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Nadory mlécné zlazy jsou zejména u fen jednémi z nej-
GastéjSich nadord. Pro ujednoceni klasifikace novotvar(
mlécné Zlazy fen a kocek bylo vypracovano doporuceni
WHO (World Health Organization). Autofi tohoto ¢élanku
povazuji za uzite€né informovat Sirokou veterinarni verej-
nost o doporuéené klasifikaci nadorli mlééné zlazu u psu
a kocek s jejich struénou morfologickou charakteristikou
pro usnadnéni komunikace mezi veterinarnimi lékafi.

Nadory mlé¢né zlazy u fen jsou obecné jednémi z nej-
CastéjSich nadord. Incidenci a pomér benignich a malignich
nador( je obtizné urcit, nebot vétSina malych benignich
nadorl neni divodem k vyhledani veterinarniho Iékare,
odhaduje se v&ak, Zze malignich je pfiblizné 30%." Mamarni
tumory jsou typické variabilitou histologické struktury a bio-
logickych vlastnosti. Do nedavné doby se v oficialnich WHO
klasifikacich mamarnich tumor( pouzivala deskriptivni mor-
fologicka klasifikace. Na zakladé soucasnych poznatkl
v8ak dochazi k reklasifikaci vétSiny téchto psich nadorl
a obohaceni klasifikace o prognostické hledisko.

Pestrost histologické struktury mamarnich neoplazii
u fen je dana pfitomnosti normalnich nenadorovych struk-
tur, které podléhaji cyklickym zménam charakteru prolife-
race duktull, diferenciace mléénych acinli s odpovidajici
inter- a intralobularni fibroplazii a atrofii. Navic tyto pocho-
dy neprobihaji v pribéhu reprodukéniho cyklu synchronné
ve vSech Zlazovych lali€cich a Zlazach.

Nadory mlé¢né zlazy u kocek jsou tfetimi nejcastéjSimi
nadory po nadorech koznich a lymfomu. Primérny vék
prvniho zachytu je mezi 10. az 11. rokem Zivota s rozpétim
2,5 az 13 let. Pomér malignich a benignich nadord mlééné
Zlazy u kocCek je 4 : 1.

Vyznamnou morfologickou komplikaci benignich i malig-
nich nador( mlééné zlazy je konkurenéni proliferace lumi-
nélnich epitelidlnich a myoepitelidlnich bunék, desmopla-
zie, zanétliva (reaktivni) fibroplazie, hemoragie, nekrézy
a dlazdicova metaplazie. Proliferujici myoepitelialni bufiky
(od fibroblastll se spolehlivé odlisi pozitivitou na aktin)
pravdépodobné sekretuji hlenové substance a zplsobuji
vznik myxoidnich struktur ve stromatu nadoru. Expanzivné
rostouci myxoidni tkan mdze podléhat chrupavéité a kost-
ni metaplazii, vzacné i s lozisky hemopoézy. Byva ¢astou
soucéasti nadorové tkdné v mlééné Zlaze u fen. Diagnosti-
ka karcinom(l mlééné Zlazy je proto obtizna a vyzaduje
dlouholetou zkuSenost.
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SUMMARY

Novotny L., Halouzka R. Classification of the
mammary tumors in the dogs and cats according to
WHO recommendation. Veterinarstvi 2005;55:669-672.

Tumors of the mammary gland are at all the most often
tumor, especially in the bitch. There is the recommendation
of the WHO for unification of neoplasia classification. The
aim of the authors was to inform practice veterinarians
about this classification for better communication between
themselves.

Rychly rast, ulcerace, zvétSené regionalni lymfatické
uzliny, vyhublost a dyspnoe ukazuji na maligni nador.
Pomaly rust dobfe ohranic¢ené Iéze spiSe svédci o benig-
nim nadoru, hyperplazii nebo dysplazii.

Karcinom mlé¢né Zlazy je nejCastéjSim malignim nado-
rem u fen.? V porovnani s incidenci karcinomu prsu u zen
se mamarni karcinomy fen vyskytuiji tfikrat castéji.®

Biologicka povaha mamarnich karcinoml je dana typem
nadoru a stupném malignity (grading). Histopatologicky gra-
ding systém hodnoti pfitomnost tubularnich formaci, mitotic-
kou aktivitu a pleomorfii jader. Kazda z téchto charakteristik je
obodovana jednim az tfemi body. Celkovy soucet pak rozlis
tfi stupné malignity (3 — 5 bodl = I. gradus, 6 — 7 bodl = II.
gradus, 8 — 9 bodu = Ill. gradus). Stuperi malignity uréuje pro-
gndzu konkrétniho karcinomu. NejspolehlivéjSimi indikatory
malignity jsou vSak angioinvazivita a infiltrace do okolnich
mékkych tkani a kiize.* Prognéza je vyjadfena jako procento
pfezivajicich jeden az dva roky po prvni mastektomii. Dvou-
leté pfezivani je v rznych studiich popisovano u 25 — 45 %.°
Nejcastéjsi priCinou smrti u fen po mastektomii pro karcinom
jsou metastazy a nejCastéjSim klinickym pfiznakem metastaz
je dyspnoe, nebot nejfrekventovanéjsi jsou metastazy plicni.®

Klasifikace nadorl mlééné zlazy u psu
a kocek dle WHO

1 Maligni tumory

1.1 Neinfiltrujici (in situ) karcinom

Casto multicentricka, makroskopicky nepozorovatelna
|éze. Tento nador s vysokou incidenci u psl i koCek je tvo-
fen burikami jednoho typu, které neinfiltruji do okoli (proto
in situ). Obtizné muze byt odliSeni od hyperplazie epitelu.

1.2 Komplexni karcinom (obr. 1)

U fen relativné €asty, u koCek vzacny nador. Makroskopic-
ky ma lobularni strukturu a je tvofen nadorovou proliferaci
epitelu i myoepitelalnich bunék. V tomto nadoru se mohou
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vyskytovat intercelu-
- M Ly'by,. larni mukoidni sub-

i stance, které je tteba
odlidit od nevyzralé
chrupavky, kterou
nachazime u Kkarci-
~ | nosarkom(, ve kte-
rych jsou neoplastic-
ké bunky v lakunach
T o e o 1 obdanych chrupavéi-

RS LB P R tou matrix. Celkem

Casty je expanzivni
rGst nadoru. Obtizné
mize byt odliSeni
vysoce diferencova-
ného komplexniho
karcinomu od komplexniho adenomu. Doba pfezivani
u tohoto typu nadoru je asi deset mésicu.

1.3. Prosty karcinom

Tento karcinom je tvofen pouze jednim typem bunék (vétsi-
nou epitelidinimi luminalnimi bufkami) a ma silnou tendenci
infiltrovat okolni tkér a cévy. Lymfogenni i hematogenni Sifeni
nadoru je bézné. Doba prezivani je 10 — 12 mésicu. Dle orga-
nizace bunék mizeme karcinomy sefadit dle vzrUstajiciho
stupné malignity nasledovné: tubulopapilarni, solidni, kribri-
formni a anaplasticky karcinom. Tubulopapilarni (adenokar-
cinom) karcinom je charakteristicky uspofadanim bunék do
tubuld s papilarni projekci nebo bez papilarnich projekei do
lumen a cystickou dilataci. Solidni karcinom je pomérné ¢asty
u psl i u kocek. Buriky jsou usporadany do solidnich pruht ¢i
hnizd. Nékteré solidni karcinomy mohou byt slozeny z bunék
s vakuolizovanou cytoplazmou. Kribriformni karcinom je
bézny u kocek a je vysoce invazivni. U psl je vzacny. Je to
v podstaté solidni karcinom se zvyraznénymi prostory mezi

Obr. 1 — Komplexni karcinom mléc-
né zZlazy u feny s nekrézou paren-
chymu (hvézdicka). HE, x 400 (Foto
R. Halouzka)

plasticky karcinom se vyskytuje u ps(, ale nebyl zaznamenan
u kocek. Makroskopicky je neostfe ohrani¢eny. Je tvofen vel-
kymi pleomorfnimi bufikami s bizarnimi hyperchromatickymi
jadry. Mohou se vyskytovat také mnohojaderné a epidermoid-
ni buriky. V tomto nadoru se Castéji setkdvame s infiltraci neu-
trofilnimi a eozinofilnimi granulocyty (obr. 2). Kolagenni stroma
nadoru byva hojné. Burky anaplastického karcinomu jsou
Casto pozitivni pfi
e AL o | imunohistochemic-
; . | kém vySetfeni na
“ 7 vimentin a keratin.
Tento typ karcinomu
; ma Spatnou progno-
il . A ‘| zu, protoze Casto
metastazuje a recidi-
vuje. Pouhé chirurgic-
o« | keéfesSenije sporne.
e 1.4. Zviastni typy
| karcinom
1.4.1  Karcinom

Obr. 2 — Anaplasticky karcinom

mlécné zlazy koCky se zanétlivou
infiltraci neutrofilnimi granulocyty.
Hematoxylin-eozin (HE), x 400
(Foto R. Halouzka)
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z vietenitych bunék
Nador relativné

vzacny u psU a velmi

vzacny u kocek. Je

tvofen burikami vietenitého tvaru, které jsou usporfadany
jako v epitelu, kdy jsou skupiny téchto bunék obklopeny
retikularnimi vlidkny. Pro odlieni od fibrosarkomu Ize pro-
vést imunohistologickou reakci na vimentin a keratin, ktera
je u karcinomu pozitivni.

1.4.2 Dlazdicovy karcinom (skvamocelularni)

Vyskyt tohoto nadoru neni u psd bézny a u ko¢ek nebyl
jeho vyskyt zaznamenan. Nesnadna je diferenciace od
dlazdicového karcinomu epidermis, ale také od dlazdicové
metaplazie zanétlivé zménénych mléénych vyvodl. Ade-
nodlazdicova varianta je Castgjsi.

1.4.3 Mucindzni karcinom

Je vzacny u psU i u ko¢ek. Hlavni vlastnosti je produk-
ce PAS pozitivniho mucin6zniho materidlu. Neoplastické
bufky jsou polyedrického tvaru s vakuolizovanou cyto-
plazmou.

1.4.4 Karcinom bohaty na lipidy

Tento nador je extrémné vzacny u psu a je charakteris-
ticky pfitomnosti bunék s abundantni pénitou cytoplazmou
obsahujici velké mnozstvi neutralnich lipidG.

1.5 Sarkom

Sarkomy mlééné Zlazy tvofi 10 — 15 % vSech mamar-
nich nadord u psl a zcela minimalné se vyskytuji
u kocek. U starych ko€ek jsou bézné fibrosarkomy, které
v8ak nemusi mit sv(j plvod v mlé¢éné Zlaze, ale mohou
se v ni také vyskytovat. Sarkomy mlééné zlazy jsou vét-
Sinou velké, zdanlivé dobfe ohrani¢ené a velmi tuhé
konzistence. Maji infaustni prognézu pro jejich metasta-
zovani do regionalni miznich uzlin a plic a také pro ¢asté
recidivy. Primérna doba pfezivani se uvadi kolem dese-
ti mésicua.

1.5.1 Fibrosarkom

Tento typ sarkomu je tvofen vretenitymi buiikami, které
vytvareji retikulinova a kolagenni vldkna. Tato vlakna
mohou byt uspofadana paralelné nebo chaoticky. Nékdy
jsou usporadana koncentricky kolem krevnich cév jako
v hemangiopericytomu. Fibrosarkomy s hemoragiemi
a nekrézami je nékdy tézké odlisit od enkapsulovaného
abscesu nebo hematomu, ovSem morfologie periferie Iéze
vétSinou rozhodne o spravné diagnéze.

1.5.2 Osteosarkom

Osteosarkomy jsou typické pfitomnosti neoplastickych
bunék produkujicich osteoid. Mohou obsahovat pouze kost
nebo mohou byt kombinované s pfitomnosti vaziva a chru-
pavky. Tyto kombinované sarkomy mohou metastazovat,
i kdyZ je tkan vysoce diferencovana.

1.6 Karcinosarkom

Jeho vyskyt je minimalni u psu a vzacny u koéek. Mak-
roskopicky jsou vétSinou dobfe ohraniCené a velmi tuhé
konzistence. Sestavaji z bunék morfologicky podobnych
malignim epitelialnim bufikam a z bunék pfipominajicich
maligni pojivovou tkan. Metastazovat miize jak karcinomo-
va, tak sarkomova slozka. Pfezivani po exstirpaci je pra-
mérné 18 mésicu.

1.7 Karcinom nebo sarkom vznikajici v benignim nadoru

PrileZitostné se mulzeme v komplexnich adenomech
a smiSenych benignich tumorech setkat s nodularnimi
utvary s atypickymi bufkami. Tato maligni komponenta
miZze zcela prerlist pdvodni benigni tkarn neoplazie.
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2 Benigni tumory

Benigni tumory jsou €astéjsi u pst nez u kocek. Vétsina
benignich nadori je dobfe ohrani¢ena. Mohou vznikat
z luminalnich epitelialnich nebo myoepitelialnich bunék &i
z bunék stromatu.

2.1 Adenom

2.1.1 Prosty adenom

Tento dobfe ohrani¢eny nador je extrémné vzacny u psu
i u ko€ek. Nabyva tubularniho uspofadani bunék a v nékte-
rych nadorech si buriky zachovavaiji sekreéni funkci. Casté
jsou formace cystadenomU s papiliformnimi vybézky do
lumina (obr. 3). U pst se mizeme setkat i se solidnim pro-
stym adenomem, ve kterém nachazime bunky vietenitého
tvaru, (bunky myoepitelialni). Nékdy je tento typ adenomu
oznacovan jako myoepiteliom.

2.1.2 Komplexni adenom (obr. 4)

Je bézny u fen a méné Casty u kocek. Je sloZzen z lumi-
nélnich epitelidlnich bunék a z bunék myoepitelidlnich. Zda
se, ze tyto bunky produkuji substance podobné mucinu,
tinkéné analogické chondroidni substanci produkované
chondrocyty, ktera je typickéa pro benigni smiSené tumory.
Tento nador je nejhufe odliSitelny od benignich smiSenych
tumor(l, fibroadenomd, lobularnich hyperplazii a dobfe
diferencovanych komplexnich karcinomd. Pro komplexni
adenom je charakteristickd enkapsulace, nizky mitoticky
index, absence nekrézy a vysoky stuper diferenciace.

MALA ZVIRATA

ticka proliferace zahrnuje buriky luminalniho epitelu, myoepite-
lidlni buriky a pravdépodobné buriky stromatu mlééné zlazy.
Pravé bunky stromatu mohou diky metaplazi produkovat
chrupavku, kost &i tukovou tkan. Pfitomnost téchto slozek je
diagnostickym kritériem benigniho smiSeného tumoru.

2.4 Duktalni papilom

Je vzacnym nadorem u psU i u ko¢ek. Nador vyrista bud
jako papiliformni, nebo jako laloénaté vybézky epitelu sliz-
nice ve formé prostého nebo komplexniho adenomu v dila-
tovaném vyvodu mlééné Zlazy.

3 Pseudotumory mlécné zlazy

3.1 Mamarni dysplazie/hyperplazie

Jsou benigni onemocnéni vyskytujici se u fen i kocek, cha-
rakterizované proliferativnimi a regresivnimi alteracemi mlééné
Zlazy. Dysplazie jsou charakterizovany neusporadanym rds-
tem a obvykle vysokou proliferacni aktivitou. Jedna se tedy
o mistni ztratu uniformity epitelidlnich, myoepitelidlnich
a mezenchymalnich bunék a ztratu orientace ve tkani s poru-
chou jejich organiza¢niho zaclenéni. Ve vSech pfipadech dysp-
lazie se vSak jesté jedna o kontrolovanou proliferaci bunék,
piné podiéhajici okolnim regulativnim tkanovym podnéttim.

Vysledkem téchto alteraci mohou byt Utvary palpovatelné
v mlécné Zlaze. VétSina z nich se projevuje jako extralobu-
larni (duktalni) nebo intralobularni hyperplazie (lobularni
hyperplazie), pficemz je nékdy obtizné tuto lokalizaci rozlisit.

3.1.1 Duktalni hyperplazie
& ; Tato léze je charakteristicka
hyperplazii epitelialnich bunék
ks v mléénych vyvodech a muze
! vést k jejich totalni obturaci.
M0ze byt difuzni &i multifokalni
a mize byt oznaCovana jako
. papilomatéza ¢Ci epitelioza.
s Bunky jsou uniformni, obsahuji
' malé mnozstvi mitdz a nékdy se

Obr. 3 — Cystadenom s papiliformnimi
vybézky u feny. HE, x 200 (Foto R.
Halouzka)

2.1.3 Bazaloidni adenom

Tento nador byl prvné popsan u bigll,
kterym byly aplikovany progestiny. Tyto drobné nadory byva-
ji dobfe ohrani¢eny a nemetastazuji. Nékteré nadory pfipo-
minaji spiSe aden6zu nez adenom. Jsou slozeny z provaz-
¢l &i skupin monomorfnich epitelialnich bunék, které mohou
keratinizovat. Charakteristickym znakem odliSujicim bazalo-
idni adenom od komplexniho je palisadovité usporadani
bunék na periferii nadoru s tenkou bazalni membranou.

2.2 Fibroadenom

Je to relativné bézny nador u pst i u kocek. Je slozen jak
z luminalnich epitelialnich bunék, tak z fibroblastd stroma-
tu, nékdy s pfimési myoepitelidlnich bunék. Pfitomnost
myoepitelidinich bunék mize byt pfi¢inou obtizného rozli-
Seni od komplexniho adenomu. Fibroadenomy mohou
vyrastat periduktalné i intraduktalné.

2.3 Benigni smiSeny tumor

Benigni smiSeny tumor je velmi ¢asty benigni nador mlécné
Zlazy u psu, pficemz u kocek se témér nevyskytuje. Neoplas-

Halouzka)
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Obr. 4 — Komplexni adenom mlécné Zlazy
feny. Tvorba zlazovych lumen (hvézdicka)
sekrecnimi epiteliemi a solidni proliferace
myoepitelidlnich bunék. HE, x 200 (Foto R.

vyskytuje i myoepitelidini vrstva.
Takto morfologicky charakterizo-
vanou hyperplazii oznacujeme
jako pravou. Je-li zvyraznéna
bunécéna atypie, pouziva se ter-
min atypicka duktalni hyperpla-
zie. OdliSeni od duktalniho karcinomu je zaloZzeno na stupni
bunécné a jaderné atypie. Duktalni hyperplazie se zvyraz-
nénou atypii bunék ¢i jader je povazovana za prekancerdzu.

3.2 Lobularni hyperplazie (obr. 5)

Existuji dva typy lobularni hyperplazie. Prvnim je adené-
za, pfi které vzriista po€et malych vyvodd a lobull. Je-li
vyrazna proliferace pojiva lobull, oznaduje se takova
zména jako sklerotizujici adendza. Lobularni hyperplazie
adendzniho typu je u psl a u koek celkem béZznym nale-
zem a projevuje se bud jako unilobularni hyperplazie, nebo
jako splyvajici multilobularni hyperplazie. Ve stromatu téch-
to lézi byva zanétlivy infiltrat.

Druhym typem lobularni hyperplazie je epitelidza,
kdy dochazi k proliferaci samotnych epitelidlnich bunék
v malych lobularnich vyvodech. Tento druhy typ je
podobny papilomatdze (epiteliéze) extralobularnich
vyvodu.
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! 3.3 Cysty a duk-

tektazie
' Cysty v mlécné
Zlaze byvaji mno-
hocetné a mohou
byt soucasti cystic-
' ké fibrézy. Duktek-
| tazie je progresivni
AN VY di’Iatacae mléé.nycg
) - vyvodu. Je-li pfi
N = E roz8ifovani vyvodu
:'Er-ﬂ'p,._+ alterovan epitel,
™ _-'*',l_ .;"‘1' mohou lipidy pro-

o

stupovat do stro-
matu a vyvolavat
reakci na cizi té-
leso.

Obr. 5 — Lobularni hyperplazie
(hvézdicka) a duktektazie (krizek)
u feny HE, x 100 (Foto R. Halouzka)

3.4 Fokalni fibréza (fibrosclerosis)

Fokalni fibréza se muize objevit v lobularni hyperplazii
i pfi duktalni hyperplazii. Vétsinou je tento termin pouzivan
pro kvalifikaci jinych Iézi a nebyva finalni diagnézou.

3.5 Fibroadenomatozni [éze (obr. 6)

Fibroadenomatéza (syn. felinni mamarni hypertrofie, fib-
roepitelidini hypertrofie) se vyskytuje u kocek oSetfenych
progestiny, u ko¢ek brezich &i velmi mladych. Vznik téchto
zmén je indukovan vysokou hladinou progesteronu. Léze
byvéa neohrani¢ena, makroskopicky velmi dobfe pozorova-
telna a muze postihovat nékolik mléénych zlaz najednou.

Typicky je rychly
rist, extrémni veli-
kost a regrese po
ovariohysterektomii,
porodu ¢i ukonceni
aplikace progesti-
na.
% 3.6 Gynekomas-
tie

Zvétseni mlécné
zl4zy u samcich
jedinct byva c&asto
soucasti feminizac-
niho syndromu pfi

Obr. 6 — Fibroadenomatéza mlééné VYSKytu nadoru ze

Zldzy u koéky. HE, x 200 (Foto L. Sertoliho  bunék
Novotny) u psl. Pfi tomto
postizeni dochazi

k hyperplazii vyvodi a stromatu mlééné zlazy, nékdy
s fokalni fibrézou.

Prognéza mamarnich tumoru

Stanoveni korektni histopatologické diagnézy a odpo-
vidajici prognézy je u mamarnich nadorta fen velmi
obtizné. Uvadi se, ze doba pfeziti po chirurgické 1é&bé
malignich mamarnich nadord zjisténych histologicky
predstavuje asi 25 — 40 % doby preziti do dvou rokl ve
srovnani s benignimi nadory. Primérna doba preziti
u pst s malignimi nadory kolisa od ¢tyf mésicd do 17
mésicu. Existuje fada studii zabyvajicich se prognostic-
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kym vyznamem jak nadorovych, tak hostitelskych cha-
rakteristik.”

nadoru, stupen infiltrace nebo invaze, histologicky gra-
ding, velikost tumoru a vék hostitele (zvlasté u kocek).
Dal8imi dalezitymi prognostickymi faktory jsou postize-
ni regiondlnich miznich uzlin a vzdalené metastazy. Ty
jsou vSak casto detekovany az post mortem. V pro-
gnostickych studiich je také zduraznovano, ze progné-
za kolisa v ramci jednoho nadorového typu. Napf. ve
skupiné carcinoma simplex se postupné zvySuje malig-
nita od neinfiltrativnich karcinom(, s dlouhym interva-
lem prezivanim, k tubularnim, papilarnim, solidnim az
k nejvice malignim, anaplastickym karcinomim s krat-
kou dobou preziti.

Prognéza mamarnich karcinomi je u koéek vétsinou
nepfizniva pro velmi silnou tendenci k mistnim recidivam
a metastazovani. U koCek je nejvyznamnéjSim prognostic-
kym indikatorem mitoticky index, dale velikost nadoru,
metastazy v regionalnich lymfatickych uzlinach, nekrézy
nadorového parenchymu a vék zvifete.'

Zaver

Z uvedeného prehledu klasifikace tumord mlééné zlazy
u psl a kocek vyplyva, ze je velmi rozmanita a nékdy je
slozité zaradit vySetfovany tumor do konkrétni kategorie.
Popisem klasifikanich jednotek by méla byt usnadnéna
komunikace mezi klinickymi veterinarnimi 1ékafi a veteri-
narnimi patology a tim i zlepSeni péce o pacienty s nado-
rovym onemocnénim mlééné Zlazy.
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Pripad felinni fibroadenomatoézni hyper-
plazie mlécneé zlazy a mukometry u kocky

L. GREGROVA, J. HNizDO
Animal Clinic, Praha

SOUHRN

Grégrova L., Hnizdo H. Pfipad felinni fibroadenoma-
tézni hyperplazie mlééné zlazy a mukometry u kocky.
Veterinarstvi 2005;55:673-677.

Clanek popisuje pripad felinni fibroadenomatézni
hyperplazie mlééné Zlazy a mukometry u nekastrované
koc€ky. Ko¢ka byla klinicky v dobrém stavu, ndpadna byla
pouze leukopenie. Po nasazeni antibiotik jsme provedli
ovariohysterektomii. Histologické vySetfeni potvrdilo klinic-
kou diagnézu. Béhem nékolika tydn(i dosSlo k involuci
mlécné Zlazy. V diskusi se zaméfujeme na etiopatogenezi
a moznosti konzervativni a chirurgické terapie této zmény
mlécné Zlazy u kocek. Hyperplazie vznika pod vlivem hor-
mon0, hlavné progesteronu. Vedle konzervativni |éCby
antiprogestiny je Uspé3na ovariohysterektomie ve vybra-
nych pfipadech v kombinaci s mastektomii. Prognéza je
pfi adekvatnim pfistupu dobra.

Uvod

Fibroadenomatozni hyperplazie patfi spolu se zanétem
a tumory mezi nodularni onemocnéni mlécné Zlazy kocek.
V Ceské republice je pomérné vzacné pozorovanym
jevem. Muze vzniknout spontanné u nekastrovanych
samic nebo po aplikaci exogennich progesteron(i. Naopak
vyssi incidence je v zemich, kde dominuje aplikace pro-
gestin( za Ucelem potlaceni fije. | v nasi praxi se pomérné
Casto setkdvame s opakovanou aplikaci progestind, hlav-
né proligestonu a medroxyprogesteron acetatu, z divodu
preruseni ovaridlniho cyklu. Uréita obliba téchto preparatl
spociva v ucinnosti preruseni fije pfi sou¢asném zachova-
ni fertility zvlasté u chovnych jedincl. Majitelé vSak ¢asto
nejsou dostate¢né informovani o vedlejSich uc€incich, mezi
které patfi i felinni fibroadenomatdzni hyperplazie miééné
zlazy.

Popis pfipadu

Anamnéza: V unoru 2005 byla na nase pracovisté pred-
vedena patnactimési¢ni kocka plemene ragdoll, sami¢iho
pohlavi, o hmotnosti 3,4 kg, nekastrovana, pro zvétdeni
mlécné Zlazy, které se objevilo pfed 14 dny. Pacient byl jiz
v pédi jiného pracovisté, kde opakované aplikovali injekeni
preparat ndm neznamého slozeni. Ko¢ka byla chovana
celoro¢né v byté bez jinych zvifat, byla pravidelné vakcino-
vana i odCervovana. Az doposud se majitelce jevila
naprosto zdrava.

Klinické vySetfeni: Vyzivny stav pacienta byl velmi
dobry. Chovani normalni, trias v rdmci fyziologického roz-
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SUMMARY

Grégrova L., Hnizdo H. One case of feline mammary
fibroadenomatous change and mucometra in cat.
Veterinarstvi 2005;55:673-677.

This article describes one case of feline mammary
fiboroadenomatous change in a queen. The cat was clinically
in a good condition, only leukopenia was present. After
antibiotic medication, ovariohysterectomy was performed.
The histology confirmed the clinical diagnosis. During the
next weeks the mammary gland involved completely. The
discussion is concentrating on etiopathogenesis and
possibitities of medicamentous and surgical treatment of
this hormonally induced change in cats. The therapy with
antiprogestins and ovariohysterectomy with or without
mastectomy is possible. The prognosis is by right therapy
approach good.

mezi. Palpovatelné mizni uzliny byly nezvétSené, spojivky
a viditelné sliznice rlizové, skléry anikterické. Auskultace
hrudniku byla bez slysitelnych abnormalit. Tfeti a Ctvrty
oddil mlééné Zlazy byl bilateralng, difuzné, misty nodular-
né zvétSeny, mirné temperovany. Palpacné se 1éze jevily
téstovité a nebolestivé. Kize pokryvajici postizena mista
byla napnuté, mirné hyperemicka, alopeticka, bez viditel-
nych erozi (obr. 1). Palpace dutiny bfiSni byla bez patolo-
gického nélezu.

Hematologické vysSetreni: Ery 8,96 T/l, Leu 3,2 G/I, Htc
42,7 I, Hgb 122 g/I, PIt 360 G/I, MCH 13,6 pg, MCHC
286 g/l erytrocytarni masy, MCV 48 fl, Neu S 80,26%

Obr. 1 — Felinni fibroadenomatozni hyperplazie mlééné
Zlazy — stav pred operaci
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(2,568), Neu T (0,168), Ly 10,86% (0,347), Mo 2,89%
(0,092), Eos 0,72% (0,023).

Biochemické vysetfeni krve bylo bez patologického
nalezu.

Rentgenologické vysetieni dutiny hrudni v pravé i levé
lateralni poloze a dorzoventralni poloze bylo také neproka-
zalo viditeIné abnormality.

Diferencialni diagnoza: Felinni fibroadenomatéza, neo-
plazie, mastitida.

Cytologické vySetreni: Ve vzorcich ziskanych tenkoje-
helnou aspira¢ni biopsii (FNAB), barvenych prehlednym
barvenim Diff-Quick, byly nalezeny shluky epitelidinich
bunék mlééné zlazy s kulatym jadrem, vétSinou s jednim
drobnym jadérkem. Jadra bunék vykazovala velmi jemnou
anizokary6zu a néktera byla obklopena malym mnozstvim
bazofilni cytoplazmy. Nad epitelidlnimi burikami pfevazova-
ly v preparatech mezenchymaini buriky vietenovitého
tvaru s ovalnym protahlym jadrem nejCastéji se dvéma
vyraznymi jadérky. Oba typy bunék byly na mirné eozinofil-
nim pozadi. Vzorky byly kontaminovany malym mnoZzstvim
erytrocytl, bez znamek zanétlivého infiltratu (obr. 2, 3).

Obr. 2 — Cytologicky preparat: FNAB postizeného oddilu
mlécné zZlazy, barveni dle Pappenheima

Obr. 3 — Cytologicky preparat: FNAB postizeného tseku
mlécné zZlazy barveni Diff-Quick
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Terapie: S ohledem na napadnou leukopenii byla nasaze-
na celkové antibiotika (amoxicilin klavulonat 15 mg/kg q 12
h p. 0.) a navrzena ovariektomie.

Pro uvod do anestezie byl aplikovan medetomidin
(50 mg/kg i. m.) a butorfanol (0,3 mg/kg i. m.), nasledova-
la inhalaéni anestezie vedena halotanem a O2 s pouzitim
otevfeného systému s aktivnim odsavanim exhalovanych
plynd. Laparotomie byla provedena incizi v linea alba. Pfi
revizi dutiny bfiSni bylo pravé ovarium pfiblizné o polovinu
vétsi nez levé a i pravy délozni roh byl vyrazné hypertrofic-
ky (obr. 4). Vzhledem k patologickému néalezu na déloze
bylo pfistoupeno k ovariohysterektomii. Ligatury cév
a délozniho kreku, stejné tak i sutura stény bfisni a podko-
zi byly provedeny Vicrylem (3/0 USP). Kdze byla uzaviena
rutinné Ethilonem (3/0 USB). Ze &tvrtého levého oddilu
mlécné Zlazy byl odebran incizni biopsii vzorek na histolo-
gické vySetfeni.

Obr. 4 — Jednostranna mukometra, nalez béhem operace

Diagnéza: Histologické vySetfeni potvrdilo diagnézu
felinni fibroadenomatdzy.

Dalsi prabéh: Pét dni po chirurgickém zakroku majitelka
uvadéla, ze koc¢ka nepfijima potravu, malo pije a mlé¢na
Zlaza se zvétSuje. Hematologické vySetieni ukazalo mirné
prohloubeni leukopenie (3,0 G/I) a trombocytopenii (65 G/I).
Pacient byl v nasledujicich dnech hospitalizovan kvli infuz-
ni terapii a asistované vyzivé. Sedmy den po kastraci se
pocet bilych krvinek zvysil na 3,8 G/l a poCet krevnich desti-
¢ek na 107 G/I. MIé€na Zlaza se uz nezvétSovala a lepsil se
i pfijem krmiva a tekutin. Devaty den byly postizené Useky
mlééné Zlazy mensi, kize v téchto mistech byla méné
napnuta, bez temperace. PoCet leukocytl i trombocytl
stale rostl (Leu 4,5 G/l, PIt 260 G/1). Posledni hematologic-
ké vySetfeni bylo provedeno 13. den po operaci. Pocty
vSech krevnich element se pohybovaly ve fyziologickém
rozmezi (Leu 9,8 G/I, Plt 568 G/I). Mlé¢na zlaza pokraco-
vala v postupné involuci, antibiotika byla vysazena.

Status praesens: Kocka prosperuje velmi dobfe, mléc-
na zlaza je normalni velikosti od $estého tydne po chirur-
gickém osetfeni (obr. 5).

Prognéza je s ohledem na histologickou diagnézu a sou-
Casny stav pacienta velmi dobra.
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Obr. 5 - Pacient Sest tydnu po kastraci - Zlaza bez patolo-
gického nalezu

Diskuse

Felinni hyperplazie mlé€né zlazy byla prvné popsana
v roce 1973." Felinni fibroadenomatéza mlécné Zzlazy
(FMFAC - feline mammary fibroadenomatous change),
jak je onemocnéni také nékdy nazyvano, je benigni zména
charakteristickd vyraznou proliferaci stromatu a epitelif
vyvodU jedné nebo vice ¢asti mlééné zlazy>*

NejCastéji je popisovana u mladych kolek samiciho
pohlavi béhem puberty, prvniho estralniho cyklu nebo
v Casné fazi bfezosti a pfi pseudogravidité, tzn. v lutedlni
fazi pohlavniho cyklu.2* V téchto pfipadech je rlst mlééné
Zlazy indukovan endogennimi hormony, hlavné progeste-
ronem. Druhou skupinu pacientd tvofi starsi kastrované
i nekastrované koCky a dospéli samci, kterym byly terape-
uticky podavany progestiny. Progestiny jsou syntetické
analogy progesteronu podavané z rGznych davodu.
U kocCek se nejCastéji jedna o tlumeni sexualniho chovani,
pferuSeni ovariélniho cyklu a 1é¢bu hormonalnich derma-
t6z. Aplikace progestinll u kotek mulze vést k mirné
hyperplazii mlééné Zlazy, ale i k extenzivnim fibroadeno-
matéznim zménam."" Klinickému obrazu onemocnéni
dominuje rlizné zvétSena mlééna zldza. Mize dochazet
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k hyperplazii pouze jednotlivych oddild nebo i celych mlé¢-
nych list. Doba rlstu lézi se pohybuje v intervalu od dvou
dnl do jednoho mésice.? Kiize nad postizenymi oddily
mlééné zlazy byva napnutd, erytematdzni az ¢erné zbar-
vena a nekroticka. Léze jsou alopetické, mohou byt ulce-
rované, pripadné krvacejici s exsudacemi na povrchu.
Zanétlivé a nekrotické Iéze jsou vaznéjsi v axilarni a ingvi-
nalni oblasti.?

Casto je toto téma diskutovano v Brazilii a ve Spanélsku,
kde nejsou rozsifené kastrace jako metoda prevence bre-
zosti u nechovnych jedincd a veterinarni lékafi se Casto
uchyluji k aplikaci progestind, hlavné medroxyprogesteron
acetatu.2® V Severni Americe a v Evropé, kde jsou kastra-
ce Castym zakrokem, se incidence v jednotlivych zemich
znacné lisi, coz je dano spekirem pouzivanych progestind.
Napfiklad v Ceské republice je vyskyt FMFAC velmi nizky,
protoze jsou zde propagovany hlavné progestiny druhé
generace, které maji méné nezadoucich u¢inkd.™

Na naSem trhu jsou bé&zné dostupné dva progestiny
uréené pro aplikaci kockam: medroxyprogesteron acetat
a proligeston.™ Proligeston fadime do druhé generace pro-
gestind, ktera puUsobi inhibi¢éné na osu hypothalamus >
adenohypofyza > gonady bez vedlejSich u¢ink( na délohu
a mléénou Zlazu. Nékteré studie bohuzel prokazaly vedlej-
8i ucCinky dfive popsané u medroxyprogesteron acetatu
a megestrol acetatu.®’® Medroxyprogesteron acetat byl
prvnim progestinem uréenym pro humanni vyuziti a z toho
davodu byl i intenzivné zkou$eny na psech a kockach. Je
pomalu metabolizovan v jatrech a méa celou fadu vedlej-
Sich u€inkd, mezi néz patfi zvySena incidence tumorl
mlééné Zlazy, cystickd hyperplazie endometria, zvySena
sekrece rustového hormonu (GH), diabetes mellitus, adre-
nokortikalni suprese nebo zmény chovani, napfiklad zvy-
Seni apetitu, polydipsie a mirna deprese.*™

Ve vySe popsaném pripadé neméla kocka pred vznikem
onemocnéni v anamnéze zadnou aplikaci hormondlnich
preparatu, Ize tedy pfedpokladat, Ze u ni byla zména mlé¢-
né Zlazy indukovana endogennimi hormony. Vzhledem
k véku se nejednalo o pubertu ¢i prvni estralni cyklus, ale
o pseudograviditu po spontanni ovulaci. U domacich ko¢ek
dochézi €asto k ovulaci bez koitu.> Koncentrace progeste-
ronu se u téchto samic vyrazné zvysuje po ovulaci a vraci
se na bazalni urover za 30 az 40 dni. Tento hormon je syn-
tetizovan v lutedlni tkani na vajeCnicich a v malé mife
i v zona reticularis nadledvin.>” Velky vyznam byl pfikladan
i progesteronu produkovanému placentou, posledni studie
vSak ukazuji, ze koCi¢i placenta neprodukuje progesteron
nebo jenom velmi malé mnozstvi nezbytné nutné k udrze-
ni bfezosti.®* Mechanismus jeho uc¢inku je obdobny jako
u ostatnich steroidnich hormonu. Mezi hlavni funkce pro-
gesteronu patfi udrzovani bfezosti, stimulace vyvoje alve-
olarni &asti mlécné Zlazy a sekrece mléka, progesteron
podporuje tvorbu matefského pudu, zlepSuje vyuziti Zivin
a zvysSuje imunosupresi pro pfipad imunologické inkompa-
tibility plodu s matkou.® Posledné jmenovanému efektu
jsme pricitali i leukopenii u naSeho pacienta.

ZvySené hladiny progesteronu i syntetickych progestint
v organismu vedou ke zvy$eni koncentrace rdstového hor-
monu (GH) v bufikach mlé¢né Zlazy, coz bylo prokazano
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imunohistochemickym sledovanim GH mRNA ve vzorcich
mlééné Zlazy kocek obou pohlavi Ié€enych progestiny. Hla-
diny GH v séru zUstavaji beze zmén. Nejvyssi exprese GH
mRNA byla zaznamenana pravé u jedinc(, jimz byl konti-
nualné aplikovan megestrol acetat.”*' Vztah progesteronu
a rlistového hormonu se zda byt klicovym v patogenezi
FMFAC. Lokalné produkovany GH stimuluje rGst mlé¢né
Zlazy pfimo nebo nepfimo pomoci raznych riistovych fak-
tor(i, napf. insulin-like growth factor-1 (IGF-I).?

V histologickych fezech se Iéze jevi vétSinou neohranicené,
expanzivné rostouci, tvofené tubuly Zlazy a edematéznim fib-
roznim stromatem. Tato tkan je organizovana do lobulim
podobnych jednotek obklopenych na kolagen bohatou poji-
vovou tkani. Vyvody jsou tvofeny dvémi, méné Casto tfemi
vrstvami epiteliélnich bunék na vnéjsi strané lemovanymi buri-
kami s plochymi jadry (bazalni/myoepiteliéini bufiky) (obr. 6).°
Nejvy$si soucasny vyskyt progesteronovych receptori a GH
byl zaznamenan v burikach uloZenych v centrélnich vrstvach
mezi epiteliemi lemujicimi lumen a myoepitelialnimi bufkami.®
Soucasné bylo dokézano, ze na regulaci lokalni syntézy GH
se podileji i jiné faktory, protoze ne vSechny GH-pozitivni
buriky exprimovaly progesteronovy receptor. V bufikéch stro-
matu pfevazovaly jednoznacné ty se soucasnou expresi GH
a IGF bez pritomnosti progesteronového receptoru.?

Obr. 6 — Histologicky nalez incizni biopsie postiZeného
useku mlécné zlazy (HE 100x)

My jsme diagnézu ve vySe popsaném pfipadé zaloZili na
anamnéze, klinickém stavu a cytologickém vySetfeni. Vzhle-
dem ke klinickym projevim FMFAC musime diferencialné dia-
gnosticky zvaZovat zanétliva a nadorova onemocnéni mlécné
Zlazy. Proto nesmime opomenout hematologické vySetfeni
pro vylouceni zanétu a rentgenologické vysSetfeni hrudniku
pro vylou€eni eventualnich metastaz v pfipadé neoplazie
mlécné zlazy. Toto vySetfeni je tfeba proveést pred uvedenim
zvifete do anestezie, tedy pfed odbérem histologickych biop-
tatd, na zakladé kterych Ize vyslovit definitivni diagnézu. V pfi-
padé nalezu metastaz bychom pacienta nezatézovali aneste-
zii. | cytologické vySetfeni ma v tomto pfipadé nezanedbatel-
nou diagnostickou hodnotu. Ve vzorcich FNAB nachézime
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dva zakladni typy bunék. Hyperplastické epitelie vyvodd mlé¢-
né zlazy — kuboidni tvar bunék, a edematdzni stroma —
mezenchymalni buriky s okolni matrix. Uniformni populace
kuboidnich bunék je uspofadana do silnych sloupcl. Tyto
buriky maji kulaté jadro s husté usporadanym chromatinem
a malymi jadérky. Jadra byvaji obklopena rliznym mnozstvim
bazofilni cytoplazmy. Mezenchymalni buriky maji vietenovity
tvar s Uzkymi ovalnymi jadry, jednim nebo dvéma jadérky a do
8picky vybihajici cytoplazmou. Mezenchymalni buriky vykazu-
ji rizny stupen anisokaryézy a anisocytézy a lezi v lehce
narGzovélé extracelularni matrix. Pravé pfitomnosti velkého
mnozstvi mezenchymalnich elementli se FMFAC liSi od neo-
plazii mlé¢né Zlazy, v jejichz biopsiich nachazime malo stro-
matu.’® Histologické potvrzeni diagnézy je vSak nezbytné.

Stanoveni progesteronu v krvi jsme nepovazovali za
nezbytné, protoze je prokazané, ze zvySena sérova hladi-
na tohoto hormonu je pouze u jedné tfetiny pfipadu felinni
hyperplazie mlééné Zlazy.°

V terapii FMFAC je nejCastgji u dosud nekastrovanych
samic uplatfiovana ovariohysterektomie samotna nebo
v kombinaci s mastektomii.” Jsou dokumentovany i pfipa-
dy spontanni regrese fibroadenomatézy mlééné zlazy
u jedinct samiéiho pohlavi.>™

My jsme u naSeho pacienta mastektomii nezvazovali, nebot
Iéze nebyly exulcerované, nekrotické ani zanétlivé. Tuto moz-
nost terapie je v naSich podminkach nutno zvazit u kastrova-
nych samic a jedincd samciho pohlavi, ktefi nereaguji na
pouhé preruseni dodavani exogennich zdroju progesteronu.
P¥i kastraci jsme zvolili pfistup z linea alba, prestoze néktefi
autofi doporucuiji spiSe lateralni pfistup. Ten by mél byt volen
u zvifat s masivnim zbytnéni mlééné zlazy, u laktujicich samic
a pfi FMFAC komplikované mastitidou. V téchto pfipadech je
vy&Si riziko infekce a tim i nasledné dehiscence rany, pfipad-
né eviscerace abdominalnich organ(.?* Nami zvoleny pfistup
umoznuije i lepsi vizualizaci organ( dutiny bfisni, které jsou
potom i snaze vybavitelné, zviasté zjistime-li naplr v déloze.
Distendovana déloha je pfimo kontraindikaci pro lateralni pfi-
stup.®® Laparotomie v linea alba nam také umoznila sou¢asny
odbér bioptickych vzorkll z kaudalniho Useku levé miééné listy
bez nutnosti pfipravy druhého operacniho pole a prerousko-
vani pacienta. Pfi makroskopickém ohledani odstranéné délo-
hy obsahoval pravy délozni roh mukozni tekutinu a jeho sténa
byla subjektivné zesilend, coz ukazovalo na mukometru.
Tento stav délohy byl dfive u koCek spojovan pouze s anato-
mickymi abnormalitami pohlavnich organd, hlavné se striktu-
rami a totalnimi i parcialnimi obstrukcemi. Ultrasonografic-
kym vy&etfenim pfi diagnostice bfezosti po probé&hlé kopulaci
je vSak u fady kocek misto plod(i nalézana pouze tekutinou
naplnéna déloha se zesilenou sliznici. Tyto samice jsou po
probéhlé ovulaci ve stadiu pseudogravidity, kdy mé na pohlav-
ni organy vliv hlavné zvySena hladina progesteronu produko-
vana Zlutym téliskem.

V zahrani¢ni literatufe je pro terapii FMFAC doporucovan
i synteticky antagonista progesteronu aglepriston. Jedna se
o synteticky steroid, vyvinuty Cisté pro veterinarni ucely.
U koCek se vaze na progesteronové receptory s devétkrat
vetsi afinitou nez samotny progesteron, ale nema zadné pro-
gesterogenni Ucinky. Toho se vyuziva i v pfipadech ukon&eni
brezosti u ko¢ek a fen, kdy aglepriston obsadi progesterono-
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vé receptory na déloze a nezpusobuje luteolyzu.?? Pro terapii
FMFAC je doporu¢ovana opakovana aplikace jedenkrat
tydné (20 mg/kg s. c.) nebo dva po sobé jdouci dny v tydnu
(10 mg/kg s. c.) do regrese mlé¢né Zlazy. Tato latka je také
jedinou moznosti lé¢by u kocourd, u kterych neni pro roz-
sahlé [éze mozna mastektomie. VétSina kocek reaguje zmen-
Senim mlécéné zlazy na puUvodni velikost za jeden az Ctyfi
tydny.” To je podstatny rozdil od 1é€by ovariektomii, pfip. ova-
riohysterektomii, kdy ke kompletni regresi dochazi od jedno-
ho do Sesti mésici po operaci? Aglepriston vSak neni
v Ceské republice registrovan.

Pfi koZnich afekcich doprovazejicich hyperplazii mlééné
Zlazy je nutno nasadit celkové antibiotika v kombinaci
s topickou aplikaci protizanétlivych a analgetickych gelt.?

Prognéza onemocnéni FMFAC je zavisla na rozsahu
zmén a celkovém zdravotnim stavu pacienta.

Zaver

| pfes relativné nizkou incidenci FMFAC v naSich podmin-
kach je tfeba pedlivé zvazovat aplikaci hormonalnich prepa-
ratil u zvifat. Rada majitelll povaZzuje kogi¢i ,antikoncepci‘ za
néco zcela béZzného a bezpecného a je na veterinarnim léka-
fi, aby chovateli zd{iraznil i mozné nezadouci Uc¢inky, protoze
FMFAC mUze vzniknout i po jedné aplikaci medroxyproges-
teron acetatu.? Pfi diagnostice jsou velmi dulezité anamne-
stické udaje a paraklinicka vysetreni, ktera nam mohou pomo-
ci v odlieni hyperplazie mlééné Zlazy od neoplazie. VySe
popsany pfipad mél nekomplikovany pribéh. Léze se vSak
mohou rozvinout v takovém rozsahu, Ze exulcerovanou miéc-
nou Zlazu nelze odstranit a fada pacientll umira na sepsi.2

Dékuji panu Dr. F. Cadovi, Analytické Laboratofe Plzer,
za zapujceni histologickych vzorki mlécné Zlazy naseho
pacienta.
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