchodziły limfocyty, granu-
locyty obojętnochłonne i makrofagi. In-
tensywność nacieków komórkowych oce-
niano w oparciu o pięciostopniową skalę: 
–, –/+, +, ++, +++.

Analiza statystyczna wyników wskazuje 
na brak zależności między wiekiem zwie-
rzęcia a stopniem intensywności nacieków 
komórkowych w nowotworach. Na uwagę 
zasługuje fakt, iż najwięcej nowotworów 
wykazywało intensywność nacieków na 
poziomie + u suk w przedziale wiekowym 
od 8 do 12 lat, co stanowiło 50% nowotwo-
rów w tej grupie wiekowej (tab. 1).

Stwierdzono istotną zależność między 
stopniem intensywności nacieków komór-
kowych a rodzajem nowotworu. W 50% ra-
ków litych nie stwierdzono występowania 

nacieków komórkowych, tylko 33% tych 
nowotworów wykazywało obecność na-
cieków komórkowych na poziomie +, zaś 
16,7% na poziomie ++. Wśród raków zło-
żonych najliczniejszą grupę stanowiły raki 
złożone, w których stwierdzono obecność 
nacieków komórkowych na poziomie + 
i ++. Najliczniejszą grupą wśród poszcze-
gólnych rodzajów nowotworów wykazującą 
+++ poziom intensywności nacieków ko-
mórkowych była grupa raków złożonych 
(16,7%). Z całej puli (133 nowotworów) naj-
większy udział procentowy (45,1%) wyka-
zywały nowotwory, w których stwierdzo-
no obecność nacieków komórkowych na 
poziomie + (tab. 2).

Wykazano różnice w średniej inten-
sywności nacieków komórkowych w po-
szczególnych rodzajach nowotworów. Naj-
większa średnia intensywność nacieków 
komórkowych była w rakach złożonych, 
następnie w rakach prostych, gruczola-
kach i rakach litych, a szczególnie różni-
ce widoczne są pomiędzy gruczolakami 
a rakami złożonymi (p=0,007) oraz mię-
dzy rakami litymi a rakami złożonymi – 
p=0,05 (ryc. 1).

W badaniach zależności intensywno-
ści nacieków komórkowych od stopnia 
histologicznej złośliwości nie wykazano 
istotnych różnic, lecz można zauważyć, iż 
wśród nowotworów o I, II i III stopniu hi-
stologicznej złośliwości najliczniejszą gru-
pę stanowiły raki, w których intensywność 
nacieków komórkowych określona zosta-
ła na poziomie + (tab. 3).

Analizując średnie wartości intensyw-
ności nacieków komórkowych w poszcze-
gólnych stopniach histologicznej złośliwo-
ści raków stwierdzono, że grupy badane 
nie różniły się od siebie, z wyjątkiem no-
wotworów o III stopniu histologicznej zło-
śliwości, gdzie obserwowana była istotna 
różnica (p=0,023; ryc. 2). Nowotwory o III 

stopniu histologicznej złośliwości wyka-
zywały najwyższą średnią wartość inten-
sywności nacieków komórkowych wśród 
badanych raków (tab. 4).

Omówienie wyników

W badaniach własnych nowotwory po-
chodzenia nabłonkowego stanowiły 92%, 
z czego 89,8% stanowiły raki. Najwięcej 
zdiagnozowanych zostało raków złożo-
nych – 66 i raków prostych – 47, najmniej 
liczną grupę stanowiły raki lite – 6. Mate-
riał badawczy pochodził od suk należących 
do 18 ras, w wieku od 3 do 16 lat.

W medycynie weterynaryjnej nieustan-
nie poszukuje się czynników rokowni-
czych i predykcyjnych, które umożliwia-
ją prawidłową ocenę przebiegu choroby, 
czasu przeżycia, podatności na leczenie 
oraz ryzyka nawrotu choroby. Uznany-
mi czynnikami są: wiek zwierzęcia, stan 

Intensywność nacieków komórkowych wyrażona w pięciostopniowej skali

Przedział wiekowy 
suk (lata)

– –/+ + ++ +++ Ogółem

<8 (n=23) 4 (17,4%) 0 (0,0%) 9 (39,1%) 6 (26,1%) 4 (17,4%) 23 (100%)

8–12 (n=90) 9 (10,0%) 1 (1,1%) 45 (50,0%) 24 (26,7%) 11 (12,2%) 90 (100%)

>12 (n=20) 3 (15,0%) 1 (5,0%) 6 (30,0%) 8 (40,0%) 2 (10,0%) 20 (100%)

Ogółem 16 (12,0%) 2 (1,5%) 60 (45,1%) 38 (28,6%) 17 (12,8%) 133 (100%)

n – liczebność grupy

Intensywność nacieków komórkowych wyrażona w pięciostopniowej skali

Rodzaj nowotworu 
pochodzenia 

nabłonkowego
– –/+ + ++ +++ Ogółem

Gruczolak 
(n=14)

3 (21,4%) 0 (0,0%) 10 (71,4%) 0 (0,0%) 1 (7,1%) 14 (100%)

Rak lity 
(n=6)

3 (50,0%) 0 (0,0%) 2 (33,3%) 1 (16,7%) 0 (0,0%) 6 (100%)

Rak prosty 
(n=47)

5 (10,6%) 2 (4,3%) 23 (48,9%) 12 (25,5%) 5 (10,6%) 47 (100%)

Rak złożony 
(n=66)

5 (7,6%) 0 (0,0%) 25 (37,9%) 25 (37,9%) 11 (16,7%) 66 (100%)

Ogółem n=133 16 (12,0%) 2 (1,5%) 60 (45,1%) 38 (28,6%) 17 (12,8%) 133 (100%)

n – liczebność grupy

Tabela 1. Udział nowotworów pochodzenia nabłonkowego z określoną intensywnością nacieków komórkowych 
w poszczególnych grupach wiekowych suk

Ryc. 1. Średnia intensywność nacieków komórkowych (± SD) w poszczególnych rodzajach nowotworów. Różne 
litery nad słupkami odnoszą się do tego samego parametru i świadczą o różnicy istotnej statystycznie (p≤0,05) 
między średnimi

Tabela 2. Intensywność nacieków komórkowych w poszczególnych rodzajach nowotworów
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wartowniczego węzła chłonnego, typ hi-
stologiczny nowotworu, stopień histo-
logicznej złośliwości oraz ploidia DNA. 
Poza podstawową metodą, jaką jest ba-
danie histopatologiczne w rozpoznawa-
niu nowotworu, dodatkowych informacji 
przydatnych w tym zakresie dostarczają 
badania dotyczące biologii nowotworów, 
w tym między innymi badania marke-
rów nowotworowych. W ocenie histolo-
gicznej nowotworu brane są również pod 
uwagę markery aktywności proliferacyj-
nej, takie jak: indeks mitotyczny, indeks 
znakowanej tymidyny, odsetek komórek 
w fazie S cyklu komórkowego oraz eks-
presja antygenu jądrowego Ki-67 i anty-
genu jądrowego komórek dzielących się 
PCNA. Badane są także: ekspresja recep-
torów estrogenowych, receptory dla czyn-
ników wzrostowych: naskórkowego czyn-
nika wzrostu (EGFR), insulinopodobnego 
czynnika wzrostu (IGFR), hormonu wzro-
stu (GH) oraz markery wysokiego ryzyka 
przerzutowania: aktywator plazminogenu 
i katepsyna D; onkogeny i geny supresoro-
we: c-erbB-2, c–myc, p53, BRCA-1, BRCA-
2, markery angiogenezy guza oraz białka 
szoku cieplnego (23, 24, 25).

Z dotychczasowych badań wynika, że 
czynnikiem rokowniczym może być też 
obecność lub brak komórkowych nacieków 
zapalnych (26). Badania raka płaskonabłon-
kowego u kotów sugerowały, że komórki 
stwierdzone w naciekach, a więc limfocy-
ty T CD3+, jak i limfocyty B CD79+, miały 
udział w hamowaniu wzrostu guzów do-
brze zróżnicowanych i średnio inwazyj-
nych. Podobnie największy udział limfo-
cytów T w nacieku stwierdzono w raku 
płaskonabłonkowym u kotów czy w gu-
zie wenerycznym u psów (27).

Dane dotyczące częstości występowa-
nia nacieków komórkowych w nowotwo-
rach gruczołu sutkowego suk są bardzo 
skąpe. Gilbertson (18) stwierdził nacie-
ki komórkowe w 35% badanych zmia-
nach przedrakowych i raków inwazyjnych. 
W badaniach własnych procent nowo-
tworów, w których występowały nacieki 
był wyższy – 88%, większą intensywność 
nacieku wykazywały nowotwory o wyż-
szym stopniu histologicznej złośliwości. 
Podobne rezultaty przedstawiła Skrzyp-
czak w nowotworach gruczołu sutkowe-
go suk (26), a także Kelly (15) w nowo-
tworach sutka u kobiet. Autorzy uważa-
ją, że obecność nacieków ma pozytywne 
znaczenie w hamowaniu wzrostu nowo-
tworu. Część badań dowiodła, że obec-
ność nacieków wiąże się z dobrym (8) lub 
złym rokowaniem (9), a inne, że nie ma 
żadnej wartości rokowniczej (10). W ba-
daniach własnych nie wykazano związku 
nacieków komórkowych z innymi mar-
kerami nowotworowymi, jak ekspresja 
antygenu jądrowego Ki-67, podobnie jak 

w badaniach Rodo (21). Warto zwrócić 
uwagę na obecność w niektórych guzach 
ognisk martwicy, co może zacierać prawi-
dłowość wyników. Ogniskowa martwica 
w guzach nowotworowych jest skutkiem 
dysproporcji pomiędzy dużą aktywno-
ścią proliferacyjną a unaczynieniem no-
wotworu i może inicjować komórkowe 
odczyny zapalne.

Przeanalizowano również rozmieszcze-
nie nacieków komórkowych. Uzyskane wy-
niki są odmienne od badań innych auto-
rów, gdyż nacieki obserwowano w podście-
lisku, a nie rozproszone, jak w badaniach 
Kelly (15) i Lee (17), ale podobnie było ich 
więcej na obwodzie guza. Gilbertson (18) 
stwierdził, że w rakach inwazyjnych, słabo 
zróżnicowanych obecny jest naciek rozpro-
szony, zaś w nowotworach in situ, dobrze 
zróżnicowanych obserwował okołonaczy-
niowy naciek komórkowy. Warto zwrócić 

uwagę na obecność w niektórych guzach 
ognisk martwicy, co może zacierać prawi-
dłowość wyników.

Rola nacieków komórkowych w obrę-
bie guza pozostaje niewyjaśniona i kontro-
wersyjna, dlatego też konieczne są dalsze 
badania kliniczne, co w patologii porów-
nawczej ma duże znaczenie poznawcze, ale 
również w aspekcie praktycznym jest bar-
dzo interesujące.

Piśmiennictwo
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 2. Cho W.S., Chae C.: Expression of infl ammatory cytoki-
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turally infected with Salmonella typhimurium and S. cho-
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 3. Kowalczyk D.: Analiza różnorodności receptorów limfo-
cytów T wiążących antygen w guzach litych. Post. Biol. 
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Intensywność nacieków komórkowych wyrażona w pięciostopniowej skali

Stopień histologicznej 
złośliwości nowotworu 

– –/+ + ++ +++ Ogółem

I° (n = 48) 6 (12,5%) 0 (0,0%) 20 (41,7%) 17 (35,4%) 5 (10,4%) 48 (100%)

II° (n = 39)  2 (5,1%) 2 (5,1%) 19 (48,7%) 12 (30,8%) 4 (10,3%) 39 (100%)

III° (n = 66) 5 (15,6%) 0 (0,0%) 11 (34,4%) 9 (28,1%) 7 (21,9%) 32 (100%)

Ogółem 16 (12,0%) 2 (1,5%) 60 (45,1%) 38 (28,6%) 17 (12,8%) 133 (100%)

n – liczebność grupy

Stopień histologicznej 
złośliwości nowotworu

Liczebność grupy 
Średnia wartość intensywności 

nacieków komórkowych
Odchylenie 

standardowe (SD)

I° 48 1,44 0,85

II° 39 1,44 0,78

III° 32 1,56 1,01

Ogółem 133 1,41 0,87

Tabela 3. Intensywność nacieku komórkowego w rakach o różnym stopniu histologicznej złośliwości

Ryc. 2. Średnia intensywność nacieków komórkowych (± SD) w rakach o różnym stopniu histologicznej złośliwo-
ści. Różne litery nad słupkami odnoszą się do tego samego parametru i świadczą o różnicy istotnej statystycz-
nie (p≤0,05) między średnimi

Tabela 4. Średnia intensywność nacieków komórkowych w rakach o różnym stopniu histologicznej złośliwości 
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Bojowniki syjamskie (Betta splendens) 
żyją w płytkich wodach Azji Połu-

dniowo-Wschodniej oraz hodowane są 
jako ryby ozdobne. Są łatwo dostępne 
w sklepach zoologicznych na całym świe-
cie (1). Samce bojowników zarówno ży-
jące w stanie dzikim, jak też hodowa-
ne w akwariach cechują się silną agresją 
stereotypową, zwaną konspecyfi czną – 
w obronie swych terytoriów przed sam-
cami intruzami tego samego lub innego 
gatunku ryb. Ekspresja zachowań agoni-
stycznych w obrębie terytorium zajmo-
wanego przez bojowniki pozwala takim 
osobnikom na wyłączność, jeśli chodzi 
o dostępność do źródeł pokarmu, do sa-
mic oraz miejsc gniazdowania. Są to ele-
menty konieczne zarówno dla utrzyma-
nia się przy życiu, jak też do reprodukcji 
gatunku. Agresja terytorialna może się 
uwidocznić w różnych postaciach, takich 
jak np.: zwiększona czujność, zachowa-
nia patrolujące, popisywanie się zacho-
waniem stereotypowym, polowanie na 

intruzów lub uczestnictwo w walce fi -
zycznej (1).

Mając to na względzie, bojownik sy-
jamski okazał się od dawna stosowanym 
i przydatnym modelem kręgowców do te-
stowania zachowań agonistycznych oraz 
agresywnych konspecyfi cznych (2), tym 
bardziej że ważnymi elementami takie-
go postępowania są zarówno niskie kosz-
ty eksperymentów, jak też łatwość hodo-
wania tych zwierząt.

Na obraz zachowania agresywnego sam-
ca bojownika składa się jego ustawianie 
czołowe (frontal display) w stosunku do 
drugiego osobnika, stawianie skrzeli (erec-
ting the operculae), płetw i ogona na tak 
długo, jak długo w rejonie przebywa prze-
ciwnik. Zwierzę może manifestować pły-
wanie po bocznej stronie intruza, przy 
jego głowie, połączone być może ze sta-
wianiem płetw i ogona. Obrazu agresji do-
pełniają ataki fi zyczne oraz „gryzienie“ in-
truza. W czasie walki samce mogą również 
zmieniać kolor ciała na intensywniejszy (3). 
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Przeciwagresywne działanie fl uoksetyny 
(Prozac) u samców bojownika 
syjamskiego

Bogdan Feliks Kania, Małgorzata Wielgosz, Sławomir Jan Kowalczyk

z Pracowni Fizjo-Farmakologii Doświadczalnej i Klinicznej Katedry Nauk Fizjologicznych 
Wydziału Medycyny Weterynaryjnej w Warszawie

Antiaggressive eff ects of fl uoxetine (Prozac) 
in Betta splendens males

Kania B.F., Wielgosz M., Kowalczyk S.J., 
Experimental and Clinical Physio-Pharmacological 
Laboratory, Department of Physiological Sciences, 
Faculty of Veterinary Medicine, Warsaw University 
of Life Sciences – SGGW

Stereotypical, conspecifi c aggression of male-male 
type is a serious problem both in the industrially and 
aquarium breeded fi sh, especially in regard to species: 
Siamese fi ghting fi sh (Betta splendens), bluehead wrasse 
(Thalassoma bifasciatum), Coho solomon (Oncorhynchus 
kisutch) and rainbow trout (Oncorhynchus mykiss). The 
central and peripheral neuromodulator serotonin is an 
important regulator of this type of aggressive behavior. 
Serotonergic activity is increased in less aggressive males 
and decreased in more aggressive males. Experimen-
tal increase of serotonin level or serotonergic activity 
by, for instance, fl uoxetine as a selective serotonin re-
uptake inhibitor and 5-HT1A receptor agonist, has also 
been shown to reduce aggression in fi sh. We have dem-
onstrated that prolonged (lasting 28 days), treatment 
with the fl uoxetine (4,0 μg/×g-1 b.w.), caused signifi -
cant reduction of aggressive behavior: decrease of ag-
gressive behavior from 12.25 to 6/10 min and the to-
tal time of aggression from 7,86 to 6,06 min/10 min 
in the mirror test. Our results have indicated that the 
role of serotonin in expression of aggressive behavior 
in teleost fi sh is complex, since acute treatment with 
the 5-HT1A receptor agonist, WAY-100635, did not in-
crease Siamese fi ghting fi sh aggression.

Keywords: Betta splendens, aggression, fl uoxetine.
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