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Nadorova a nenadorova onemocnéni mlécné zZlazy u fen

Souhrn

Tato diplomovéd prace se zabyva problematikou tykajici se nadorového a
nenadorového onemocnéni vyskytujici se na mlécné zlaze feny. Nadorové onemocnéni
mlécné zlazy postihuje pievazné nekastrované feny v pokroc¢ilém veéku. Nadorové bujeni lze
rozd€lit na tumory benigni — nezhoubné a maligni — zhoubné. V piipadé nenddorového
onemocnéni je mlécna zlaza Casto postizena pseudograviditou, zan€tem neboli mastitidou a
pseudotumory, mezi které patii naptiklad lobuldrni hyperplazie, gynekomastie, duktektazie a
Cysty.

Teoreticka Cast této prace je vénovana vyvoji mammarni tkdn€, anatomii a histologii
se zamétfenim na cévni, lymfaticky a nervovy systém mlécné Zlazy a jeji fyziologii. Dale jsou
zde popséany zaklady obecné onkologie, klasifikace, morfologie a 1écba nadorového bujeni.

Do vyzkumu v praktické ¢asti prace bylo zahrnuto celkem 196 fen rizného plemene,
véku a hmotnosti. Vyzkum spocival ve sbéru dat z veterinarnich klinik a dat od chovateld
S naslednym statistickym vyhodnocenim védeckych hypotéz.

Na zaklad¢ statistického vyhodnoceni byl prokazan casty vyskyt nddorového
onemocnéni mlécné Zlazy u nekastrovanych fen v pokrocilém véku 7 — 9 let. Tvrzeni, Ze vice
jak polovina novotvarti je benigniho ptivodu, bylo vyvraceno. Benigni tumory zde byly
zastoupeny 31 % oproti malignim tumorim, které piedstavovaly 33 %. Dale byl prokazan
vyskyt benigniho smiSeného tumoru jako nejcastéjSiho zéastupce benignich tumort.
Z vysledkt statistického vyhodnoceni byl prokadzén vliv nenddorového onemocnéni na
nasledny vznik nddorového onemocnéni. Z celkového poctu 72 fen trpicich faleSnou biezosti
doslo u 42 fen k rozvoji nddorového onemocnéni mlécné zlazy. Vhodnou prevenci vzniku
nadorového onemocnéni mlécné zlazy u fen je kastrace. Z celkového poctu 17 fen
kastrovanych pfed objevenim se obtizi s mlé¢nou Zlazou se nadorové onemocnéni projevilo u
5 fen. Zatimco u fen, které byly kastrovany az po objeveni obtizi s mlécnou zlazou a u
nekastrovanych fen, které byly zastoupeny 121 piipady, se nadorové onemocnéni rozvinulo v
81 pripadech. Na zaklad¢ dotaznikového Setfeni byla vyvracena hypotéza, Ze mezi nejcasté;si
nenadorové onemocnéni patii cysty vyskytujici se na mlécné Zlaze. V této praci byly cysty
nalezeny pouze u 12 fen z celkového pocétu 132 fen trpicich nenadorovym onemocnéni.

Nejcast€jsim typem nenadorového onemocnéni byla faleSna brezost vyskytujii se u 72 fen.
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Neoplastic and inflammatory diseases of mammary gland

In bitches

Summary

This thesis deals with problems of the neoplastic and inflammatory diseases of
mammary gland in bitches. Tumor diseases of the mammary gland affects predominantly
uncastrated bitches of advanced ages. Tumor growth can be divided into benign tumors and
malignant. In the case of non-cancer, the mammary gland is often affected by
pseudopregnancy, inflammation — mastitis and pseudotumors, such as lobular hyperplasia,
gynecomastia, ductectasis and cysts.

The theoretical part of this work is devoted to the development of mammary tissues,
anatomy and histology with a focus on the vascular, lymphatic and nervous system of
mammary glands and its physiology. Further, there are described the basics of oncology,
classification, morphology and treatment of tumor growth.

To the research in the practical part of the work included a total of 196 bitches of
different breed, age and weight. The research consisted in collecting data from veterinary
clinics and data from breeders with subsequent statistical evaluation of scientific hypotheses.

On the basis of the statistical evaluation shown the frequent occurrence of tumour
diseases of the mammary glands for unspayed dogs at an advanced age 7 — 9 years. The claim
that more than half of the neoplasm is benign origin has been disproved. Benign tumors were
represented by 31% compared to the malignant tumours, which accounted for 33 %. Further,
it was shown the incidence of benign mixed tumor as the most common representative of
benign tumours. From the results of the statistical evaluation was shown to affect non-cancer
on the subsequent emergence of tumor diseases. Of the total number of 72 bitches suffering
from pseudopregnancy occurred in 42 bitches to the development of the tumor diseases of the
mammary glands. Suitable prevention of the tumor diseases of the mammary gland in bitches
is castration. From a total of 17 bitches castrated before the appearance of difficulties with the
mammary gland resulted in 5 females. While in bitches, which were castrated until after the
discovery of difficulties with the mammary gland and in unspayed females, which were
represented by 121 cases, cancer developed the disease in 81 cases. Based on the survey, it
was refuted the hypothesis that the among the most common non-neoplastic diseases include

cysts occurring on the mammary gland. In this work were cysts found only 12 bitches out of a



total of 132 bitches suffering from non-neoplastic diseases. The most common type of non-

neoplastic was a pseudopregnancy manifested at 72 bitches.

Keywords: mammary gland, bitch, carcinoma, adenoma, cyst, inflammation
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1 Uvod

Pes domaci je nejvétsi anejstars$i domestikovanou Selmou provazejici ¢lovéka po
mnoho tisic let. V lidské spolecnosti zaujima pozici nenahraditelného pomocnika, at’ uz pfti
lovu, stfezeni majetku nebo pfi piepravé nakladu jako sanovy pes. V poslednich letech je
hojné vyuzivan v ozbrojenych slozkach, dale jako asistencni pes, canisterapeut ¢i pes
zachranatsky. Ne nadarmo je tak ozna¢ovan za nejlepsiho pritele cloveka. Tak jako 1idé, jsou i
psi vystaveni mnohym negativnim vliviim Zivotniho prostiedi, které¢ se pak odrazeji na jeho
zdravotnim stavu. Z téchto diivodu je pravé na jeho zdravotni stav kladen stale vétsi diraz.

Mlécna Zlaza je modifikovana kozni zlaza, jejiz funkce spociva v produkci kolostra a
mléka potiebnych pro vyzivu narozenych mlad’at. Jednim z nejcastéjSich onemocnéni mlécné
zlazy jsou neoplazie, které se objevuji prevazné u starSich nekastrovanych fen. Udava se, Ze
50 % nadorli mlécné Zlazy patii mezi benigni a 50 % mezi nadory maligni. Na vzniku
nadorového bujeni se podileji sami¢i hormony estrogen a progesteron, které¢ zvysuji rast a
proliferaci epitelu zlazy s naslednou zvySenou mitotickou aktivitou. Tento proces muze
poskytnout idealni podminky pro vznik neoplazii. Mezi mozné rizikové faktory ptispivajici ke
vzniku nédorového bujeni na mlécné Zlaze patii opakovand pseudogravidita a aplikace
preparati (gestageny) k potlaceni pohlavniho cyklu feny. Jako vhodna prevence zamezujici
vzniku nadorového bujeni na mlécné Zlaze je Casna ovariohysterektomie (OHE) provedena do
2 let véku feny.

Krom¢ nddorového onemocnéni miize byt mlécna Zlaza postiZzena tzv. pseudotumory a
zanétem neboli mastitidou. Pseudotumory jsou tzv. nepravé nadory. Jedna se o zdufeniny
pfipominajici pravé nadory. V pfipadé zanétu — mastitidy je postizen parenchym mlécné
zlazy, ktery zpusobuje patologické zmény na zlaze a ve slozeni mlé¢ka. K jeho vzniku vede
infekce z poranénych strukil, zadrzeni mléka u laktujicich fen, nachlazeni a pseudogravidita.

Pro pfedchdzeni téchto patologickych stavii na mlécné zladze je nutna pravidelna

kontrola mlécné Zlazy, rozpoznani ptiznakil a brzka navstéva veterinarniho 1ékate.



2  Cil prace

Cilem diplomové prace bylo ze souboru ziskanych dat ovéfit nasledujici védecké

hypotézy:

1. Nadorové bujeni na mlééné zlaze (MZ) feny je pomérné obvyklym nalezem u star§ich

nekastrovanych fen s tim, ze vice nez polovina novotvarit MZ patii mezi nezhoubné.

2. Nejcastéj$im typem benigniho tumoru MZ u fen je benigni smi$eny tumor.

3. Casna ovariohysterektomie vyrazn¢ snizuje pravdépodobnost vzniku nddorového bujeni na

MZ fen.

4. Mezi rizikové faktory vedouci ke vzniku nddorového bujeni MZ u fen patii opakovana

pseudogravidita a hormonalni 1é¢ba ovlivitujici pohlavni cyklus.

5. Z nenadorovych onemocnéni mlééné Zlazy u fen se v nejvy$sim procentu vyskytuji cysty

na MZ.



3 Literarni reSersSe

3.1 Miléc¢na zZlaza feny

MIlécna Zlaza je vysoce modifikovana, zbytnéla a rozvétvena kozni zlaza (Smith, 1999).
Stupen jejiho vyvoje zavisi na pohlavi, plemeni a na fazi pohlavniho cyklu (Marvan a kol.,
2007).

Funkce mlécné zlazy spociva v produkci kolostra a mléka, které jsou potiebné pro
vyzivu narozenych mlad’at (Colville et Bassert, 2016). Modifikované mléko - kolostrum
produkované bezprostiedné¢ po porodu, hraje dilezitou roli pfi pfenosu piirozené pasivni
imunity mladéti (Dyce et al., 2010).

Ackoli mlééna Zlaza nepatii striktné mezi organy reprodukéniho traktu, je diky své

funkci sekrece kolostra a mléka pro reprodukci savet nezbytna (Smith, 1999).

3.1.1 Mammogeneze

Mlécné Zlazy jsou specializované kozni zlazy zaloZené u obou pohlavi. U samcii vSak
dochazi k jejich rudimentaci (Aspinall et Cappello, 2015) a zGstava tak zaklad mlééné Zlazy
(mamma masculina) nerozvinuty (Najbrt a kol., 1982). K tomuto dochazi vlivem absence
smé&si hormoni potiebnych ke spravnému vyvoji zlazy (Colville et Bassert, 2016) - estrogenu
a progesteronu (Cibulka a kol., 2004).

Vyvoj mlécné zlazy probihd prenatdlné¢ v priabéhu fetalniho obdobi nezavisle na
pohlavi a postnataln¢ v obdobi puberty a gravidity u samic (Koenig et Liebich, 2002).
Primédrnimi strukturami mlééné Zlazy jsou mlécné cary, které maji podobu dvou bélavych
pruhi tvofenych zbytnélou embryondlni pokozkou. Mlécné ¢ary jsou umisténé na stranach
medialni roviny na ventrolateralni sténé¢ hrudniku a bticha (Marvan a kol., 2007). Probihaji od
oblasti podpazni jamky az do krajiny tfiselné (Evans et Lahunta, 2013). V pribé¢hu dalSiho
vyvoje dochézi k proliferaci spodnich vrstev bunék pokozky a mlécné Cary se tak pretvoii na
mlécné listy. Z mlécnych list se vyvinou mlécné hrbolky, jejichz mnozstvi odpovida poctu
struktl na téle. Z mlécnych hrbolki do mezenchymu vypuci primarni pupence, které pozdéji
slouzi jako hlavni vyvod mlééné zlazy, tzv. mlékojem se strukovym kanalkem. Primarni
pupence se dale vétvi na sekundarni pupence, které pozdéji vytvoii mlékovody s vyusténim
do mlékojemu. Ze sekundarnich pupenct vznikaji pupence tercidlni, které se dale pietvoii
v tenké mlékovody (Marvan a kol., 2007).

K prenatalnimu rozvoji mlééné Zlazy dochazi u obou pohlavi (Colville et Bassert,

2016), odliSnost vyvoje nastavd az postnatalné v prubéhu zahijeni puberty (Budras et al.,



2007). U novorozenych mlad’at ma mlécna zlaza jednoduchou stavbu (Marvan a kol., 2007),
neni zde pln€é vyvinuty mlékojem, nachdzi se zde pouze malé mnozstvi nedokonale
rozvétvenych mlékovodi, v misté ulozeni zlazového parenchymu je umisténa tukova tkan a je
vyvinut zaveésny aparat zlazy (Jelinek et al., 2003), struky jsou malé a kratké. U samcu
zustava mlécnd zlaza v tomto stavu za normalnich okolnosti po cely zivot (Kdenig et Liebich,
2002).

V obdobi pohlavniho dospivani - puberty dochazi k vyraznym zménam ve vyvoji
mlééné zlazy (Marvan a kol., 2007) vlivem pisobeni hormont z adenohypofyzy, kury
nadledvin a z vajecnika (Jelinek a kol., 2003). Mezi hormony adenohypofyzy patii prolaktin a
rustovy hormon (STH) podporujici vyvoj mlécné zlazy, dale pak folikulostimulaéni hormon
(FSH) a luteiniza¢ni hormon (LH), které stimuluji zrani a rist folikuld s naslednou ovulaci a
tim ovliviiuji produkci estrogenti a progesteronu (Colville et Bassert, 2016). ZvySena
koncentrace estrogenti je zodpovédnad za zmnozeni vaziva a ukladani tukové tkané v mlécné
zlaze (Budras et al. 2007), progesteron podporuje vyvoj alveol a kanalki mlécnych Zlaz
(Colville et Bassert, 2016).

K nejvyraznéj$im zméndm ve vyvoji mlécné zlazy dochédzi béhem prvni biezosti
(Koenig et Liebich, 2002) vlivem estrogenti, progesteronu, placentarnich hormonii (Marvan a
kol., 2007) a hormont kiiry nadledvin (Jelinek a kol., 2003). Estrogeny spolu s progesteronem
zajist'uji mitotické déleni bunék, jehoz vysledkem je rst mlékovodit a mléénych alveold.
Kortikoidy produkované kiirou nadledvin vytvareji endoplazmatické retikulum, Golgiho
aparat a dalsi bunééné struktury v bunkach kiry nadledvin (Jelinek a kol., 2003). V prvni
poloving bfezosti jsou zmény na mlééné zldze pozvolné a piedstavuji riist a zvetSovani
vyvodnych cest. Druha polovina bfezosti a predev§im jeji posledni tfetina se vyznacuje
bujenim a luminizaci terminéalnich koncovych pupenci, ze kterych vznikaji alveoly a tubuly
mlécné zlazy, predstavujici vlastni sekreéni parenchym zlazy (Marvan a kol., 2007). Sekre¢ni
parenchym tak ke konci bfezosti castecné nahrazuje tukovou (Budras et al., 2007) a
vazivovou tkan (Marvan a kol., 2007). Vlivem estrogent, progesteronu a prolaktinu vznika ke
konci biezosti na termindlnich pupencich lumen a Zlazové buiiky zacinaji produkovat sekret
(Koenig et Liebich, 2002) napliujici alveoly a mlékovody. Mlécnéd zlaza je v této fazi
zvetSena a intenzivné prokrvena (Marvan a kol., 2007). Nejprve dochazi k sekreci kolostra
bohatého na velké mnoZstvi imunoglobulintl, které zajiStuji pasivni imunitu v prvnich dnech
zivota mladéte (Koenig et Liebich, 2002). Kolostrum se secernuje tésné pred porodem a par
dni po porodu je postupné nahrazovano mlékem (Marvan a kol., 2007). Podle Walkowicze et

Wilcoxe (1994) je kolostrum uvoliiovano prvnich 24 — 36 hodin.



Po skonceni lakta¢niho obdobi dochazi k involuci zlazy. Sekre¢ni parenchym ptestava
byt aktivni, z velké ¢asti zanik4 a je nahrazen tukovou tkdni. Vyvodné cesty se zuzuji, mlé¢na
7laza se zmensSuje a nastava tak klidové nefunkéni obdobi (Marvan a kol., 2007).

Ve staii dochdzi v mlécné zlaze k regresivnim, ireverzibilnim zméndm a zlaza tak

ztraci svou aktivni funkci (Marvan a kol., 2007).

3.1.2 Anatomie a histologie mlééné zlazy

Jedna se o vysoce modifikovanou slozenou exokrinni apokrinni tubuloalveolarni potni
zlazu (Koenig et Liebich, 2002) nezbytnou pro vyvoj savcu (Sorenmo et al., 2011). Podle
ulozeni a mista rozvoje zlazy se zvifata rozd€luji na typ inguindlni, mezi které patii kun, skot,
koza a ovce. Ddle na typ thorakoabdomindlni jejichz zastupcem je kocka a na
thorakoinguinalni typ, které jsou piitomny u prasete a psa (Cerny, 2002).

U feny zasahuje zldza od oblasti podpazni jamky az do oblasti tfiselné krajiny (Evans
et Lahunta, 2013) a je rozdélena pomoci stiedni brazdy na dvé oddélené mlécné listy (Ticha,
2000). Mlé¢na Zlaza je tvofena z pojivové tkané - stromatu, z parenchymu - mléénych alveol,
z kanalku, nervi, cév (Sleeckx et al., 2011) a tukovych polstara (Cibulka a kol., 2004).

MIlécna zlaza Selem je pfipevnéna na ventralni strané téla na hrudni nebo bfisni sténé
(Koenig et Liebich, 2002). Mezi bazi mlééné zlazy a btisni st€nou se hromadi supramamarni
tukova tkan, kterd vyvairi mohutné tukové téleso mlécné zldzy. Ve stilé poloze je Zlaza
fixovana pomoci zavésného aparatu (apparatus suspensorius mammarius) (Cerny, 2002),
tvofeného derivaty z povrchového a hlubokého listu vné&jsi fascie trupu (fascia trunci externa)
(Koenig et Liebich, 2002) a z vazivového stroma zlazy (Cerny, 2002). Z vngjsich listd
(laminae laterales) a vnitinich elastickych listd (laminae mediales) vystupuji do parenchymu
Zlazy dalsi tenké lamely (lamellae suspensoriae) (Koenig et Liebich, 2002).

MIlécna zldza je rozd€lena na pravou a levou mlécnou listu, které jsou od sebe
oddélené diky stiedni brazde (sulcus intermammarius). Mlééna lista feny je obvykle tvofena 5
pary mammarnich komplexti (Evans et Lahunta, 2013) a to konkrétné z kranidlniho a
kaudéalniho hrudniho komplexu, kranidlniho a kaudalniho bfiSniho komplexu a ze Zlazy
tiiselné (Budras et al., 2007). Kranidlni a kaudalni hrudni zldzy maji nejmensi velikost,
kranialni a kaudalni bfi$ni Zlazy jsou stfedni velikosti a nejvétsi jsou tiiselné zlazy (Evans et
Lahunta, 2013). Béhem kazdého ftijového cyklu se mammarni komplexy zvétSuji. Tyto
opakujici se procesy tvorby a regrese mammarni tkdné¢ mohou souviset s relativné ¢astym
vyskytem nadorového bujeni této zlazy. V kazdém mammarnim komplexu se nachazi deset az

patnact mléénych jednotek (Najbrt a kol., 1982), intersticidlni vazivo, nervova pleten,



lymfatické a krevni cévy. Mlécné jednotky jsou tvofené ze Zzlazového télesa (corpus
mammae), které se sklada z vlastniho zlaznatého parenchymu (glandula mammaria), které
produkuje a secernuje mléko a z transportnich systému v interparenchymatickém vazivu -
soucasti mlécné zlazy. Je slozeno z velkého mnozstvi drobnych laliickti - lobulti ovoidniho
tvaru, které jsou navzajem spojené intersticialnim vazivem (Marvan a kol., 2007), z n¢hoz
vybihaji mezi lalicky septa s Cetnymi elastickymi vlakny, tzv. stroma (Novotny a kol., 1966).
V priabéhu laktace jsou lalicky pIné rozvinuty a udavaji zrnitou strukturu zjistitelnou
pohmatem pies kuizi. Tyto lalicky se skladaji z n€kolika dalSich menSich primarnich lalacku.
Kazdy primarni lali¢ek mé uprostied nitrolali¢kovy neboli intralobuldrni vyvod, kterym
zacinaji vyvodné cesty. Do tohoto nitrolali¢kového vyvodu zasahuji diky kratkym sekre¢nim
tubulim sekreéni alveoly produkujici mléko (obr.2) (Marvan a kol., 2007). Mlé¢né alveoly
jsou koncové useky zlaz (Koenig et Liebich, 2002). Jedna se o malé struktury vacka
hroznovitého tvaru, které vyustuji do sekrecnich tubulii nazyvanych jako alveolarni tubuly.
Alveoly jsou spolu s alveolarnimi tubuly vystlany jednovrstevnym sekre¢nim epitelem
(Aspinall et Cappello, 2015) upevnénym na tenkou vrstvu bazalni membrany z argyrofilnich a
kolagennich vlaken (Novotny a Kkol., 1966). Vyska epitelu se v zavislosti na fazi sekrece
cyklicky méni. Ve fazi tvorby a hromadéni mléka se sekreCni epitel zvySuje na epitel
cylindricky. Po vypuzeni mléka se sniZzuje na epitel kubicky aZz dlazdicovy. Okolo alveoli a
alveolarnich tubull jsou rozmisténé myoepitelialni koSickové buiky, jejichZ funkci je svymi

kontrakcemi napomahat vypuzeni mléka do vyvodnych cest (Marvan a kol., 2007).
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Obr. 1 Schéma priufezu mlécné zlazy feny: 1. t€lo mlécné zlazy, 2. struk mlécné zlazy, 3.
soubor lalickt s vyvodnymi kanalky, 4. mlékojem, 5. strukovy kanalek (Kolda a Komarek,
1997).
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Obr. 2 Mlé¢ny alveolus s cévni pleteni a myoepitelialnimi bunikami (Reece, 2011).

Na mlécné jednotky navazuje systém vyvodnych cest se zakoncenim na struku
(papilla mammae). Vyvodny systém je mnohocetné rozvétveny dutinovy systém, ktery
spojuje sekre¢ni parenchym s vyasténim na struku (ostium papillare). Drobné alveolarni
kanalky se spojuji a vytvareji vétsi nitrolali¢kové vyvody (Colville et Bassert, 2016). Po
vystupu z primdrnich lalickl se nitrolalickové vyvody spojuji se sousednimi vyvody a
vytvoii silnéj$i mezilalickové vyvody, které se opét spojuji a vznikaji siln¢jS$i mlékovody.
Propojenim silnéjsich mlékovodii vznikne nékolik hlavnich mlékovodu, které vyustuji do
mlékojemu (Marvan a kol., 2007). V nitrolalickovych a mezilalickovych vyvodech se
nachazi jednovrstevny kubicky epitel. V silngjsich mlékovodech se zvySuje na jednovrstevny
cylindricky a v hlavnich mlékovodech je pak pfitomen dvouvrstevny cylindricky epitel
(Koenig et Liebich, 2002). Vyvodny systém ma tak diky rozvétveni jednotlivych tubult
podobu stromu (Colville et Bassert, 2016) a svym uspofadanim odpovida uspotfadani do
lalokt a lali¢kd. Z jednoho laloku mlécné zlazy (lobus glandulae mammariae) tak vtéka
mléko do jednoho mlékovodu (Koenig et Liebich, 2002). Mlékojem neboli mlécna cisterna je
dutina ulozZena ve spodnim oddilu Zlaznatého té€lesa (Marvan a kol., 2007). Vystyla jej sliznice
z dvouvrstevného cylindrického epitelu, ktera naseda na pojivovou cast intersticidlniho vaziva
tvofeného elastickymi a kolagennimi vlakny a buiikami hladké svaloviny (Novotny a kol.,
1966). Rozlisujeme na ném distalni ¢ast ulozenou ve struku (pars papillaris sinus lactiferi) a
zlazovou proximalni ¢ast (pars glandularis sinus lactiferi) ulozenou uvniti téla mlécné zlazy

vytvatejici dutinu (Koenig et Liebich, 2002). Do vzniklé dutiny vyust'uji mlékovody (Marvan



a kol., 2007) a dochazi tak zde ke shromazd’ovani mléka (Colville et Bassert, 2016). Distalni a
proximalni ¢ast mlékojemu jsou od sebe oddélené pomoci Fiirstenbergovy rozety (Koenig et
Liebich, 2002).

Kazdy mammarni komplex je ventralné zakoncen strukem (Marvan a kol., 2007). U
feny je struk drobny, 5-15 mm dlouhy, ke hrotu kuzelovité zkoseny a na hrotu plochy. Jsou
zde ulozené strukové ¢asti 10-15 mlékojemt. Na strukovém hrotu vyustuje 10-20 strukovych
kanalkt (Najbrt a kol., 1982). V mnozZstvi vyusténi otvorli na strucich existuje vysoka
rozmanitost (Colville et Bassert, 2016). Na distalnim konci struku se nachazi jemna
bezchlupa kiize, na zakladné struku jsou ptitomny jemné chlupy doprovazeny mazovymi a
potnimi zlazkami (Evans et Lahunta, 2013). Pod kiizi se nachdzi cévni vrstva, ve které jsou
ulozené svalové snopce tvofici svéraC. Dale se zde nachézi elasticka vlakna, krevni a
lymfatické cévy (Najbrt a kol., 1982). Strukovy kanalek vystyla kutanni sliznice dlazdicového
epitelu (Novotny a kol., 1966).

3.1.2.1 Cévni zasobeni

U druhd, které maji thorakoinguinélni uloZeni mlééné Zlazy, mezi které patii také fena,
se na jejim cévnim zasobeni podili zevni stydka tepna (arteria pudenda externa) spolu
s dal§imi cévami. Jedna se o organ, ktery je velmi bohaté zisoben krvi (Cerny, 2002) a
disledkem toho je silné vaskularizovan. Schematické zobrazeni povrchového krevniho
zasobeni mlééné zlazy fen je znazornéno na obr. 3 (Evans et Lahunta, 2013).

Kranialni a kaudalni hrudni mlééné zlazy jsou zasobovany krvi z prsnich vétvi (rami
mammarii) (Cerny, 2002). Jedna se o perforujici vétve odstupujici z vnitini hrudni tepny
(arteria thoracica interna). Prsni vétve (rami mammarii) prochazeji hrudni sténou pies
interkostalni prostory (Evans et Lahunta, 2013) a vétvi se v parenchymu hrudnich Zlaz
(Cerny, 2002). Hrudni mlééné 7lazy jsou v malé mife zasobovany jesté ventralnimi
mezizebernimi tepnami (arteriae intercostales ventrales), zevni hrudni tepnou (arteria
thoracica externa) (Cerny, 2002) a vétvemi odstupujicich z hrudni lateralni tepny (arteria
thoracica lateralis) (Koenig et Liebich, 2002).

Obé¢ biisni mlécné zlazy- kranidlni 1 kaudalni a tiiselné zlazy jsou zdsobené z prsnich
vétvi (rami mammarii) povrchové nadbiisni tepny (arteria epigastrica superficialis)
odstupujici z kranialni nadbfisni tepny (arteria epigastrica cranialis) (Evans et Lahunta,

2013), dale pak kaudalni nadbiisni tepny (arteria epigastrica caudalis), kranialni bti$ni tepny



(arteria abdominalis cranialis) a hluboké kycelni tepny (arteria circumflexa ilium profunda)
(Cerny, 2002).

Zily mlééné 7lazy feny probihaji paralelnd s tepnami. Hlavnimi Zilami mlééné Zlazy
jsou kranialni a kaudalni povrchova nadbfisni zila (vena epigastrica cranialis superficialis et
vena epigastrica caudalis superficialis). Odvod krve z kranialnich a kaudalnich hrudnich
mlécnych zlaz zajistuje povrchova kranialni nadbfisni zila (Evans et Lahunta, 2013), ktera
usti do kranialni nadbfi$ni zily (vena epigastrica cranialis). Kranialni nadbfisni Zila pak
odvadi krev do vnitini hrudni zily (vena thoracica interna) (Koenig et Liebich, 2002).
Z biisnich a tiiselnych mléénych 714z sbira krev povrchova kaudalni nadbfisni zila (Evans et
Lahunta, 2013) a odvadi ji do kaudalni nadbiisni zily (vena epigastrica caudalis), ktera
vyust'uje do zevni stydké zily (vena pudenda externa). Mezi povrchovou kranialni a kaudalni

nadbfis$ni Zilou se nachazeji funkéné diilezité anastomozy (Koenig et Liebich, 2002).
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Obr.3 Schéma povrchového krevniho zasobeni mlééné zlazy (Evans et Lahunta, 2013).

3.1.2.2 Lymfaticky systém

Z mlécné zlazy je lymfa odvadéna do regiondlnich lymfatickych uzlin (Kdenig et
Liebich, 2002). Kazdy mammarni komplex ma svij vlastni plexus lymfatickych kanalku,

které anastomoézuji a obepinaji zakladnu struku. Lymfaticky plexus je ulozen v parenchymu,



v podkozi a ve struku. Z kazdého Zlazového plexu vychézi jeden az tii hlavni lymfatické
kanalky, které povrchové prochazeji k nejbliz§imu lymfatickému uzlu (obr. 4) (Evans et
Lahunta, 2013). Z kranialnich hrudnich mammarnich komplexi odtéka miza do axilarnich
lymfatickych uzlin (lymphnodi axillares). V nékterych ptipadech je také mozny jeji odtok
z kranialnich hrudnich komplexi do preskapularnich lymfatickych uzlin (lymphonodus
cervicalis superficialis). Z kaudalnich hrudnich mammarnich komplext se lymfa odvadi do
axilarnich lymfatickych uzlin. Z kranialnich bfisnich komplexi miize miza odtékat do
axilarnich lymfatickych uzlin a také do povrchovych tfiselnych lymfatickych uzlin
(lymphonodi inguinales superficiales) (Koenig et Liebich, 2002). Z kaudalnich bfisnich
mammarnich komplext se lymfa odvadi do lymfatickych siti tfiselné mlééné zlazy, do
povrchové tiiselné lymfatické uzliny (Evans et Lahunta, 2013) a také do stiednich kycelnich
uzlin (lymphonodi iliaci mediales) (Koenig et Liebich, 2002). Tiselnda mlé¢na zlaza ma
rozsahle propleteny lymfaticky plexus, ktery se odvadi do sousedni povrchové tfiselné uzliny.
Lymfatické bunky axildrni mizni uzliny se mohou pfipojit k lymfatickym buiikdm kaudalni
btisni Zlazy a nasledné odvadét lymfu do povrchové tiiselné uzliny (Evans et Lahunta, 2013).
Mezi lymfatickym systémem mlécné Zlazy a cévnim systémem existuji piimé vazby, které
predstavuji ptimé cesty pro metastaze nadori. I kdyz neexistuji mezi pravou a levou mléénou
listou zadné piimé lymfatické spoje, Evans et Lahunta (2013) uvadéji, ze existuje spojeni
mezi pravou a levou povrchovou axilarni lymfatickou uzlinou a pravou a levou ttiselnou

lymfatickou uzlinou.
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Obr. 4 Zobrazeni lymfatického systému mlécné zlazy u feny (Evans et Lahunta, 2013).
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3.1.2.3 Inervace mlécné zlazy

Inervaci mlécné zlazy zajistuji senzitivni nervy ktze a strukii a dale také autonomni
nervy - sympatikus a parasympatikus (Koenig et Liebich, 2002). Nervova vlakna
mezizebernich nervii a nervlil bederni pletené probihaji do zlaznatého parenchymu, kiize
struki a hladké svaloviny strukti a celé mlécéné zlazy (Withrow, 1975).

Kranialni hrudni zZlazy jsou senzitivné a autonomné inervovany lateralni kozni vétvi
4., 5. a 6. mezizeberniho nervu (nervi intercostales) (Koenig et Liebich, 2002). Kaudalni
hrudni mlé¢nou zlazu inervuji lateralni kozni vétve 6. a 7. mezizeberniho nervu. Bfisni a
tiiselné zlazy jsou inervovany z n. genitofemoralis a ventralnimi koznimi vétvemi prvnich tii
bedernich nervil - n. iliohypogastricus cranialis et caudalis a n. ilioinguinalis (Evans et
Lahunta, 2013).

Senzitivni inervaci kGze a strukl pfedstavuje aferentni rameno neurohumoralniho
reflexniho oblouku, ktery je vyznamny hlavné pii zahajeni a udrzeni sekrece mléka (Kdenig

et Liebich, 2002).
3.1.3 Fyziologie mlécné Zlazy

Mlécna zlaza neboli mamma produkuje kolostrum a mléko potiebné pro vyzivu noveé
Bassert, 2016). Proces, pii kterém dochézi k tvorbé mléka a k jeho vyluovani se nazyva
laktogeneze (Reece, 2011).

Mléko se v mlécné zlaze zadina tvofit ke konci gravidity (Colville et Bassert, 2016)
v mlécnych alveolech. Prvni faze tvorby mléka spociva ve zvySovani enzymatické aktivity
v sekre¢nich burnikach alveolt a v diferenciaci jejich bunénych organel (Cibulka a Kol.,
2004). V dobé porodu a v poporodnim obdobi dochazi ve druhé fazi k bohaté sekreci vSech
mléénych komponentd. V této fazi je zvySend sekrece estrogenil, prolaktinu a
adrenokortikotropniho hormonu ACTH, ktery stimuluje sekreci glukokortikoidti (Reece,
2011). Nekteré mlécné komponenty jsou syntetizovany v buiikdch mlécénych alveold, jiné
ptestupuji z krve. Mnoho prekurzort mléénych komponentil syntetizuji jatra a za pomoci krve
se transportuji do mléénych alveold. K sekreci mléka je tak zapotfebi intenzivni prokrveni
zlazy (Cibulka a kol., 2004). Smith (1999) ve své knize uvadi, Ze ke vzniku 1 litru mléka
protece mlécnou Zlazou feny okolo 400 litrh krve. Ejekci mléka z mléénych alveoli zajist'uji
myoepitelové kosickovité bunky. Ty jsou rozmisténé okolo alveolll a vyvodii mlééné zlazy.

Po stimulaci struku mladétem dochazi k uvolnéni neurohypofyzarniho hormonu oxytocinu,
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ktery zpiisobi kontrakce myoepitelovych koSickovitych bunc¢k. Diky kontrakcim
myoepitelovych bun¢k dojde ke zvySeni tlaku a k vypuzeni mléka z alveolt (Reece, 2011).
Mléko odtéka nitrolalickovymi vyvody, které se po vystupu z primarnich lalickti navzajem
propojuji v siln€jsi mezilalickové vyvody. Na mezilalickové vyvody navazuji silnéjsi
mlékovody, jejichz propojenim vznikaji hlavni mlékovody s vytusténim do mlékojemu (Najbrt

a kol., 1982).

3.1.3.1 Hormonalni profil

Stejné tak jako rust a vyvoj mlééné Zlazy je i jeji aktivita fizena hormonalné (Munson

et Moresco, 2007).

3.1.3.1.1 Estrogeny

Estrogeny savcii patii mezi steroidni hormony produkované folikuly ve vajecnicich,
placentou a kurou nadledvin (Reece, 2011). Estrogeny jsou zodpovédné za morfologické a
behavioralni zmény (Colville et Bassert, 2016). Mezi jejich funkce patii bunééna proliferace,
rust tkani a sexualni chovani (Reece, 2011). Stimuluji rist 714z endometria (Reece, 2011),
podporuji pocatecni rozvoj mlécné zlazy v obdobi puberty (Aspinall et Cappello, 2015), vyvoj
alveold a vyvodnych kanalki mlééné zlazy (Colville et Bassert, 2016) a ukladani tuku ve
Zlaze (Budras et al., 2007). ZvySena koncentrace estrogenti nastava pii dozravani vaji¢ka ve
folikularni fazi (Munson et Moresco, 2007). Estrogeny také ptisobi negativni zpétnou vazbou
na adenohypofyzu, ¢imzZ zabranuji dalsi sekreci folikulostimulaéniho hormonu FSH a dalSimu
rozvoji folikul (Aspinall et Cappello, 2015). I kdyz jsou estrogeny nezbytné pro spravny
vyvoj mlécné zlazy, diky jejich proliferacnimu uc¢inku na epitel a nasledné zvySené mitotické
aktivit¢ mohou poskytnout podminky pro maligni transformaci. Dale transkripcné reguluji
nékolik jadernych protoonkogenli, coz naznacuje piimy vliv estrogeni na karcinogenezi.

Estrogeny jsou tak povazovany za promotory tumord mlécéné Zlazy (Sorenmo et al., 2000).

3.1.3.1.2 Progesteron

Progesteron je steroidni hormon (Reece, 2011) produkovany zlutym téliskem (corpus
luteum), které se vyviji z prazdného folikulu po ovulaci (Colville et Bassert, 2016). Dale jej
produkuje placenta a kiira nadledvin (Reece, 2011). Funkce progesteronu spociva v piipraveé
reprodukéniho traktu na graviditu a napomaha jejimu udrzeni. Zaroven se podili na rozvoji
alveolll mlécné zlazy béhem gravidity (Aspinall et Cappello, 2015) a napomaha pfipraveé
délohy pro implantaci oplodnéného vajicka (Colville et Bassert, 2016). Béhem gravidity
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potlacuje vysokéa koncentrace progesteronu Ucinek prolaktinu a tim zabrafiuje pred¢asnému
zahajeni laktace (Munson et Moresco, 2007). Mezi dalsi funkce progesteronu patii podpora
rustu endometria, stimulace sekrece vejcovodu a endometrialnich déloznich zlaz nutnych pro
vyzivu embrya a zabranuje kontrakcim délohy béhem gravidity. Progesteron casto piisobi
spole¢né s estrogeny, jejichz predbézné plsobeni je potfebné pro nabuzeni cilové tkané pro
pfijeti signalu z progesteronu. Koncentrace progesteronu také svou negativni zpétnou vazbu

ovlivituje sekreci FSH a LH z adenohypofyzy (Reece, 2011).

3.1.3.1.3 Prolaktin (LTH)

Prolaktin je zastupce peptidickych hormont uvoliiovanych z adenohypofyzy (Mol et
al., 1997) v posledni tfetiné gravidity. Stimuluje vyvoj mlééné Zlazy (Aspinall et Cappello,
2015), napomaha spoustét a udrzovat laktaci (Colville et Bassert, 2016). Po zahajeni laktace
je prolaktin uvolilovan tak dlouho, dokud dochazi ke stimulaci struku mladétem. Po odstavu
mlad’at se sekrece prolaktinu zastavi, zastavi se mlécnéd produkce, dojde k vysuSeni mlécné

zlazy a k jeji involuci (Colville et Bassert, 2016).

3.1.3.1.4 Rustovy hormon (GH)
Rustovy hormon je zodpovédny za spravny rast a vyvoj mlééné zlazy (Marti, 2009). Funguje
jako zprostfedkovatel pro pifisun zivin z télnich tkdni nutnych pro syntézu mléka (Reece,

2011). Ke své ¢innosti potiebuje specificky receptor GHR ze skupiny cytosint (Mol et al.,
1997).

3.1.3.1.5 Oxytocin

Oxytocin je peptidicky hormon (Reece, 2011) uvoliiovany z neurohypofyzy (Aspinall et
Cappello, 2015). Oxytocin pronikd do mlééné Zlazy, kde zpisobuje kontrakce
myoepitelialnich bunék rozmisténych okolo mléénych alveold a kandlki a tim dochazi

k vypuzeni mléka (Colville et Bassert, 2016).

3.2 Nadorové bujeni na mlécné Zlaze feny

Dle Argyla et al. (2008) jsou nadorova bujeni jednou z hlavnich pfi¢in umrtnosti
domacich zvifat. Nadorové bujeni mlécné zlazy patii mezi nejcastéjSi nddorova onemocnéni
fen (Simon et al., 2009). V oblastech, ve kterych se v ¢asném véku 8 tydni az 12 mésicu
provadi preventivni ovariohysterektomie se incidence tohoto onemocnéni sniZuje (Sorenmo et

al., 2011). V zemich, které neprovadéji preventivni ovariohysterektomii, mezi které patii
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napiiklad Italie, se incidence nadorti mléénych 714z odhaduje az na 70 % ze vSech nadorovych
onemocnéni (Merlo et al., 2008). Dle Sleeckx et al. (2014) piedstavuje nadorové bujeni
mlécné zlazy vice nez 40 % ze vSech moZznych nadorovych onemocnéni. Niemand et Sutter
(1996) ve své knize uvadéji, Ze tato hodnota dosahuje az 52 %. Podle Meutena (2002) je
stanoveni poméru malignich a benignich nédorti obtizné, nebot’ obzvlast¢ malé benigni
nadory nejsou veterinarnim lékafem zpozorovany nebo nejsou chirurgicky odstranény. Na
zakladé histologickych a biologickych kritérii 1ze odhadnout, Ze piiblizné 30 % chirurgicky
odstranénych nadort mlécné zlazy je malignich (Meuten, 2002). Ze 70 % byva castéji
postizena kaudalni ¢ast mlécné zlazy (Straw, 2005) a to z divodu vétsi velikosti kaudalnich
mammarnich komplext. Vzhledem Kk vétsi velikosti téchto komplexd je zde také vétsi
mnozstvi somatickych bunék a je tak zvySend pravdépodobnost, Ze tyto builky mohou
vygenerovat nador (Marti, 2009).

Na rozdil od fen, u kterych je vznik nadorového bujeni na mlééné zlaze pomérné
Castym jevem, se u pst jedna o ojedin€lé onemocnéni. Jejich vyskyt je spojovan v souvislosti

s tvorbou nadort na hormonaln¢ aktivnich varlatech (Niemand et Sutter, 1996).

3.2.1 Obecna onkologie

Lékarsky obor zabyvajici se diagnostikou, 1é¢bou nadorovych onemocnéni a jejich
prevenci se nazyva onkologie (Vorlicek a kol., 2006). Rozvoj nadorového onemocnéni je
slozity né€kolikastupiiovy proces (Klener et Klener, 2013), ktery zahrnuje akumulaci zmén
nebo chyb v bunécné DNA (Morris et Dobson, 2008).

Novotvary jsou definovany jako tkan¢ s abnormalnim nekoordinovanym ristem, které
se vyvijeji rychleji nez tkané sousedni. Mohou byt benigniho ¢i maligniho pivodu, avsak
termin ,,rakovina® se uziva pouze pro maligni rist. Neoplastické buiiky se od normalnich
bunék 1i8i nekontrolovatelnou proliferaci, kterd je nezavisla na pozadavku na nové burky.
Dale pak naruSenou bunéénou diferenciaci a zménou bunééné komunikace a adheze (Morris
et Dobson, 2008). Nadory vznikaji akumulaci mutaci, které zpasobuji poruchu bunétné
proliferace a genetické integrity v somatické bunice (Withrow et al., 2012). Genetické zmény
se mohou vyskytovat uz v bunikach zarode¢nych linii, v takovém piipad€ mohou byt ptitomny
ve vSech buikach téla uz pii narozeni. Castéji se objevuji spontanné jako soudast procesu
starnuti. K akumulaci téchto spontannich mutaci dochdzi relativné pomalu, casto je vSak
urychlena diky kritickym faktorim (Morris et Dobson, 2008), jako jsou napiiklad viry,
mutagenni chemické latky a zafeni (Meuten, 2002). Kroky vedouci K neoplastické

transformaci buniky zahrnuji naruSeni genii, které tidi bunécny rist a diferenciaci. Tyto
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specifické geny mohou byt aktivovany, v takovém pfipadé se jednd o onkogeny. Mohou byt

inaktivovany - ty se oznacuji jako nddorové supresorové geny nebo muize byt pozménéna

jejich uroven (Morris et Dobson, 2008).

Geny, které podporuji buné¢ny rust, se nazyvaji protoonkogeny (Alberts et al., 2005).

Jedna se o geny, které koduji proteiny podilejici se na regulaci bunécného ristu a proliferaci.

Mutace téchto gend tedy zplsobuji pozitivni rist a proliferaci vedouci k nekontrolovanému

rastu bunék (Meuten, 2016). Ve svém pfirozeném stavu nemaji protoonkogeny transformaéni

potencial k tvorbé nadoru (Argyle et al., 2008), pokud vsak dojde k poruse struktury genu,

mohou zménit svou bunécnou funkci a transformovat se na onkogeny (Meuten, 2016).

Mechanismy aktivace protoonkogent na onkogeny zahrnuji:

e Chromozomalni translokace — protoonkogeny jsou translokovany v genomu z jednoho
chromozomu na jiny a u protoonkogent tak mtize dojit k pozménéni funkce (Argyle et al.,
2008). Pii translokaci protoonkogenti vznika abnormalni hybridni gen, ktery koduje
messenger RNA (mRNA), kterd obsahuje informace z obou gent. Kdyz je tato informace
z mRNA ptelozena, vznikéd hybridni protein nazyvany jako fizni protein. V tomto piipadé
je fuznim proteinem aktivni onkoprotein (Meuten, 2016).

e Amplifikace gent.

e Bodové mutace - jednoduché zmény sekvence protoonkogent v sekvenci DNA, které
vedou k tvorbé abnormalnich proteini (Argyle et al., 2008). Poskozeni jednotlivych
nukleotidi bodovymi mutacemi je nejb&zné&j§i strukturdlni zmeénou postihujici
protoonkogeny. Pusobi tak napiiklad nékteré formy zafeni a chemické karcinogeny.
Mutace jednoho nukleotidu muize vést k zaclenéni nové aminokyseliny do proteinu, a
pokud je tato aminokyselina vhodné lokalizovana, mize byt aktivita proteinu zménéna
(Meuten, 2016).

e Virova inzerce - Vlozeni virovych elementli zptisobujicich nador do genomu buiiky vede
ke zméné protoonkogenni funkce, ktera transformuje protoonkogen na onkogen (Argyle et

al., 2008).

Opakem protoonkogenti jsou antionkogeny (Alberts et al., 2005). Jejich tlohou je za
normalnich okolnosti inhibice bunééného ristu a proliferace (Argyle et al., 2008). V ptipadé,
ze jsou nadorové supresorové geny inaktivovany, bunky ztraceji regulacni kontrolu bunécné

proliferace (Meuten, 2002).
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Protoonkogeny a antionkogeny také ovliviluji programovanou bunécnou smrt
apoptézu (Alberts et al., 2005). Pii apoptoze jsou vlivy téchto genli opacné. Zatimco
protoonkogeny bunéénou smrt inhibuji, antionkogeny ji stimuluji. V piipadé, Ze dojde k
utlumu jednoho z genii, vznika dysbalance mezi tvorbou bunék novych a zanikem bunék
starych. Aktivované protoonkogeny a inaktivované antionkogeny zpiisobi nekontrolovatelnou
tvorbu nadorového bujeni (Silbernagl et al., 2012).

Withrow et al. (2012) uvadéji, Ze jsou nadory uspotfadany dle urcité hierarchie do
subpopulace bunék, které umoznuji zachovat nebo ziskat kapacitu pro svou obnovu. Jsou
zodpovédné za vznik a udrzeni nadoru (Withrow et al., 2012). Dle Argyle (2007) obsahuje
seskupeni nadorovych bun¢k malé procento kmenovych buné€k, které se oznacuji jako
tumorogenni. Pro tyto tumorogenni buiiky je typicka schopnost nekone¢né sebeobnovy a jsou
odpovédné za rast tumoru. Kmenové tumorogenni buniky se vyznacuji vysokou rezistenci,
ktera je zpusobena moznosti oprav DNA a také tim, ze se tyto tumorogenni bunky obvykle
vyskytuji v G fazi bunééného cyklu (Klener et Klener, 2013). Ztohoto duvodu jsou
chemoterapeutické 1éky zaméfené na faze cyklu (Withrow et al., 2012).

Rust nadoru zacina klonaln¢ zjedné jediné bunky, ktera prosla neoplastickou
transformaci. Zpocatku jsou vSechny bunky V neoplastické hmoté identické, ale kvuli
genetické nestabilit¢ ziskavaji nadorové bunky genetické a epigenetické zmény, které
zpusobuji heterogenitu tumoru (Meuten, 2016). Aby nddorové buiiky rostly, vyzaduji
nepfetrzity piisun kysliku a zivin. Velmi dilezita je také tzv. angiogeneze (KrSka a kol.,
2014), neboli pfirozend novotvorba cév. Jedna se o proces, ktery se za normaélnich
fyziologickych okolnosti podili na hojeni ran a fraktur a na vyvoji embrya. Nadorové bujeni
muze bez angiogeneze dosahnout maximalni velikosti 1-2 mm?. Do této doby je pfisun zivin a
kysliku zajistovan difuzi. KdyZ nador dosdhne priméru 0,5 mm je uz difuze nedostatecna.
Néador se stava nestabilnim, dochidzi kmutacim a kutlumeni antiangiogenniho
trombospondinu (LukeSova a kol., 2006). Timto dochézi k naruSeni rovnovazného stavu mezi
faktory angiogennimi a antiangiogennimi (KrSka a kol., 2014). Tento nerovnovazny stav
oznacovany jako angiogenni ,,switch® iniciuje proces angiogeneze (LukeSova a kol., 2006).
Mezi faktory, které se na angiogenezi podileji, patfi napiiklad chemokiny, cytosiny,
estrogenni hormony, enzymy a oligosacharidy. Vyznamny vliv ma angiogeneze pro Sifeni
sekundérnich nadori — metastaz (Sttitesky, 2001).

Jednou z vyznamnych vlastnosti nadorového bujeni je schopnost unikat a odolavat

obrannym mechanismim hostitele. Diky transformacim se stavaji téméf nesmrtelnymi,
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mohou Zzit bez ¢asového omezeni a maji snizenou zavislost na metabolickych procesech

hostitele (Halouzka a kol., 2004).
3.2.2 Etiologie

Na vzniku a vyvoji nadori mlééné zlazy ma vliv mnoho faktori, mezi které patii
predevsim plemeno, vek, genetické predispozice, hormonalni pisobeni (Sleeckx et al., 2011).
Dale pak naptiklad chemické faktory a chronické zanéty (Morris et Dobson, 2008). Pro
nadorové onemocnéni mlécné zlazy feny je typickym ptikladem starSi pohlavné intaktni fena
nebo fena kastrovana v pozdnim véku s hmatatelnymi nadory na mlécné liste¢ (Sorenmo et al.,

2011).

3.2.2.1 Plemeno a genetické predispozice

Nédorovd onemocnéni se mohou projevit u kteréhokoliv plemene (Sorenmo et al.,
2011), castéji se vSak vyskytuji u ¢istokrevnych pst (Sleeckx et al., 2011). Podle Sorenma et
al. (2011) maji zvysené predispozice k vyskytu naddortt mlééné zlazy anglicti SpringerSpanclé,
anglicti setfi, pointfi, kokrSpan€lé, némecti ov¢aci a afgdnsti chrti. Z malych plemen to jsou
pfedevs§im Civavy, maltézsti psici, jezevcici, biglové, west highland white teriéfi, biSonci a
yorkshirsti teriéti (Sorenmo et al., 2011). Mezi faktory ovliviujici vyskyt nadorového
onemocnéni patii také ptibuzenska plemenitba. Psi, ktefi maji vysoky koeficient inbreedingu,

jsou postizeni Castéji nez kiizenci (Ferguson, 1985).

3.2.2.2 Vék

(Sorenmo et al., 2011). Nadorové onemocnéni mlécné Zlazy postihuje nejcastéji pohlavné
intaktni feny ve stfednim az pozdnim véku 6 az 11 let (Withrow et al., 2012). Dle Sleeckx et
al. (2011) se hlaseny primér pohybuje v rozmezi 8-10 let. Sorenmo et al. (2011) ve své knize
uvadi studii, kterd prokéazala vékovy rozdil mezi nastupem malignich a benignich nadord.
Zatimco u pst s malignim nalezem se prumérny vék pohyboval okolo 9,5 let, u psi

s nezhoubnym nadorem byl primérny vek 8,5 let (Sorenmo et al., 2011).

3.2.2.3 Hormonalni ptisobeni

Nadory mlécné zlazy se vyskytuji témét vyhradné u fen, u pst jsou ojedinélé

(Moulton, 1978) a to z diivodu absence potiebné smési hormont ke spravnému vyvoji zlazy u
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samciho pohlavi (Colville et Bassert, 2016). Vyvoj nadorit mlécné zladzy je tzce spojen
s produkci sami¢ich hormont estrogeni a progesteronu (Morris et Dobson, 2008). Mlé¢na
zlaza je tizena hormonalnim profilem, ktery reguluje pocatecni rozvoj mlécné zlazy pti
pohlavnim zrani, cykli¢nosti a biezosti (Moulton, 1978). Nékteré hormony mohou ovliviiovat
vyvoj novotvarti zvySenim replikace bunék a jejich progresi (Morris et Dobson, 2008). Za
normalnich fyziologickych podminek je rist mammérni tkané stimulovan ovarialnimi
steroidnimi hormony (Sleeckx et al., 2011). Estrogeny spolu s progesteronem zvySuji
rustovou frakci a epitelidlni proliferaci mlécné zlazy. To miize vést k nahromadéni
spontannich mutaci a knaslednému rozvoji neoplasii (Sorenmo et al., 2000).
Nejintenzivnéj$im vyvojem prochdzi mléénd zlaza v prubéhu metestru, kdy dochazi
k proliferaci kanalkd a alveoli. Béhem této faze vytvareji alveolarni bunky tukové kapénky a
v kazdém alveolarnim lumenu je vidét malé mnozstvi sekretu. Pokud zvife nezabiezlo,
dochdzi vtomto okamziku k involuci mlééné Zzlazy charakterizované zmensenim lalok,
proliferaci pojivové tkan¢ obklopujici kazdy lalok a degeneraci epitelidlnich bunék (Moulton,
1978). Tento stav nastava pii kazdém estralnim cyklu, diky ¢emuz je fena postupem ¢asu vice
nachylna ke vzniku novotvarQi (Sleeckx et al., 2011). Na cilovych builkéach se nachazeji
receptory pro steroidni a peptidové hormony (Svoboda a kol., 2001). Estrogenové a
progesteronové receptory byly také identifikovany na 40-70 % psich novotvard (Morris et
Dobson, 2008). Zhruba 44 % novotvari ma receptory pro estrogen i progesteron a 50 %
novotvarll mé receptory pouze pro estrogeny (Svoboda et al., 2001). Tyto steroidni hormony
maji pravdépodobné primarni uinek na cilové buiikky béhem ranych stadii karcinogeneze
(Withrow et al., 2012), zatimco u stadii pozdni karcinogeneze jsou bufiky novotvard
steroidnimi hormony ovliviiovany minimalné (Svoboda a kol., 2001).

K odstranéni hormonalnich vykyvi, které ovliviiuji vznik novotvari na mlécné zlaze,
Ize vhodné vyuzit rané ovariohysterektomie (Morris et Dobson, 2008). U fen, které
nepodstoupily ovariohysterektomii je nalez novotvari mlécné zlazy az 4x Castéj$i oproti
fenam kastrovanym (Withrow, 1975).

Se zvySenym rizikem vzniku nadort mléc¢né zlazy také souvisi farmakologické
podavani hormonl estrogenti a progestinii (Sorenmo et al., 2011), které se vyuZivaji
k prevenci harani (Sleeckx et al.,, 2011). Dle Sorenma et al. (2011) se u fen 1éenych
progestiny rozvijely prevazné benigni nadory, zatimco u fen, kterym byla poddvéana

kombinace estrogentl, a progestinii vznikalo podstatné vice malignich nadort.
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3.2.2.4 Trauma, chronicky zané¢t

Chronicky zanét muze vést k bunéénym mutacim, které nasledné zplsobuji

neoplastickou transformaci (Withrow et al., 2012).

3.2.2.5 Vyziva

Jisté predispozice pro vznik nddorového bujeni piedstavuje také dietni strava zaloZzena
pfedevs§im na mase, diky ¢emu je strava bohatd na tuky (Munson et Moresco, 2007). Masova
dieta vedouci k obezité ovliviiuje vznik hyperinsulinémie a zvySeni hodnot ristového faktoru
IGF1. Tento stav zptlisobi narast koncentrace estrogenii a tim zvysi riziko vzniku nadorového

onemocnéni (Soremno, 2003).
3.2.3 Klasifikace a morfologie nadori mlééné Zlazy

Nejlepsi metodou pro stanoveni diagnozy a nasledné progndzy je biopsie s naslednym
histopatologickym vySetfenim (Meuten, 2002). Biopsie umoziluje prozkoumat bunécné
komponenty nadoru, jeho architekturu a vztah k sousednim tkanim (Morris et Dobson, 2008).
Mikroskopické vysetieni nadorové tkané umoziuje urcit typ nadoru, piifadit jej do vhodné
skupiny a ptredpoveédét biologické chovéani tohoto tumoru (Stfitesky, 2001). Z davodu
ulehéeni komunikace mezi jednotlivymi veterinarnimi lékati a patology, a také z divodu
zdokonaleni péce o zvifata postiZena nadorovym onemocnénim vypracovala organizace WHO
(World Heatlh Organization) doporuceni, sjednocujici klasifikaci novotvarti na mlécné zlaze
feny. Nadorové bujeni mlécné zlazy je zde klasifikovano na zaklad¢ histologické struktury,
morfologické charakteristiky a na zakladé¢ biologickych vlastnosti. Protoze je stanoveni
histopatologické diagndzy a s ni souvisejici prognozy obtizné (Novotny a Halouzka, 2005),
bylo pro rozdéleni nadord mlééné zlazy navrzeno mnoho klasifikaénich metod (Sleeckx et al.,
2011). Vsechny klasifika¢ni systémy jsou navrzeny tak, aby stru¢né sdélovaly informace o
tom, zda je tumor agresivni a jaka je pravdépodobnost, Ze dojde k napadeni dalSich tkani
formou metastaz (Kiehl et al., 2016). Jeden z nejcastéjSich zpuisobt tfidéni tumord v mediciné
je zaloZen na morfologickém vySetieni, pfi kterém se urCuje typing, staging a grading tumoru

(Halouzka a kol., 2004).
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3.2.3.1 Kilasifikace dle typu, rozsahu a stupné diferencovanosti tumoru

K posouzeni nddorového bujeni vyuzivame v mediciné systém, zohlednujici typing —
typ nadoru, staging — rozsah nadoru a grading — stupen diferencovanosti neboli vyzralosti

nadoru (Vorreith, 1988).

3.2.3.1.1 Typing

Jedna se o urceni histologického typu nadoru (Becker et al., 2005). Nadory Ize rozd¢lit
na zaklad¢ druhu postizené tkan¢ a dle jejich chovani (Vorreith, 1988).

Dle druhu postizené tkan¢ rozliSujeme nadory mezenchymové pochazejici z vazivové
pojivové tkané¢ — mezenchymu. V piipadé zhoubnych — malignich nadori hovofime o
sarkomech. Dale pak epitelialni nadory pochazejici z epitelu, oznaované jako karcinomy,
adenomy (Rejthar a Vojtések, 2002). Epitelialni nadory predstavuji vétSinu nadort mlécné
zlazy (Bergman, 2007). Tfetim typem jsou nadory smiSené (Niemand et Sutter, 1996). Na
zaklad¢ biologického chovani lze nddory rozdélit na dvé primdrni skupiny a to na nédory
benigni a maligni (Halouzka a kol., 2004).

Benigni tumory jsou vazivové opouzdiené, obvykle homologni nadory organoidni
stavby (Halouzka a kol., 2004), které rostou vyhradné na jednom misté a nepostihuji okolni
tkané¢ (Weinberg, 2006). Intenzita jejich ristu je pomalejSi oproti nadorim malignim
(Halouzka a kol., 2004) a také nezakladaji metastaze. Ackoliv nejsou benigni nadory
metastaticky aktivni, mohou vyvolavat lokalni tlak, obstrukce nebo formovat 1éze zabirajici
prostor, piikladem takového nadoru je benigni nador mozku (Withrow et al., 2012). V mistg,
kde neni mozné vtlacit okolni tkané¢ do volného prostoru, dochazi k atrofiim a k naruSeni
funkce téchto tkani (Sttitesky, 2001). Benigni — nezhoubné nédory jsou pevné, oddélené od
okolni tkan€¢ a pod kizi jsou volné pohyblivé (Ferguson, 1985). Jsou slozeny z dobie
diferenciovanych bun€k uniformniho vzhledu, z podpirnych trdmci, cév a nadorového
parenchymu (Halouzka a kol., 2004). Tendence jejich ristu je spiSe expanzivni nez invazivni
(Morris et Dobson, 2008) a to z toho divodu, Ze se rysy nadorovych bunék pfili§ nelisi od
rystt zdravych bunék. Pro expanzivni rist je typické mechanické stlaceni sousedni tkané
rostoucim koheznim nadorem (Halouzka a kol., 2004). Benigni nadory maji predvidatelng;si
klinicky prubeh a obvykle nejsou zivotu nebezpecné (Morris et Dobson, 2008). Klopfleisch
(2016) ve své knize uvadi, ze vétSina benignich nadorti obsahuje estrogenové a
progesteronové receptory. North et Banks (2009) se spolu s Morris et Dobson (2008) shoduji,

ze ptiblizn€ 50 % nadort vyskytujicich se na mlécné Zlaze feny patii mezi nadory benigni.
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Maligni neboli zhoubné nadory jsou obvykle heterologni (Goldschmidt et al., 2011)
neohrani¢ené novotvary (Morris et Dobson, 2001), pro které je typicky invazivni a
destruktivni zplisob rastu a schopnost metastazovat na jind mista Vv téle (Morris et Dobson,
2008). Jsou nepiesné ohraniGené a ztoho duvodu jsou obtizn¢ odstranitelné. Obsahuji
atypické, polymorfni a mnohojaderné bunky. Typickd je pro né zvySena mitotickd aktivita
(Goldschmidt et al., 2011). Zatimco ptiblizné¢ 50 % mammarnich nadorl je benignich, jsou
maligni nadory zastoupeny cca ve 20-40 % (North et Banks, 2009). Histologicka stavba
maligniho nadoru je zavisla na stavbé pavodni tkan¢ (Halouzka a kol., 2014). Zatimco
benigni nadory obsahuji estrogenové a progesteronové receptory, maligni mammarni nadory
je obvykle nemaji. To znamena, ze jsou pravdépodobné¢ nezavislé na vnéjsich hormonalnich
podnétech (Klopfleisch, 2016). Zhoubné nédory se projevuji agresivnim rdstem a tvorbou
metastaz (Halouzka a kol., 2014). Nadory mohou metastazovat dvéma zpusoby. Bud’to
lymfatickou cestou do lokalnich a regionalnich lymfatickych uzlin nebo cestou hematogenni.
Timto systémem je umoznén rozvoj sekundéarnich (dcefinych) nadort - metastazi v ostatnich
organech. Sarkomy a melanomy obvykle metastazuji hematogennim zptisobem, zatimco
karcinomy a néadory Zirnych bunck lymfatickou cestou (Morris et Dobson, 2008). Proces
tvorby metastdzi zahrnuje tii faze, pii kterych dochdzi k uvolnéni, transportu a k usazeni
(Moulton et al., 1970). Prvni faze vzniku metastazi spo¢iva v oddéleni nadorové buiky od
primdrniho nddoru (Morris et Dobson, 2008). Nadorové bunky museji byt schopné
mobilizovat a rozrusit tkanové bariéry a tim ziskat pfistup k cévnim kapilaram. To vyZaduje
sekreci proteolytickych enzymd, ristovych faktort a naptiklad cytokind. Tyto enzymy mohou
byt produkovany budto samotnymi nddorovymi buiikami nebo zdravymi buitkami
stimulovanymi nadorovymi buiikami (North et Banks, 2009). Déle je nddorova buiika pomoci
cév zanesena na nové misto, kde agreguje skrevnimi komponenty a fibrinem (Morris et
Dobson, 2008). Posledni fazi procesu tvorby metastaz je jejich usazeni na cilové misto, kde
zah4ji tvorbu dcefiného tumoru (Moulton et al., 1970). Nadorové bunky se pfipojuji na
vaskularni endotel a produkuji proteolytické enzymy, kterymi rozrusuji extraceluldrni matrix,
diky ¢emuz pronikaji do cilového mista (North et Banks, 2009). Nadorova butika pronikd do
okolniho parenchymu a zahajuje svijj rist. Béhem tohoto procesu musi uniknout obrannym
mechanismim hostitele (Morris et Dobson, 2008). Timto zpiisobem vznikaji dal$i rakovinova
loziska. Metastdze je mozné rozdelit na dva typy a to na metastdze selektivni a
histohomologni. Histohomologni typ metastdzi se tvoii na totozném typu tkan¢ jako primarni
nador. Jsou tvofeny naptiklad kostnimi tumory. Metastaze selektivni se pfichycuji na jeden

druh tké&né. Jejich piikladem jsou karcinomy prostaty, které je vytvareji v obratlech (Krska a
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kol., 2003). Castym mistem pro metastaze jsou lymfatické uzliny (64 %), dale pak plice (53
%), jatra (13 %), ledviny (11 %), srdce (11 %) a kosti (10 %). Metastaze Sitené lymfatickou
cestou sméfuji ze dvou kranidlnich pard do axilarnich lymfatickych uzlin a ze dvou
kaudélnich part do tfiselnych lymfatickych uzlin. Odtok od prostiedniho paru smeétuje
k axilarnim nebo k tfiselnym lymfatickym uzlinam (Niemand et Sutter, 1996). Ve vétsiné
ptipadi navodi bunka tzv. bunéfny spanek, béhem néhoz ziskava signaly k iniciaci
proliferace a nasledn¢ k ristu. Metastaze jsou schopné zahgjit vlastni angiogenezi a cely
proces vzniku metastdzi se tak muze opakovat a mohou vznikat metastdze z metastazi
(Khanna, 2005). Vzdalené metastaze mohou mit na svédomi az 90 % umrti (Krska a kol.,
2014). Pro tento druh nadort jsou tedy typické nékteré klinické ptiznaky jako je ulcerace,
prilnuti k tkanim, intenzivni rast, neohrani¢enost, zanétlivost (Withrow, 1975).

Kazdému nadoru je dle WHO pfifazen osmimistny kod, lomeny cisly 1-3, které
poukazuji na typ nadoru. Cislo 1 znamena, Ze je nador benigni, &islo 2 je hraniéni nador a

¢islo 3 urcuje maligni naddor (Vorreith, 1988).

3.2.3.1.2 Grading

Grading charakterizuje stupen diferencovanosti neboli vyzralosti tumoru (Vorreith,

1988). Hodnoceni grading je zaloZeno na posouzeni morfologickych kritérii nddoru, jako je
stupent bunééné diferenciace, celularita, invazivita, mitoticky index a nekréza. Nejjednodussi
vyhodnoceni pro stanoveni vhodného stupné gradingu posuzuje pouze mitoticky index nebo
invazivitu (Meuten, 2002). Po uréeni téchto kritérii je dany nador zatazen do urcitého stupné
gradingu, pfi¢emz stupen 1 znazoriiuje dobfe diferencovany tumor. Stupen 2 udava stredné
diferencovany tumor a stupeni 3 je Spatn¢ diferencovany tumor (Withrow et al., 2012).
Jednotlivé stupné diferencovanosti tumord jsou znazornény v tabulce ¢. 1. Bylo zjisténo, ze
stupné diferencovanosti poskytuji spolehlivé prognostické informace (Withrow et al., 2012).

Vorreith (1988) udava, ze ¢im méné je nador vyzraly, tim je obvykle vice agresivni.

Gx Stupen diferencovanosti nelze stanovit
G dobfe diferencovany

G, mirné diferencovany

Gs Spatn¢ diferencovany

Gs nediferencovany

Tab. 1 Stupné diferencovanosti tumorti (Konopasek a Petruzelka, 1997).
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3.2.3.1.3 Staging

Staging systém navrzen Svétovou zdravotnickou organizaci (WHO) (Meuten, 2002) urcuje
rozsah nadoru (Vorreith, 1988), jeho umisténi v téle, velikost a zda existuji pfipadné lokalni
nebo vzdalené metastaze (Kiehl et al., 2016). Rozsah nddorového bujeni Ize urcit systémem
TNM, kde pismeno T ptedstavuje velikost primarniho tumoru, N znaci postizeni lymfatickych
uzlin a M znamena pfitomnost vzdalenych metastaz (Meuten, 2002). Klasifika¢ni schéma

systému TNM je shrnuto v tabulce ¢. 2. WHO staging systém je zndzornén v tabulce €. 3.

Priméarni tumor

To zadny diikaz neoplasie
T nador <1 cm

T, nador o primeéru 1-3 cm
T3 nador o primeéru > 3 cm

Postizeni lymfatickych uzlin

No bez metastaz
N, jednostranné zalozené metastaze
N> oboustranné zalozené metastaze

Ptitomnost vzdalenych metastaz

Mo bez vzdalenych metastaz

M, se vzdalenymi metastazemi

Tab. 2 TNM klasifikace nadorového bujeni (Sorenmo et al., 2011).

WHO staging systém

Stage T N M
l. T, No Mo
Il. T No Mo
1. T3 No Mo
V. Ta (jakékoliv) Ny Mo
V. Ta (jakékoliv) Na (jakékoliv) M

Tab. 3 WHO staging systém pro nadory mlécné zlazy (Argyle et al., 2008).
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3.2.3.2 Klasifikace nadorového bujeni dle WHO

3.2.3.2.1 Nadory benigni

Nédory nezhoubné, vznikajici z bun€k stromatu, epitelidlnich a myoepitelidlnich
(Novotny a Halouzka, 2005).

Prosty adenom - pomérné vzacny, ohranic¢eny nador s tubularnim usporadanim buné¢k
a obCasnym zachovanim sekrecni funkce. U psti se mliize vyskytovat solidni prosty adenom
s myoepitelialnimi bunkami vietenovitého tvaru (Novotny a Halouzka, 2005).

Komplexni adenom - nej¢astejsi tumor mlécné zlazy u fen (Munson et Moresco, 2007)
tvofeny myoepitelidlnimi a epitelidlnimi limunalnimi bunkami. Typicky je pro tento druh
nizky index mitdzy, vyS$i stupen gradingu, enkapsulace a absence nekrozy (Novotny a
Halouzka, 2005).

Bazaloidni adenom - dobfe ohrani¢eny, nemetastazujici tumor s palisaddovym
usporadanim buné¢k. Je tvofen provazci epitelidlnich monofonnich bunék, které mohou
keratinizovat. Na povrchu se nachazi tenkéd bazalni membrana (Novotny a Halouzka, 2005).

Fibroadenom - tumor tvofen luminalnimi epitelialnimi buiikami a bunkami fibroblasta.
Ve fibroadenomu mohou byt pfitomny také myoepitelidlni buiiky, jejichz pfitomnost mize
stizit rozliSeni od adenomu komplexniho (Novotny a Halouzka, 2005).

Benigni smiSeny tumor - jedna se o Casty tumor, tvofeny luminalnimi epitelialnimi
bunkami, myoepitelialnimi bufikami S pravdépodobnym vyskytem bunék stromatu, které
mohou podléhat metaplazii a tvofit kost, chrupavku a tukovou tkan (Novotny a Halouzka,
2005). Dle Damascena et al. (2014) piedstavuji smisené nadory 40-50 % benignich nadord.
Munson et Moresco (2007) uvadéji, ze se jedna pievazné o nadory myoepitelialniho ptivodu.
Typicka je pro ného volna pohyblivost a potencial pro zménu k malignité (Moulton, 1978).

Duktalni papilom - jedna se o vzacny nador vyrUstajici jako papiliformni nebo
lalo¢naté vyb&Zzky slizni¢niho epitelu v podobé komplexniho nebo prostého adenomu ve

vyvodu zlazy (Novotny a Halouzka, 2005).

3.2.3.2.2 Nadory maligni

Maligni nadory tvoti zhruba 50 % novotvari mlécné zlazy (Sleeckx et al., 2014).

Neinfiltrujici in situ karcinom - jedna se o malé (Withrow et al., 2012), multicentrické,
makroskopicky témét nepozorovatelné 1éze (Novotny a Halouzka, 2005) vznikajici v epitelu
(Withrow et al., 2012). Neinfiltrujici karcinom je tvofen jednim typem bun¢k, které

nenapadaji okolni tkané (Novotny a Halouzka, 2005). Z diivodu, Ze nenapada okolni tkané a
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nezaklada vzdalené metastaze je jeho prognéza oproti invazivnimu karcinomu mnohem lepsi.
Mize vSak predstavovat rizikovy faktor pro vznik invazivniho karcinomu (Sanchez-Céspedes
etal., 2015).

Prosty karcinom - Karcinom tvofeny jednim typem bunék — epitelialnimi epitelialnimi
buiikami se silnou tendenci napadat sousedni tkdn¢ a cévy (Novotny a Halouzka, 2005).
Typicky je pro né rychly rast (Moulton, 1978). Doba piezivani u tohoto nadoru je 10-12
mésict (Novotny a Halouzka, 2005).

Komplexni karcinom - Vyznacuje se nadorovou proliferaci epitelu a myoepitelidlnich
bunék a expanzivnim rastem (Novotny a Halouzka, 2005). Dle Munson et Moresco (2007) se
projevuje u psi ¢astéji nez u ostatnich druhii savct. Doba piezivani komplexniho karcinomu
je cca 10 mésicti (Novotny a Halouzka, 2005).

Zvlastni typy karcinomt — kategorie, mezi které patii karcinom z vietenovitych bunck,
skvamocelularni dlazdicovy karcinom, mucindzni karcinom a karcinom bohaty na lipidy
(Novotny a Halouzka, 2005).

Karcinom z vietenovitych bunék — u pst pomérné vzacny tumor. Je tvofen
vietenovitymi bufikami obklopenymi retikularnimi vlakny (Novotny a Halouzka, 2005). Maji
velkd jadra a bunky, které produkuji keratinové intracytoplazmatické tonofilamenty a
mezibunééné mosty s prilezitostnou tvorbou riznorodych lozisek dlazdicové epitelové
diferenciace (Goldschmidt et al., 2011). U tohoto typu nadoru je mozné provést
imunohistologickou reakci na keratin a vimentin, ktera je v pfipadé karcinomu pozitivni. Tato
reakce je provadéna pro rozeznani karcinomu od fibrosarkomu (Novotny a Halouzka, 2005).

Skvamocelularni dlazdicovy karcinom — karcinom vznikajici z dlazdicovych bunék
strukového kandlku a duktalnich epitelidlnich bunék. Jednd se o bunky, které musely
podstoupit spinoceluldrni metaplazii s neoplastickou transformaci (Goldschmidt et al., 2011).
Vyskyt je vzacny (Novotny a Halouzka, 2005), pfi napadeni okolni tkané se stavaji
vietenovitymi. Z tohoto divodu mohou ztracet nékteré z vlastnosti dlazdicovitych bunék
(Tavassoli et Davilee, 2003).

Mucindzni karcinom — u pstl vzacné se vyskytujici nador (Novotny a Halouzka, 2005)
s produkci intracelularniho a extracelularniho mucinu (Tavassoli et Davilee, 2003). Nadorové
burniky maji polyedricky tvar a vakuolizovanou cytoplazmu (Novotny a Halouzka, 2005).

Karcinom bohaty na lipidy — u psii extrémné vzacny novotvar obsahujici az 90 %
neutralnich cytoplasmatickych lipidii v neoplastické bunice (Tavassoli et Davilee, 2003).

Sarkom — velké, dobfe ohrani¢ené, tuhé nadory piedstavujici 10-15 % nadord mlécné

zlazy (Novotny a Halouzka, 2005). Diky potencidlu zaklddat vzdalené metastdze nemaji
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sarkomy pfili§ dobrou prognézu (Antuofermo et al., 2007) a doba pfezivani je cca 10 mésici
(Novotny a Halouzka, 2005). Dle Dobson et Lascelles (2011) tvoii metastaze 75 % sarkomtl.
Mezi nadory, které fadime mezi sarkomy, patii osteosarkom a fibrosarkom (Straw, 2005).

Osteosarkom — dle Withrowa et al. (2012) se jedna o nejcastéjs$i mezenchymalni tumor
postihujici mlécnou zladzu. Je tvofen neoplastickymi bunkami, které produkuji osteoid.
Osteosarkom mitize obsahovat bud’ to jen kost, v takovém ptipadé¢ mluvime o jednoduchém
osteosarkomu. Nebo muze byt v kombinaci s chrupavkou a vazivem a ty oznaCujeme jako
kombinované (Novotny a Halouzka, 2005).

Fibrosarkom — sarkom tvofeny vietenovitymi buiikami vytvaiejici retikularni a
kolagenni vlakna, ktera jsou uspoifadana bud’ paraleln€, nebo chaoticky. Mohou byt také
usporadana okolo cév jako v hemangiopericytomu (Novotny a Halouzka, 2005). Dle
Goldschmidta et al. (2011) maze vzniknout z jiZ existujiciho tumoru nebo z intersticidlniho
stromatu zlazy.

Karcinosarkom — pro karcinosarkomy je charakteristicka tuha konzistence a dobré
ohraniceni (Bergman, 2007). Dle Tavassoli et Davilee (2003) se jedna o velmi agresivni
tumor, avSak jeho vyskyt je podle Novotného a Halouzky (2005) minimalni. Je tvofena
bunikami podobnymi malignim epitelovym bunkam a bunkami, které pfipominaji pojivovou
maligni tkan. Zaklddat metastdze muze sarkomova i karcinomova c¢ast. Priméma doba
ptezivani ¢ini 18 mésict (Novotny a Halouzka, 2005).

Karcinom/sarkom vznikajici v benignim tumoru — pokud se v benignim — nezhoubném
nadoru nachazeji noduldrni formace s neobvyklymi builkami, tzv. maligni komponenty,

mohou tyto komponenty ptrevysit prvotni nezhoubny nador (Novotny a Halouzka, 2005).
3.24 Lécba

Lécba a progndéza mamarnich tumort zavisi na povaze a rozsahu nadoru (Morris et
Dobson, 2008). Mezi mozné metody 1é¢by patii chirurgicka a radiaéni terapie, chemoterapie
(Novosad, 2003) a hormonalni terapie (England et Heimendahl, 2012), ktera vSak neni moc
rozsitena (Withrow et al., 2012). Pro uspésnou 1écbu je nutné spravné definovat histologicky
typ a stupenn nadoru, jeho velikost a rozsah (Morris et Dobson, 2008). Dle Feldmana et
Nelsona (2004) je metoda 1écby urcena velikosti nadoru, jeho fixaci k sousednim tkanim,

mnozstvim 1¢ézi a vzdy by méla byt vybrana nejjednodussi metoda k jeho odstranéni.

26



3.2.4.1 Chirurgicka terapie

Nejcastéjsim (North et Banks, 2009) a nejucinnéjsSim prostiedkem 1éCby vétSiny
novotvari je dle Morrisona et Dobsona (2008) jeho chirurgické odstranéni, které predstavuje
nejvyssi pravdépodobnost na vyléceni. Chirurgicka terapie je primarni metodou pro
odstranéni nadord mlééné zlazy (England et Heimendahl, 2012), s vyjimkou vzdalenych
metastaz a zanétlivych karcinoma (Meuten, 2002). Cilem chirurgické terapie je odstranéni
primarniho tumoru a zabranéni rozvoje sekundarnich metastaz (Withrow et al., 2012). Uzitim
této terapie je mozné ovlivnit pribéh onemocnéni a zvysit tim kvalitu Zivota zvifete (Fossum,
2007). Pfed samotnym zakrokem je nutné provést klinické vySetfeni zahrnujici fyzické,
hematologické a rentgenologické (RTG) vySetfeni pro odhaleni piipadnych vzdalenych
metastaz (Meuten, 2002) a podle Withrowa (1975) také k dalsimu hodnoceni dychaciho a
kardiovaskularniho systému. RTG vysetieni hrudniku se provadi v pravé a levé laterolateralni
projekci. Na RTG snimcich jsou viditelné metastaze az o priméru vétsim jak 0,5 cm
(Niemand et Sutter, 1996).

Mezi metody chirurgické terapie patii lumpektomie zvana také jako nodulektomie,
mammektomie, regiondlni mastektomie, unilaterdlni a bilaterdlni radikalni mastektomie
(North et Banks, 2009).

Lumpektomii oznacujeme jednoduchy zakrok (Argyle et al., 2008), pti kterém jsou
odstranény pevné, povrchové (North et Banks, 2009), nefixované léze mensi jak 0,5 cm
(Morris et Dobson, 2008), které jsou vétSinou benigniho charakteru. Jedna se o chirurgicky
zakrok, ktery by nemél byt pouzit pro odstranéni malignich novotvart (Withrow et al., 2012).
Podle Morrise et Dobsona (2008) by méla byt lumpektomie povazovana za proceduru biopsie.

V piipadé¢ mammektomie dochazi k odstranéni jedné mlécné Zlazy z fetézce (Argyle et
al., 2008). Novotvary jsou zde lokalizovany centralné uvniti zlazy (Morris et Dobson, 2008),
dosahuji velikosti vice jak 1 cm a mohou vykazovat fixaci k okolnim fasciim a ktzi (North et
Banks, 2009).

Regionalni mastektomii vyuzivame v pfipad€, Ze je nutné odstranit vice jak jednu
zlazu (Argyle et al., 2008). Volime ji v piipadé, ze je tumor lokalizovan mezi dvéma zlazami
a v pripad¢ vyskytu mnohacetnych tumorii na okolnich zlazach (Fossum, 2007). Regionalni
mastektomie je zaloZena na principu odvodu lymfy ze zlaz 1. — 3. do axilarnich lymfatickych
uzlin, zatimco lymfa ze 4. — 5. Zlazy je odvadéna do povrchovych tfiselnych uzlin a stfedni
kycelni lymfatické uzliny. Z tohoto divodu by mély byt zlazy 1. — 3. a zlazy 4. — 5.
odstranény spolecné (Klopfleisch, 2016).
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Pfi unilateralni radikalni mastektomii se odstrafiuje cely fetézec mlééné zlazy na jedné
stran¢ (Argyle et al., 2008), v¢etné podkozniho vaziva a lymfatickych uzlin (Fossum, 2007).
Jedna se o snazsi a rychlejsi metodu oproti vicenasobné mammektomii (Morris et Dobson,
2008).

V piipad¢ bilateralni radikalni mastektomie dochazi k odstranéni obou fetézcti mlécné
zlazy (Argyle et al., 2008). Z diivodu obtizného, v mnoha ptipadech az nemozného sesiti klize
po zakroku, se jedna o metodu, kterd se moc nedoporucuje (Fossum, 2007). Pokud musi byt

pouzit tento typ terapie, doporucuje se rozde€lit zakrok na dvé samostatné operace. Nejprve by

vvvvvv

3.2.4.2 Radiacni terapie

Radia¢ni terapie neboli radioterapie je metoda vyuzivajici vysokoenergetickou radiaci,
ktera zpusobuje znehodnoceni genetického materialu tumorové bunky a tim dochazi k jejich
redukci az usmrceni (Straw, 2007). Pii 1é¢bé nadorového onemocnéni mlééné zlazy fen je
malokdy vyuzivédna, hraje vSak vyznamnou roli pfi lokdlnim recidivujicim onemocnéni, u
kterych neni mozné provést dal§i chirurgické zakroky nebo u pacientll s regionalnimi
metastazami v lymfatickych uzlinach, které také nejsou vhodné k chirurgickému zakroku.
V takovych piipadech je radiacni terapie povazovéana za paliativni 1écbu (North et Banks,
2009).

Radioterapii je mozné rozdé¢lit na interni a externi radiaci. Pfi interni radiaci se
pouzivaji radioizotopy, které jsou vlozené do nadoru ¢i okolni tkan¢ (Straw, 2005). Externi
radiace patii ve veterinarni medicin€ mezi nejcastéji pouzivané metody (Withrow et al., 2012)
zprostfedkované pomoci piistroje (Straw, 2005). Lze ji rozdélit na orthovoltagni typ a
megavoltagni typ, ktery je vhodné pouzit pro hloubéji lokalizované tumory a to diky jeho
vysoké penetracni schopnosti (Withrow et al., 2012). Jedna se o bezbolestnou metodu
provadénou pod celkovou anestezii, z divodu zajisténi nehybnosti zviiete (Straw, 2005).

I ptesto, Ze je ozafovani vyznamnym pomocnikem v boji s nadorovym onemocnénim,
predstavuje také urcité riziko pro normalni zdravé tkang, které jsou mnohdy na zéfeni
citlivéj§$i nez bunky nddorové. Odpovéd’ bun€k a tkani zdvisi na davce zafeni a na
radiosenzitivité¢ bunék. Nejvice radiosenzitivni jsou buniky nachazejici se v M fazi bunééného
cyklu, zatimco bunky nachazejici se v GO nebo S fazi jsou spiSe radiorezistentni (Morris et
Dobson, 2008). Dle Withrowa et al. (2012) jsou nejcitlivéjsi také buinky nachazejici se v G

fazi bunécného cyklu. Morris et Dobson (2008) uvade€ji, ze malé, rychle rostouci tumory
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reaguji na radioterapii pfizniveji oproti velkym a pomalu rostoucim nadorim. Aby byla
radioterapie pfinosnd, je nutné minimalizovat poskozeni zdravé tkané, se soucasnym
maximalnim poskozenim ¢i usmrcenim tkdné¢ nddorové. Jednim z moznych zpisobu je
lokalizovat zafeni pifimo na nadorovou tkan, za pouziti radioaktivnich implantati a
radioaktivné znaCenych latek vykazujici urCitou selektivitu. S externim zafenim je pak
paprsek kolimovan na naddorovou tkan. Dal§im zplisobem pro sniZzeni posSkozeni zdravé tkané
je tzv. frakcionace 1é¢by. Zafeni je zde aplikovano v nékolika menSich davkach po urcité
Casové obdobi. Tento zpisob aplikace umoziuje urCitou regeneraci zdravych tkani.
V humdanni mediciné se 1é¢ba aplikuje v pribéhu 4 — 6 tydnl. Ve veterinarni medicing je tento
interval prodlouzen, kvili nutnosti pouzit celkovou anestezii a z divodu omezené dostupnosti

radioterapie (Morris et Dobson, 2008).

3.2.4.3 Chemoterapie

Dal$i moznou metodou 1écby mammarnich tumort je chemoterapie. Pouziva se jako
lécba paliativni a jako adjuvantni pomocna terapie, kterd nasleduje po chirurgickém
odstranéni nadorti (Sleeckx et al., 2011). Casto se vyuziva v piipadech, ve kterych je
ptedpoklad vzniku dcefinych metastaz a recidiv onemocnéni (North et Banks, 2009). Je
vhodné, aby byla chemoterapie provadéna po prvni detekci — jednd se o obdobi, kdy
nepiredstavuje pro organismus nadmérnou zatéz, nebo ptipadné po chirurgické terapii (Dobson
et Gorman, 1993). Podle Klopfleischa (2016) nepatii mezi nejvhodnéji zvolené metody a to
z diivodu vysoké toxicity veétsiny chemoterapeutickych protokoll a z nedostatecného vlivu na
vysledek onemocnéni. Chemoterapeutické protokoly vyuzivané ve veterinarni medicing jsou
extrapolovany z protokold, které jsou pouzivany v humanni medicin€ (Argyle et al., 2008).

Pfi chemoterapii jsou pacientovi podavany protinadorové 1éky — tzv. cytostatika, ktera
ovliviiuji nadorové bunky a to konkrétné jejich rust a déleni (Dobson et Gorman, 1993). Jejich
primarnim tkolem je zaclenit se do bunécného cyklu tumorovych bunck. Uplatiuji se
predevsim v S fazi bunécného cyklu, pii které se replikuje DNA a v M fézi cyklu, ve které se
buiiky deli (Withrow et al., 2012). Pfevazna vétSina cytostatik zmenSuje velikost nadoru a
zpusobuje jeho regresi. Dilezita je jejich funkce uplatiujici se pii destrukci tumorovych
kmenovych bunék zptsobujicich regeneraci nadoru (Argyle, 2007). Pied aplikaci cytostatik je
dilezité zvazit kondici zvifete a rozsah pusobeni téchto latek. Rozmezi jejich davkovani
nesmi byt nizsi nez je jejich ucinnost a soucasné nesmi byt vyssi nez jejich toxicita (Dobson

et Gorman, 1993). Jako mozna cytostatika lze pouzit doxorubicin, ktery je dle Novosada
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(2003) jednim z nejaktivnéjSich. Déle pak cyklofosfamid, derivaty taxolu, karboplatinu,
piroxicam, ktery se uplatiiuje zejména pti paliativni 1écbé (Argyle et al., 2008), gemcitabin,
5-fluorouracil (Hauck, 2011). Podle druhti pouzitych cytostatik je mozné rozdélit
chemoterapii na monochemoterapii a kombinovanou chemoterapii.

V piipadé monochemoterapie pouzivame pouze jeden druh cytostatik (Dobson et
Gorman, 1993). Podavat tak lze napiiklad doxorubicin ve 25 — 30 mg/m? kazdych 21 dni po
dobu 4 — 5 cykli a karboplatinu ve 300 mg/m? kazdych 21 dni po dobu 4 — 5 cykli (Argyle et
al., 2008). Jedna se o ziidkakdy pouzivanou metodu chemoterapie. Pti uziti pouze jednoho
urcitého druhu cytostatika dochdzi ke snizeni jeho ucinnosti, jelikoz na tento jeden urcity druh
cytostatik mohou reagovat pouze buniky nachazejici se v uréité fazi bunééného déleni nebo
vyvoje. Pouze tyto buiiky jsou k pouzitému druhu cytostatika senzitivni (Dobson et Gorman,
1993). Naslednou 1é¢bu muze zkomplikovat situace, pii které si tumorové bunky vytvori
rezistenci vi¢i tomuto pouzitému cytostatiku (Withrow et al., 2012).

Kombinovand chemoterapie spoc¢iva v aplikaci vice druhii cytostatik nardz. Oproti
monochemoterapii se jedna o vhodné&jsi metodu, protoze kazdy pouzity druh cytostatik je
senzitivni k jinému typu nadorovych bunck a k jiné fazi jejich vyvoje (Dobson et Gorman,
1993). Mezi Casté kombinace patii napiiklad aplikace doxorubicinu s cyklofosfamidem
(Argyle et al., 2008) nebo kombinace cyklofosfamidu s 5—fluorouracilem (Morris et Dobson,
2008). Pusobenim né¢kolika cytostatik naraz dochazi k tzv. bombardovani bun€k nadoru. Pfi
kombinovani téchto cytostatik je nutné, aby byly Gi€inné na vSechny buiiky naddoru, nehledé€ na
stadium vyvoje. Mezi jednotlivymi cytostatiky nemohou vznikat antagonistické interakce a
také nemohou byt nadmérné toxické (Dobson et Gorman, 1993).

Aby nedoslo k recidivé onemocnéni, je mozné chemoterapii v uréitych casovych
usecich opakovat, za predpokladu, Ze se dodrzi dostatecné dlouhad regeneracni doba pro

zdravé tkan€ (Dobson et Gorman, 1993).

3.2.4.4 Hormonalni terapie

Duilezitou roli pfi vyvoji mammarnich nadord hraje hormonalni expozice (Withrow et
al., 2012). Na vét§iné mammarnich nadorti se nachazeji estrogenové (ER) a progesteronové
(PR) receptory (Argyle et al., 2008), které svédc¢i o zavislosti nadorové tkané na hormonalnim
pusobeni.

Jednou z metod hormonalnich terapii je pouziti antiestrogennich slouc¢enin (Morris et

Dobson, 2008). Tyto antiestrogenni slouceniny konkuruji pfirozené cirkulujicim estrogeniim a
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vazou se misto nich na estrogenové receptory nadoru. Patfi mezi n€ naptiklad tamoxifen
(Konopasek a Petruzelka, 1997). V humanni medicin¢ se tamoxifen uzivd u
postmenopauzalnich Zen k prevenci metastaz a recidivy nadoru prsu. U zvifat se vSak
nepouziva a to kvili odliSnému zplisobu metabolizmu (Morris et Dobson, 2008). Podle
Meutena (2002) jeho aplikace zpusobuje zavazné vedlejsi G¢inky. V téle psa se tamoxifen
metabolizuje na estrogenni slouceniny. Tyto slouCeniny maji estrogenni G€inky na délohu, ve
které zplisobuji pyometru a jejich uc¢inek také vede k projeviim fijového chovani (North et
Banks, 2009). Antiestrogenni terapie se doporucuje predevS§im pro benigni tumory, jelikoz
vykazuji vétsi mnozstvi vazebnych receptort oproti malignim novotvarim (Marti, 2009). Dle
Argyle et al. (2008) nema antiestrogenni terapie zadny prokazatelny piinos na lécbu
nadorového onemocnéni mlééné zlazy fen.

Dalsi metodou je chirurgickéd ovaridlni ablace, do které patii ovariektomie (OVE) ¢i
ovariohysterektomie (OHE) (Withrow et al., 2012). Mnoho studii dokazuje, Ze je rana OVE
nebo OHE moznou prevenci pied vznikem nadord mlécné zlazy (North et Banks, 2009).
Ochranny ucéinek OHE se s pfibyvajicim v€kem postupné snizuje (Schneider et al., 1969)
vlivem nékolika estralnich cykla (Withrow et al., 2012).

3.3 Pseudotumory

Podle Reithara a Vojtéska (2002) se nadory mohu délit také podle chovani a to na
nadory pravé a nadory nepravé, jsou to tzv. pseudotumory. Mezi nadory pravé patii nadory
maligni a benigni (Adam a kol., 2010), které byly popsany vyse. Pseudotumor je oznaceni pro
zdufeniny, které svym vzezienim imituji pravé nadory (Chrobak, 2003). Mezi nejcastéji se
vyskytujici pseudotumory patii hyperplazie a hypertrofie, Schlofferiv tumor, cysta (Rejthar a
Vojtesek, 2002), dale pak hamarcie (Adam a kol., 2010) a choristie (Chrobak, 2003).

3.3.1 Mammarni hyperplazie/dysplazie

Hyperplazii se oznacuje stav, kdy dochazi ke zvySeni Cetnosti buné¢k (Chrobék, 2003).
Podle Withrowa et al. (2012) je n¢kolik hyperplastickych a dysplastickych 1ézi povazovano za
prekurzory mammarnich novotvard. Pro tyto 1éze je typicky nepravidelny tvar, ktery je
mnohdy doprovazen zvySenou proliferacni aktivitou. Cely tento proces je vSak stale
kontrolovan a regulovan okolni tkdni (Novotny a Halouzka, 2005). Mezi

hyperplastické/dysplastické 1éze patii lobularni hyperplazie (Withrow et al., 2012), duktalni
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hyperplazie, gynekomastie, fibroadenomatézni 1éze (Novotny a Halouzka, 2005),
fibroskleroza (Meuten, 2002), dudektazie a cysty (Hampe et Misdorp, 1974).

3.3.1.1 Lobularni hyperplazie

Lobularni hyperplazie je definovdna jako mikroskopicka expanze laloku, ke které
dochazi vlivem zvyseni po¢tu duktd nebo acinti (alveoll) na lalok (Meuten, 2002). Morris et
Dobson (2008) uvadgji, ze je tento stav pravdépodobné opét spojen s hormonalni stimulaci,
pii které mize dojit az k celkové preméné celé zlazy (Hampe et Misdorp, 1974). Ve stromatu
mlééné zlazy se mohou nachazet zanétlivé builkky. Rozeznavame dva typy lobuldrni
hyperplazie a to bud’ aden6zu, pii které dochézi k proliferaci dukti vedouci ke zvySeni poctu
tubull nebo epitelidzu, kdy nastava proliferace epitelidlnich bunck uvnitt intralobularnich
duktt (Meuten, 2002). Dle Novotného a Halouzky (2005) je relativné ¢asty nalez hyperplazie
adendzniho typu, v podob¢ unilobularni, multilobularni a nebo adenomatoidni hyperplazie,
coz je oznaceni pro mezifazi mezi lobularni hyperplazii a adenomem nebo benignim

smisenym tumorem (Meuten, 2002).

3.3.1.2 Duktalni hyperplazie

V ptipadé duktalni hyperplazie se jedna o hyperplazii epitelidlnich bun¢k v duktech
(Meuten, 2002), kterd mlze vést az k jejich Gplné obturaci (Novotny a Halouzka, 2005).
Pokud se vI1ézi nachazeji malé, homogenni buniky s malym mnozstvim mitéz a
rozpoznatelnymi myoepitelovymi vrstvami je 1éze pravdépodobné benigni a jedna se o pravou
duktalni hyperplazii. Pokud se v 1ézi nachazi jakékoliv atypie oznacuje se jako atypicka

duktalni hyperplazie (Meuten, 2002).

3.3.1.3 Gynekomastie

Gynekomastie je oznaceni pro zvétSeni mlé¢né zlazy u samcl (Tavassoli et Davilee,
2003) z davodu hyperplazie dukti a stroma (Meuten, 2002). Nejcastéji se projevuje pii
vyskytu nadorového onemocnéni Sertoliho bun€k (Goldschmidt et al., 2011) jako projev

feminiza¢niho syndromu (Novotny a Halouzka, 2005).

3.3.1.4 Fibroadenomatdzni 1éze

Fibroadenomatézni 1éze je u psa pomérné neobvyklé onemocnéni vykazujici

proliferaci interlobularnich duktt (Goldschmidt et al., 2011) a sousednich periduktalnich
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pojivovych tkani stromatu (Meuten, 2017). Stroma je Casto edematézni ¢i myxomatdzni
(Goldschmidt et al., 2011), v pocate¢nich 1ézich tvofeno volnou pojivovou tkani, u starSich
1ézi je zvySend tvorba kolagenu (Meuten, 2017). Jadra fibroblasti a duktalnich bunék
vykazuji urCity pleomorfismus a zvySené mnozstvi mitéz (Goldschmidt et al., 2011).
Fibroadenomatézni 1éze jsou vétSinou neohranic¢ené, makroskopicky dobie pozorovatelné
utvary (Novotny a Halouzka, 2005), které s nejvyssi pravdépodobnosti v priabéhu par tydna
spontann¢ vymizi (Marti, 2009).

3.3.1.5 Fibroskleroza

Fibroskler6za neboli fokalni fibr6za mlze nastat v piipad€ lobularni hyperplazie a pti
proliferaci duktii. Pojem je pouzivan pfevazné jako kvalifikator, ziidkakdy se uziva jako

konec¢na diagnoza (Meuten, 2002).

3.3.1.6 Duktektazie

Duktektazie je progresivni dilatace duktalniho systému mlécné zlazy (Meuten, 2002).
Dochazi pii ni k dilataci hlavnich extralobuldrnich duktii, okolo nichz se nachazi zanétlivy
proces. Uvnitf lumenu dilatovaného duktu jsou nahromadéné nekrotické casti, pénové
makrofagy stiadajici lipidy a cholesterol. Epitelové buiky rozsifujici se do lumen duktu

mohou mit podobu makrofagt nebo bunék karcinomu (Meuten, 2016).

3.3.1.7 Cysty

DalSim typem mammarnich hyperplazii/dysplazii jsou cysty. Jako cystu popisujeme
dutinku vyplnénou tekutinou s vlastni vystelkou (Chrobak, 2003). Podle Cestnosti se cysty
mohou délit na mnohotné a solitérni, dle vzniku napfiklad na implanta¢ni a parazitarni a dle
obsahu napftiklad na hemoragické, ser6zni nebo mucindzni (Chrobdk, 2003). Epitel cysty
muze byt atroficky a mlze vykazovat urcity stupen hyperplazie (Meuten, 2002). Jedna se o

nezhoubné novotvary vyskytujici se pfedevsim u starSich fen (Dunn, 2014).

3.4 Zanét mlécné Zlazy
Zanét mlécné 7lazy — mastitida je onemocnéni postihujici parenchym mlééné Zlazy,
které vede K patologickym zménam zlazy a slozeni mléka (Radostits et al., 2000). Projevuje

se prevazné v poporodnim obdobi, vyjimkou vSak neni vyskyt v pozdnim obdobi biezosti
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nebo pii pseudogravidit¢ (Araujo et al., 2011). Muze byt zplisoben infekci, dale pak
zadrzenim mléka u laktujicich fen (Aspinall et Cappello, 2015), pfi poranéni strukli a pfi
nachlazeni (Sova, 1987). Infek¢ni zanét je vyvolan bakteriemi, jejichz hlavnimi piedstaviteli
jsou Escherichia coli, Staphylococcus sp. a Streptococcus sp. (Araujo et al., 2011), které
z této tkané profituji (Kvapil a Kvapilova, 2007). Do zldzy mohou pronikat 3 zptsoby a to
galaktogenni cestou, hematogenni a lymfogenni cestou. Pfi galaktogenni cesté pronikaji
bakterie ptes strukové kanalky do mlékojemt a mlékovodi. Hematogenni cestou bakterie
pronikaji ptes krevni fe€isté pii sepsi do pojivové tkan¢€, kde se pomnozi a produkuji toxiny.
Pii lymfogenni cesté se bakterie dostavaji do zlazy pomoci vektora — hmyzu (Hofirek a kol.,
2009).

Mezi prvotni projevy u fen patii erytém, edém a bolestivost poSkozené tkan¢ (Svoboda
a kol., 2001). Tyto projevy mize doprovazet nechutenstvi, zvySena teplota a zhorSeni
celkového zdravotniho stavu (Sova, 1987). Mastitida se zprvu projevuje jako akutni kataralni
zanét, pii kterém muze dojit az k hnisavému nekrotickému poskozeni parenchymu. Sekret
vyluCovany z takto postizené mlééné zlazy nabyva nazloutlé az nahnédlé barvy (Svoboda a
kol., 2001). V ptipadé, ze fena trpi celkovym hofe¢natym onemocnénim, je nutné dokrmovat
Sténata uméle. Pokud se 0 horeé¢naté onemocnéni nejednd, mohou byt mlad’ata krmena ze
zdravych strukt (Sova, 1987). Pii odeznivajicich pfiznacich se mohou vytvofit abscesy

(Svoboda a kol., 2001).

3.4.1 Lécba

Diagnostika mastitidy se stanovuje na zakladé klinickych pfiznakd (Treml a kol., 2014).
Nasledna 1écba spociva v prikladani teplych a studenych obkladii a v odsttikavani
zadrzovaného mléka a to 3x — 4x za den. Nutnd je aplikace antiflogistickych preparati,
antibiotik nebo sulfonamidii. Lécba mize byt nasledné doplnéna prokainovou blokadou
postizenych ¢asti zlazy (Svoboda a kol., 2001) a homeopatiky (Hamilton, 2008). Podle
Hamiltona (2008) Ize na edenomatdzni, zacervenalou Zlazu pouzit Apis mellifica. Pfi vyskytu
uzliki v mammarni tkani je vhodny Conium maculatum a pfi abscesech je vhodné pouzit
Hepar sulphuris calcareum. Edematizace a zanét lze 1€Cit i za pomoci resorpénich masti
(Sova, 1987).
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3.4.2 Prevence

V ramci prevence je nutné dodrZzovat hygienu béhem porodu a v obdobi laktace
(Kvapil a Kvapilova, 2007). Pokud dojde k poranéni struku je nutné jeho oSetteni (Svoboda a
kol., 2001).
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4  Material a metodika

4.1 Dotaznikové Setieni

Vyzkum tykajici se problematiky nadorového a nenddorového onemocnéni na mlécné
zlaze feny byl zaloZen na sbéru dat z veterinarnich klinik a dat od chovateld, S naslednym
statistickym vyhodnocenim. Data byla shromazd’ovana na zékladé¢ dotazovani probihajiciho
od 1. ¢ervence 2017 do 15. biezna 2018, kdy vyzkum ¢ital 196 vyplnénych dotaznikii.

Respondenti byli oslovovani prostiednictvim e-mailu, rozesilanim elektronicky
vytvotené¢ho dotazniku ¢i osobnim pfeddnim dotazniku v tisténé podobé. Emailové adresy
veterinarnich Iékaiti byly ziskavany na internetovych strankach Komory veterinarnich 1ékait
Ceské republiky (https://www.vetkom.cz/seznam-veterinaru/).

Respondenti odpovidali celkem na 17 otdzek. Dotazovani bylo orientovano na zjisténi
zakladnich tdajl o fené (plemeno, v€k, hmotnost), prvotnich projevl potizi s mlécnou zladzou,
typ a pivod onemocnéni, lokalizaci novotvart, zpisob terapie, vysledek 1é¢by a dalsi. Pét
poslednich otazek se tykalo podrobného histologického vySetfeni novotvaru na mlééné zlaze a
bylo uréeno pouze veterinarnim lékaiim. Celkem jich tuto cast dotazniku vyplnilo 76.
Dotaznik je soucasti ptiloh diplomové prace (pfiloha 1).

Vsech 196 ziskanych dotaznikli bylo nasledné matematicko-statistickymi metodami
zpracovano a to pomoci programti Microsoft Excel a STATISTICA 12. Vyhodnoceny byly

stanovené védecké hypotézy diplomové prace.

4.2 Pacienti

Do vyzkumu bylo zahrnuto celkem 196 fen. Z grafu 1 je patrné, Ze nejpocetnéji byla
zastoupena plemena némecky ovéak s 33 jedinci (17 %), kiizenci s 26 jedinci (12 %),
jezevcéici zastoupeni 23 jedinci (12 %), labradorsky retrivr s 22 jedinci (11 %) a yorkshirsky
teriér v poctu 20 jedinci (11 %). Dale byla hodnocena plemena anglicky kokr$panél,
dobrman, border kolie, akita inu, dalmatin, zlaty retrivr, knira¢, rhodésky ridgeback, americky
stafordsirsky teriér, jack russel teriér, tosa inu, belgicky ov¢ak malinois, beauceron, Siperka,
pointer, francouzsky buldoéek, némecky boxer, bolonsky psik a vymarsky ohat. Plemena jako
je bulteriér, rotvajler, australsky honacky pes, trpaslici pudl, mops, bernsky honic,
portugalsky vodni pes a louisiansky leopardi pes byla zastoupena pouze jednim jedincem a

v grafu jsou shrnuta do sekce jini.
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Zastoupeni plemen psii ve studii
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Graf 1 Zastoupeni jednotlivych plemen pst ve studii.

AST = americky stafordSirsky teriér, AK = anglicky kokrSpanél, BOM = belgicky ovcak
malinois, FB = francouzsky buldocek, JRT = jack russel teriér, LB = labradorsky retrivr,

NB = némecky boxer, NO = némecky ov¢ak, RR = rhodésky ridgeback, VO = vymarsky
ohaf, YT = yorkshirsky teriér.

Graf 2 znézoriiuje rozloZzeni vékovych skupin fen ve studii. Soucésti souboru byli
pouze 2 jedinci mladsi 1 roku (1 %), 23 jedinct bylo starych od 1 roku do 3 let (12 %), 24
jedinct dosahovalo véku 4 — 6 let (12 %), nejcastéji zastoupenou vékovou kategorii bylo 64
jedinct ve stafi 7 — 9 let (33 %), 61 fen bylo ve véku 10 — 12 let (31 %) a 22 jedinct bylo
starSich 13 let (11 %).
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Zastoupeni vékovych kategorii fen ve studii
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Graf 2 Zastoupeni vékovych kategorii fen ve studii.

Hledisko hmotnostniho zastoupeni vybé&rového souboru fen v diplomové praci
znazornuje graf 3. Nejpocetnéjsi vahovou kategorii byla ta od 21 kg do 30 kg zastoupena 59

jedinci (30 %). Naopak nejméné fen se vyskytovalo v hmotnostni kategorii nad 40 kg, ktera
byla tvofena pouze 3 jedinci (1 %).

Zastoupeni hmotnostnich kategorii fen ve
studii
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Graf 3 Zastoupeni hmotnostnich kategorii fen ve studii.
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5 Vyhodnoceni

5.1 Prevalence onemocnéni mlééné zZlazy u fen

Ze ziskanych informaci byla vyhodnocena prevalence onemocnéni mlééné zlazy u fen
(graf 4). Na otazku, zda se objevily v pribéhu zivota u feny potize s mléénou Zzlazou,
odpovédélo 185 respondentit ANO (94 %), odpovéd’ NE (6 %) ¢itala pouze 11 hlast. Z téchto
vysledkl je patrné, Ze vyskyt onemocnéni mlééné Zlazy je pomérné Casty jev, vyzadujici

naslednou veterinarni péci.

Prevalence onemocnéni mlééné
Zlazy u fen

® Ano

= Ne

Graf 4 Prevalence onemocnéni mlécéné zlazy u fen.

5.2  Zhodnoceni vyskytu nadorového a nenadorového onemocnéni

Z grafu 5, znazoriujiciho pomér vyskytu nadorového a nenadorového onemocnéni je
patrné, ze ve studii byly odpovédi respondentd téméf vyrovnané. Odpovéd nadorové
onemocnéni Citala 53 hlasu (29 %), oproti 62 hlasim nenadorového onemocnéni (33 %). 70
respondentt (38 %) odpovédélo, Ze se v prub&hu zivota objevily u feny potize nadorového i

nenddorového piivodu.
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Pomér vyskytu nadorového a
nenadorového onemocnéni
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" Nadorové s nenddorovym
onemocnénim

Graf 5 Pomér vyskytu nadorového a nenadorového onemocnéni.

5.3 Vyskyt prvotnich projevii onemocnéni mlécéné zlazy

Z grafu 6 je patrné, Ze se onemocnéni MZ nejéastéji projevovalo okolo 7 — 9 roku
zivota feny a to u 76 zvirat. Nejmén¢ zaznamenanych jedinct bylo ve vékové kategorii od 1 —
3 let. Do vekové kategorie jedinct mladsich 1 roku a starsi 13 let nebyl zaznamenan ani jeden

jedinec.
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Graf 6 Vyskyt projevii onemocnéni MZ fen ve studii.
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Pti ovérovani védecké hypotézy, zda je nddorové onemocnéni mlééné zlazy obvyklym
nalezem u starSich fen, byla zhotovena nasledujici kontingen¢ni dvourozmérna tabulka.
Vybérovy soubor byl na zakladé véku rozdélen na dvé skupiny a to na feny staré 1 az 3 roky a
feny ve véku 4 — 13 let. Z vysledka tabulky 4 je evidentni, Ze se nadorové onemocnéni
vyskytlo u fen ve v€ku 1 — 3 roky pouze ve 2 ptipadech, oproti vékové kategorii 4 — 13 let,
kde propuklo u 85 jedinct.

2-rozmérna tabulka Pozorované Getnosti Cetnost oznaéenych bungk > 10
Vek Vyskyt nadorového | Vyskyt nadorového | Radkové
onemocnéni onemocnéni soucty
ano ne
1-3roky 2 17 19
4 -13 let 85 81 166
Celkem 87 98 185

Tab. 4 Statistické vyhodnoceni kontingené¢ni tabulky vyskytu nadorového onemocnéni.

Pro ovéfeni hypotézy byl déale proveden Pearsontiv chi-kvadrat test zavislosti mezi
dvéma sledovanymi faktory. Z tabulky 5 je patrné, Ze hodnota p je niz$i nez nami zvolena
hladina vyznamnosti o = 0,05 a proto byla nulovd hypotéza zamitnuta. Na zakladé téchto
vysledkl je tedy mozZné fici, Ze se nddorové onemocnéni na mlééné Zlaze feny projevuje

predevsim u starSich fen.

VéEk x Vyskyt nadrového onemocnéni
Statististika Chi-kvadrat v >
Pearsontv chi-kvadrat 11,32447 df=1 p=0,00076
M-V chi-kvadrat 12,99471 df=1 p=0,00031
Fi pro tabulky 2 x 2 -0,247413
Tetrachoricka korelace -0,569791
Kontingen¢ni koeficient 0,2401717

Tab. 5 Statistické vyhodnoceni Pearsonova chi-kvadrat testu zavislosti mezi vyskytem

nadorového onemocnéni a zvySujicim se v€kem fen.
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5.4 Lokalizace onemocnéni mlécné zZlazy

Na otazku tykajici se lokalizace postizeni mlé¢né Zzlazy odpovédélo celkem 134
respondentli. Graf 7 znazoriiuje postiZzeni jednotlivych mammaérnich komplexii. Nejcastéji
byly postizeny zadni 2 — 3 struky jedné mlécné Zlazy a to ve 37 piipadech (28 %). Dale pak
zadni 2 — 3 struky obou mléénych zlaz ve 28 piipadech (21 %), obé mlécné listy ve 30
ptipadech (22 %), mlé¢na jednotka pod jednim strukem Vv 21 piipadech (16 %), cela mlé¢na
lista na jedné strané v 10 pfipadech (7 %) a piedni 2 — 3 struky jedné mlécné listy byly
postizeny V 7 piipadech (5 %). Pfedni 2 — 3 struky obou mlé¢nych zlaz byly zastoupeny pouze
jednim ptipadem (1 %).

r v

Lokalizace postiZeni mléc¢né Zlazy

Ptedni 2 - 3 struky jedné mlécné listy
Ptedni 2 - 3 struky obou mlé¢nych list
Zadni 2 - 3 struky jedné mlécné listy

Zadni 2 - 3 struky obou mlécnych list

Lokalizace

Celou mlécnou listu na jedné stran¢

Obé mléené listy

Pouze mlé¢nou jednotku pod strukem

0 5 10 15 20 25 30 35 40
Cetnost (n)

Graf 7 Lokalizace postiZzeni mlécné Zlazy.

5.5 Kastrace feny

Nasledujici otazka se zabyvala kastraci feny a odpovidalo na ni celkem 138
respondentl. Z grafu 8 je zifejmé, Ze se ve studii objevovaly nejcastéji nekastrované feny a to
Vv zastoupeni 72 jedinct (52 %). 17 fen (12 %) bylo kastrovano pied objevenim obtizi na
mlécné zlaze a 49 fen (36 %) bylo kastrovano az po propuknuti potizi na mlécné Zlaze.

Pro potvrzeni védecké hypotézy, ze se nadorové onemocnéni vyskytuje prevazné u
kastrovanych fen, byla opét vyhotovena kontingen¢ni dvourozmérna tabulka. Feny ve studii

byly rozdéleny do dvou skupin a to na feny kastrované pted objevenim se obtizi s mléEnou
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zldzou a na feny nekastrované, piipadné kastrované az po objeveni se obtizi mlécné zlazy.
Z tabulky 6 je patrné, Ze se nadorové bujeni u fen kastrovanych pied objevenim obtizi
vyskytlo v 5 pfipadech z celkového poctu 17 fen v této skupiné. V piipadé nekastrovanych
fen pfipadné fen kastrovanych po objeveni obtizi mlécné zldzy se nadorové bujeni projevilo
v 81 piipadech z celkového poctu 121 fen v této skupiné.

Pro ovéfeni hypotézy byl dale proveden Pearsontiv chi-kvadrat test zavislosti mezi
dvéma sledovanymi faktory. Z tabulky 7 je patrné, ze hodnota p je niz§i nez nami zvolena
hladina vyznamnosti a = 0,05 a proto byla nulovd hypotéza zamitnuta. Na zdklad€ téchto
vysledkl je tedy mozné fici, Ze se nadorové onemocnéni na mléné zlaze feny projevuje
pfevazné u nekastrovanych fen a ze provedeni ¢asné OHE vyrazné snizuje riziko vzniku

nadorového bujeni na mlécné Zlaze.

Piehled kastrovanych fen ve studii

Kastrace po objeveni F ,
obtizi ena neni

kastrovana

™~

Kastrace pted
objevenim obtizi

Graf 8 Piehled zastoupeni nekastrovanych a kastrovanych fen ve studii se soucasnym

vztazenim k prvnimu objeveni se problémil na MZ.
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2-rozmérnd tabulka: Pozorované ¢etnosti
Kastrace Cetnost oznacenych bunék > 10
Vyskyt Vyskyt Radkové
nadorového nadorového soucty
onemocnéni onemocnéni
ano ne
Pied objevenim se obtizi s MZ 5 12 17
Po objeveni se obtizi sMZ /|81 40 121
nekastrovana
Celkem 86 52 138

Tab. 6 Statistické vyhodnoceni kontingenéni tabulky vyskytu nadorového onemocnéni MZ u
fen kastrovanych pied objevenim se obtizi s MZ a u fen kastrovanych po objeveni obtizi s MZ

¢i fen nekastrovanych.

Kastrace X Vyskyt nadorového onemocnéni
Statistika

Chi-kvadrat sV p
Pearsonav chi-kvadrat 8,940825 df=1 p=0,00279
M-V chi-kvadrat 8,677628 df=1 p=0,00322
Fi pro tabulky 2 x 2 -0,254536
Tetrachoricka korelace -0,484759
Kontingen¢ni koeficient 0,2466707

Tab. 7 Statistické vyhodnoceni Pearsonova chi-kvadrat testu zavislosti vlivu kastrace na vznik

nadorového onemocnéni.

5.6 Vyskyt neniadorového onemocnéni u fen ve studii

Co se ty¢e poméru vyskytu nenadorového onemocnéni ve studii, je z grafu 9 patrné, ze
nejcastéji feny trpély faleSnou biezosti neboli pseudograviditou. Tento hormonélni problém
postihl 72 fen (54 %). DalSim pomérné astym onemocnénim v této studii byl zdnét mlécné
zlazy, ktery se objevil u 34 fen (26 %). V 8 ptipadech (6 %) se u fen objevily poporodni
potize. Pouze u 12 fen (9 %), se v priibéhu zivota objevily na mlééné zlaze cysty, proto byla

vyvracena védecka hypotéza, Ze se jednd o nejCastéjsi nenadorové onemocnéni na mlécné
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zlaze. 6 fen (4 %) ze studie bylo v pribéhu zivota podrobeno hormonalni 1é¢bé ovliviujici

pohlavni cyklus feny.

Pomér vyskytu nenadorovych onemocnéni u
fen ve studii

FaleSna biezost

£ Zandt mléné zlazy
g Poporodni potize
§ Cysty
Jiné (hormonalni 1écba)

6 10 20 30 40 50 60 70 80
Cetnost (n)

Graf 9 Pomér vyskytu jednotlivych druhli nenddorového onemocnéni fen ve studii.

V ramci ovéteni védecké hypotézy, Ze faleSna biezost ¢i hormondlni 1é€ba ovliviiujici
pohlavni cyklus feny patii mezi rizikové faktory vedouci ke vzniku nadorového bujeni na
mlécné zlaze, byla vyhotovena kontingen¢ni dvourozmérna tabulka a Pearsontiv chi-kvadrat
test zavislosti mezi dvéma sledovanymi faktory.

Z tabulky 8 je patrné, Ze se nadorové bujeni u fen trpicich faleSnou biezosti vyskytlo
ve 42 ptipadech z celkového poctu 72 fen. V pifipad€é hormonalni 1écby ovlivitujici pohlavni

cyklus feny se nadorové bujeni projevilo v 1 ptipadé€ z celkového poétu 6 fen v této studii.

2-rozmérna tabulka: Pozorované ¢etnosti

Nenadorova onemocnéni | Cetnost ozna¢enych bunék > 10

Nadorova onemocnéni | Nadorova onemocnéni | Radkové

ano ne soulty
Hormonalni 1écba 1 5 6
Fales$na brezost 42 30 72
Celkem 43 35 78

Tab. 8 Statistické vyhodnoceni kontingenc¢ni tabulky vyskytu nadorového onemocnéni po

prodélani nenddorového onemocnéni.
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Nenadorova onemocnéni x Nadorova onemocnéni

Chi-kvadrat sV p
Pearsonav chi-kvadrat 3,887043 df=1 p=0,04866
M-V chi-kvadrat 4,098438 df=1 p=0,04292
Fi pro tabulky 2 x 2 -0,223235
Tetrachoricka korelace -0,521237
Kontingencni koeficient 0,2178723

Tab. 9 Statistické vyhodnoceni Pearsonova chi-kvadrat testu zavislosti nadorového

onemocnéni na onemocnéni nenadrového ptivodu.

Z tabulky 9 je patrné, ze hodnota p je niz$i nez nami zvolena hladina vyznamnosti o =
0,05 a proto je nulova hypotéza zamitnuta. Na zaklad¢ téchto vysledki 1ze tedy prfedpokladat,
ze opakovana falesna biezost a hormonalni stimulace ovliviiuji vznik nddorového onemocnéni

na mlécné zlaze feny.
5.7 Typ nadorového bujeni

Témetr vyrovnany pomér benignich a malignich tumorti znazoriiuje graf 10. Benigni
neboli nezhoubné nadory byly ve studii zastoupeny 31 piipady (31 %) a maligni tumory 32
ptipady (33 %). Ve 35 ptipadech (36 %) nebylo histologické vysetieni novotvaru provedeno.

Na zéklad¢ tohoto grafu neni mozné fici, Ze je vice nez polovina novotvari na mlé¢né
Zlaze benignich. Tato hypotéza byla také ovéfena pomoci kontingen¢ni dvourozmérné tabulky
a Pearsontv chi-kvadrat testu zavislosti mezi dvéma sledovanymi faktory. Z tabulky 10 je
patrné, Ze se benigni tumory objevily v 31 ptipadech a maligni tumory ve 32 ptipadech.

Z tabulky 11 je patrné, ze hodnota p je vyssi nez nami zvolena hladina vyznamnosti o
= 0,05 a proto je nulova hypotéza piijata. Na zaklade téchto vysledkli neni mozné fici, ze je

vice neZ polovina novotvarli na mlé¢né zlaze benignich.
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Typ novotvaru mlécné zlazy ve studii

Histologické vySetieni Benigni tumory

nebylo provedeno /

Maligni tumory

Graf 10 Pomér zastoupeni typti novotvari na mlééné zlaze fen zastoupenych ve studii.

2-rozmérna tabulka: Pozorované cetnosti
Typ nadorového onemocnéni Cetnost oznaGenych bunék > 10

Celkem Celkem Réadkové

ano ne soucty
Benigni 31 36 67
Maligni 32 34 66
Celkem 63 70 133

Tab. 10 Statistické vyhodnoceni kontingen¢ni tabulky poméru vyskytu benignich a malignich

tumorda.
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Typ nadorového onemocnéni x Celkem
Chi-kvadrat sv p
Pearsontv chi-kvadrat 0,0655008 df=1 p=0,79800
M-V chi-kvadrat 0,0655055 df=1 p=0,79800
Fi pro tabulky 2 x 2 -0,022192
Tetrachoricka korelace -0,034880
Kontingen¢ni koeficient 0,0221866

Tab. 11 Statistické vyhodnoceni Pearsonova chi-kvadrat testu vyskytu benignich a malignich

tumordu.

5.8 Lécba nadorového onemocnéni

Zpusob 1écby novotvari na mlécné zlaze zndzornuje graf 11. VétSina novotvari V této
studii byla odstranéna za pomoci chirurgické 1€cby. Této nejcastéjsi a nejucinnéjsi metody
1é¢by s nejvyssi pravdépodobnosti vyléceni se vyuZzilo v 86 ptipadech (80 %). V 21 piipadech

(20 %) byla pouzita konzervativni terapie.

Zpusoby lécby tumori ve studii

Konzervativni
1é¢ba

" Chirurgick
lécba

Graf 11 Zptisoby 1écby tumort mlééné Zlazy ve studii.
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5.9 Vysledek 1é¢by fen ve studii

Na otdzku tykajici se vysledku 1écby fen postizenych nadorovym onemocnénim na
mlécné zlaze odpovidalo celkem 167 respondentl. Z grafu 12 je ziejmé, ze je nejpocetnéji
zastoupena skupina fen, které se zcela vylécily. Tato skupina zahrnovala 86 pfipada (52 %). U
49 fen (29 %) doslo k recidivam a musely byt 1é€eny opakované. Ve 32 ptipadech (19 %)

nedoslo k vyléceni.

Vysledny pomér uspésnosti lécby
postizenych fen ve studii

Fena se nevylécila

\

Fena se zcela
vylécila

Recidivy a
opakovana lécba

Graf 12 Vysledny pomér uspésnosti 1é€by postizenych fen ve studii.

5.10 Druh nadorového onemocnéni

Z grafu 13 znazornujicim zastoupeni jednotlivych druhii novotvarii na mlécné Zlaze je
patrné, ze z malignich tumoril byl nejpocetnéji zastoupen karcinom nachazejici se u 34 fen
(45 %). Dalsimi malignimi tumory v této studii byly sarkomy nalezené¢ ve 3 ptipadech (4 %),
karcinosarkomy nalezené ve 2 ptipadech (2 %) a zvlastni typ karcinomu nalezeny pouze v 1
ptipadé (1 %). Z benignich tumord byl nejpocetnéji zastoupen benigni smiSeny tumor, ktery
se objevil u 21 fen (28 %), dale pak adenom nalezeny u 12 fen (16 %) a fibroadenom
nalezeny ve 3 piipadech (4 %). Duktalni papilom spadajici mezi nezhoubné tumory nebyl

zastoupen ani jednim piipadem.
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Zastoupeni jednotlivych druhti novotvari
ve studii

Adenom

Benigni smiSeny tumor
Duktalni papilom
Fibroadenom
Karcinom
Karcinosarkom
Sarkom

Zvlastni typ karcinomu

Druh novotvaru

0 5 10 15 20 25 30 35 40
Cetnost (n)

Graf 13 Zastoupeni jednotlivych druhd novotvara ve studii.

Vzhledem k tomu, Ze byl v této studii v grafu 13 z benignich tumord nejpocetnéji
zastoupen benigni smiSeny tumor, je mozné fici, Zze patii mezi nejcastéjsi typ benignich
tumorl nachéazejicich se na mlé¢né zladze feny. Tato hypotéza byla dale ovéfena pomoci
kontingen¢ni dvourozmérné tabulky a Pearsonova chi-kvadrat testu zavislosti mezi dvéma
sledovanymi faktory. Ztabulky 11 je patrné, Zze se benigni smiSeny tumor objevil v 21
ptipadech, oproti druhému nejpocetnéjSimu benignimu novotvaru, kterym byl adenom

vyskytujici se ve 12 ptipadech.

2-rozmérnd tabulka: Pozorované ¢etnosti
Benigni tumory Cetnost ozna¢enych bungk > 10

Vyskyt Vyskyt Radkové

ano ne soucty
Benigni smiSeny tumor 21 15 36
Adenom 12 24 36
Celkem 33 39 72

Tab. 12 Statistické vyhodnoceni kontingenéni tabulky poméru vyskytu benigniho smiseného

tumoru.
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Z tabulky 12 je patrné, ze hodnota p je niz$i nez nami zvolena hladina vyznamnosti o
= 0,05 a proto byla nulova hypotéza zamitnuta. Na zakladé téchto vysledki je tedy mozné
potvrdit védeckou hypotézu, Ze benigni smiSeny tumor patii mezi nejéastéjsi typ benignich

tumorti nachazejicich se na mlécné zlaze feny.

Benigni tumory x Vyskyt

Chi-kvadrat Y p
Pearsonuv chi-kvadrat 4 531468 df=1 p=0,03328
M-V chi-kvadrat 4,581678 df=1 p=0,03232
Fi pro tabulky 2 x 2 0,2508726
Tetrachoricka korelace 0,3847847
Kontingen¢ni koeficient 0,2433321

Tab. 13 Statistické vyhodnoceni Pearsonova chi-kvadrat testu vyskytu benigniho smiseného

tumoru.

5.11 Grading tumoru

Diferencovanost neboli grading nddort znazornuje graf 14. Nejpocetnéji byla
zastoupena skupina gradingu G1, ktera zastupuje dobie diferencované tumory. Tuto skupinu
zastupovalo 26 novotvari (34 %). Skupina G2, ve které jsou nadory stiedné diferencované,
byla zastoupena 22 ptipady (29 %), G3 skupina malo diferencovanych tumorti byla
zastoupena 14 ptipady (18 %) a skupina G4, ve které jsou nediferencované tumory, byla
zastoupena pouze 2 ptipady (3 %). Skupina gradingu Gx, ve které nelze stanovit stupen

diferenciace byla zastoupena 12 ptipady (16 %).
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Grading novotvaru

= Gx (nelze stanovit)

® G1 (dobte diferencovany
tumor)

" G2 (stiedné
diferencovany tumor)

G3 (malo diferencovany
tumor)

® G4 (nediferencovany
tumor)

Graf 14 Zastoupeni jednotlivych kategorii gradingu novotvartt MZ z 76 ptipada ve studii.

5.12 Velikost tumoru dle klasifikace TNM

Velikost novotvart na mlécné zlaze dle klasifikace TNM znazornuje graf 15. Skupina
Tx zahrnujici novotvary, u kterych nelze stanovit velikost, byla zastoupena 6 piipady (8 %).
Skupina TO nebyla v této skupiné zastoupena ani jednim piipadem. Nejpocetnéji zastoupena
skupina byla T1, predstavujici tumory dosahujici velikost mensi nez 1 cm. Do této skupiny
bylo zahrnuto 28 ptipadi (37 %). Skupina T2, ve které jsou tumory velikosti 2 — 5 cm,
zahrnovala 25 ptipadd (33 %), skupina T3, kam spadaji tumory velikosti vétsi jak 5 cm,
zahrnovala 12 ptipadld (16 %) a T4 skupina, ve které jsou tumory prorustajici do kiize ¢i
hrudniku, zahrnovala 5 ptipad (6 %). Skupina Tis, kam spadaji karcinomy in situ, nebyly

zastoupeny jedinym pfipadem.
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Velikost tumoru dle klasifikace TNM

-

® Tx (nelze stanovit)

® TO (24dny nador)
®T1(<2cm)
"T2(2-5cm)
mT3(>5cm)

B T4 (prorustajici tumor)

= Tis (carcinoma in situ)

Graf 15 Velikost tumoru dle klasifikace TNM.

5.13 Zhodnoceni zaloZeni vzdalenych metastaz

Pomér zalozeni vzdalenych metastdz znazorniuje graf 16, ze kterého je patrné, Ze v této
studii prevazovala kategorie M0. Jedna se o kategorii zastoupenou 32 piipady (42 %), ve
které tumory nezakladaji vzdalené metastaze. DalSi pocetnou kategorii bylo Mx, ve které
nelze stanovit, zda tumory zalozily vzdalené metastaze. Tato kategorie Citala 25 piipadi (33
%). Posledni kategorii, pro kterou je charakteristickéd tvorba vzdalenych metastaz, se oznacuje

M1. V mé studii citala 19 ptipadt (25 %), u kterych byly nalezeny vzdalené metastaze.
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Pomér vyskytu vzdalenych metastaz

® Mx (nelze stanovit)

® MO (nejsou vzdalené
metastaze)

= M1 (jsou vytvorené
vzdalené metastaze)

Graf 16 Pomér vyskytu vzdalenych metastaz.

5.14 PostiZeni regionalnich lymfatickych uzlin

Z hlediska postizeni regionalnich uzlin, je nejzastoupengjsi skupinou NO (graf 17). Tato
skupina pfedstavuje uzliny bez metastaz a v této studii byla zastoupena 32 ptipady (42 %).
Dalsi pocetnou skupinou je Nx, kdy nelze stanovit, zda doslo k postizeni regionalnich
lymfatickych uzlin metastdzemi. Tato skupina byla zastoupena 25 ptipady (33 %). U 10 fen
(13 %) byly nalezeny metastaze v pohyblivé stejnostranné axilarni mizni uzliné¢ — N1. U 6 fen
(8 %) byly metastaze ve stejnostranné axilarni mizni uzliné fixovany navzajem nebo k jinym
strukturam — N2. Pouze ve 3 ptipadech (4 %) byly metastaze zaloZzené ve stejnostrannych

miznich uzlinach podél a. mammaria interna.
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PostiZeni regionalnich lymfatickych uzlin

ENx ®=NO
mN1 = N2
= N3

Graf 17 Zastoupeni jednotlivych kategorii postizeni lymfatickych uzlin.
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6 Diskuze

Mlécna zlaza je cast téla s projevem nejvyssiho vyskytu neoplasii, které predstavuji az 42 %
vSech nadoru (Dorn et al., 1968). Podle Brodeyho et al. (1983) se u fen vyskytuji s mnohem
vEtsi incidenci neZ u ostatnich samic domécich zvifat a zen.

Ve studii Yaritza Salase et al. (2015) byl zaznamendn zvySeny vyskyt neoplasii
v kategorii malych plemen pst (48,4 %). Nejcastéji byla tato kategorie zastoupena plemeny,
jako je pudl a kokrspanél (33,3 %). Stfedni plemena ptedstavovala 29,1 % a byla zastoupena
prevazné kiizenci. Nejmensi vyskyt byl zaznamendn u fen velkych plemen, které
ptedstavovaly 22,3 %. Nejzastoupenéj$imi plemeny v této velikostni kategorii byly némecky
ovcak, labradorsky retrivr a rotvajler. Ztetelné vyssi predispozice ke vzniku neoplasii na
mlécné Zlaze bylo zjisténo u Cistokrevnych plemen (Dorn et al., 1968). Toto tvrzeni potvrdila
také studie Zatloukala a kol. (2005). Studie Zatloukala a kol. (2005) dale prokazala statisticky
vyznamné riziko vyvoje benignich a malignich novotvari na mlécné zlaze u pudld,
anglickych kokr$panéla a jezevcikd. Mezi dalsi predisponovana plemena z fady studii patii
napiiklad boston teriér, anglicky setr, fox teriér, irsky setr, labradorsky retrivr, pointer a
samojed (Cohen et al, 1974; Dorn et al., 1968; Mitchell et al., 1974; Moulton et al., 1970;
Dahme et Weiss, 1958; Sandersleben, 1958; MacVean et al., 1978). Stejné tak jako autofi
Dorn et al. (1968) a Zatloukal a kol. (2005) mohu potvrdit vyssi predispozice ke vzniku
nadorového onemocnéni na mlééné zlaze u Cistokrevnych plemen. Zatimco u kiizenci, ktefi
byli zastoupeni 26 jedinci, délal procentualni podil pouze 13 %, u Cistokrevnych plemen
zastoupenych 170 jedinci dosahoval az 87 %. ZvySeny vyskyt novotvarii na mlécné Zlaze byl
zaznamenan v kategorii velkych plemen pst (70 %), z nichZ byla nejpocetnéji zastoupena
plemena némecky ovéak (24 %) a labradorsky retrivr (16 %). Kategorie malych plemen byla
tvofena prevazné zastupci jezeveika (43 %) a yorkshirskych teriérii (37 %) a ptedstavovala 28
%. Nejmensi vyskyt byl zaznamenan u kategorie fen stfedni velikosti, jejiZz zastoupeni €inilo
pouze 2 % z celkového podilu. Vysledky patrné z vyzkumu této diplomové prace jsou tedy
v rozporu s vysledky studie Salase et al. (2015).

Dal$im hodnocenym kritériem v této studii byl v€k, ve kterém se projevily potize
s mlécnou Zlazou. U fen mladSich 2 let je vyskyt nddorového onemocnéni na mlécné Zlaze
ojedinély. Vys8i incidence vyskytu onemocnéni byla vSak zjiSténa po 6. roce veéku,
s maximalnim vyskytem v 9. — 11. roce véku (Schneider, 1970; Brodey et al., 1983). Ve studii
Zatloukala a kol. (2005) byly feny v primérmém veéku 8 let postizeny dysplazii/hyperplazii

mlécné zlazy. Benignimi tumory trpely feny v primérném veéku 8,9 let a malignimi tumory
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byly postizeny feny v primérném véku 10 let. Studie Salase et al. (2015) vykazovala nejvyssi
frekvenci vyskytu novotvard na mlécné zlaze ve véku 9 — 12 let, s naslednou vékovou
kategorii 5 — 8 let. I pfes dosazeni téchto vysledki nebyla ve studii prokdzdna vyznamna
zavislost mezi vyskytem benigni nebo maligni 1éze v urcité vékové kategorii, tak jak tomu
bylo ve studii Zatloukala a kol. (2005). Z provedené studie v diplomové praci lze potvrdit
projev onemocnéni mlécné zlazy u starSich fen. Z celkového poctu 185 fen se onemocnéni
v 76 piipadech projevilo ve véku 7 — 9 let. 47 jedinci byla zastoupena vékova kategorie 10 —
12 let. Navzdory tomu, ze se Zatloukalovi a kol. (2005) podafilo stanovit praimérny vek 8,9
let pro vyskyt benignich tumorti a 10 let pro maligni tumory, nebylo toto tvrzeni z provedené
studie Salase et al. (2015) potvrzeno. Stejné tak jako ve studii Zatloukala a kol. (2005) se
v ziskanych vysledcich studie v primérném veéku 8 let objevovaly na mlécné zlaze feny
dysplazie/hyperplazie. Konkrétné se jednalo o cysty, které se objevily u 12 ptipada.

Jelikoz je jednim z rizikovych faktorti vyvoje tumort mlééné zlazy vystaveni této
zlazy hormoniim z oOvarii, doporucuje se tomuto zamezit ¢asnou ovariohysterektomii (OHE)
(Kristiansen et al., 2013). V pftipad¢, Ze je ovariohysterektomie provedena pied prvnim
estrem, je riziko vzniku tumoru na mlécné Zlaze 0,5 %. 8 % riziko nastava ve chvili, kdy je
fena kastrovana pfed druhym estrem a pokud je kastrovana pfed dosazenim 2 let véku,
dosahuje riziko vzniku tumoru 26 % (Tobias et Johnston, 2012; Schneider et al., 1969).
Klopfleisch (2016) zase ve své knize uvadi, ze OHE provedend po druhém estru nema na
vznik novotvart zadny Géinek. Misdorp (1988) a Schneider et al. (1969) se shoduji, ze OHE
provedena po ctyfech cyklech nebo u fen starSich 2,5 let ma maly nebo Zadny ochranny
ucinek. Podle Tobiase et Johnstona (2012) mize OHE provedena v pozdéjsim veéku snizit
riziko vzniku benignich tumorid, ale pravdépodobné neovlivni riziko vzniku tumort
malignich. Sorenmo et al. (2000) ve své praci uvadéji, ze predchozi studie zabyvajici se
vlivem OHE na vznik tumorli mlééné Zlazy nenalezly efekt v provedeni OHE soucasné
S chirurgickym odstranénim nadoru. Toto tvrzeni vSak vyvraci Kristiansen et al. (2013), podle
nichz ovariohysterektomie provedena soucasné¢ s chirurgickym odstranénim tumoru sniZuje
pravdépodobnost vzniku naslednych tumort o 47 %.

V této studii byly feny rozdéleny na 3 skupiny a to na feny kastrované pfed objevenim
se potizi s mlécnou zlazou, na feny kastrované po objeveni potizi s mlé¢nou zlazou a na feny
nekastrované. Feny kastrované pied objevenim se obtizi s mlécnou zldzou zastoupeny 17
jedinci (12 %), z nichz 5 fen trpélo nadorovym bujenim na mlééné zlaze. U zbylych 12
pfipadi se jednalo o nenadorové onemocnéni a to pievdzné¢ o faleSnou biezost. Feny

kastrované po objeveni potizi byly zastoupeny 49 jedinci (36 %) a skupina nekastrovanych
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fen citala 72 jedinc (52 %). Po analyze vysledkil se tedy Ize shodnout s nazory autord
Tobiase et Johnstona (2012) a Misdorpa (1988) a Schneidera et al. (1969), ze ¢asna OHE
vyrazn¢ snizuje riziko vzniku nadorového bujeni na mlééné zlaze feny (p = 0,00279).

Mezi mozné rizikové faktory vedouci ke vzniku nadorového bujeni na mlécné zlaze
patii falesna brezost neboli pseudogravidita (Donnay et al., 1994) a hormonalni stimulace
progestiny k potlac¢eni pohlavniho cyklu fen (Tobias et Johnston, 2012). Toto tvrzeni, ze mezi
mozné rizikové faktory patii pseudogravidita vyvraceji autofi Brodey et al. (1966), Fidler et
al. (1967), Morris et al. (1998) a Klopfleisch (2016). Podle nich nema pseudogravidita zadny
vliv na rozvoj nadorového bujeni. Donnay et al. (1994) vsak podporuji hypotézu zvySené
predispozice Kkrozvoji nadorového bujeni u fen, u nichz se projevila opakovana
pseudogravidita. Na vlivu hormonalni 1é¢by pohlavniho cyklu vedoucich ke vzniku
nadorového bujeni se shoduji Tobias et Johnston, (2012), Klopfleisch (2016), Misdorp
(1991), Sorenmo et al. (2011) a Sleeckx et al. (2011). Pti hormonalni stimulaci progestiny
dochazi k proliferaci epitelidlnich bun¢k mlécné zlazy. To muze vést ke vzniku genetickych
chyb s naslednym rozvojem tumord (Misdorp, 1991). Feny postizené falesnou biezosti byly
V této praci zastoupeny 72 jedinci. U 42 fen trpicich faleSnou bifezosti se v pritbé¢hu Zivota
objevil novotvar na mlécné zlaze. V piipad¢ hormonalni 1é¢by progestiny bylo zaznamenano
5 ptipadi, znichz 1 fena byla pozd€ji postizena mammarnim tumorem. Na zakladé
statistickych vysledki (p = 0,04866) se vyhotovena prace shoduje sautory Donnay et al.
(1994), Ze opakovana pseudogravidita ovliviluje rozvoj nadorového onemocnéni na mlécné
Zlaze a dale s Tobias et Johnston, (2012), Klopfleisch (2016), Misdorp (1991), Sorenmo et al.
(2011) a Sleeckx et al. (2011), ze mezi dalsi rizikové faktory patii hormonalni lécba
pohlavniho cyklu.

North et Banks (2009) a Morris et Dobson (2008) ve své knize uvadéji, ze priblizné 50
% mnovotvari mlééné zlazy patii mezi tumory benigni. Dle Kristiansena et al. (2013)
predstavuji benigni tumory az 60 % vSech novotvari mlécné Zlazy. Dle Pérez Alenzy et al.
(1997) se vyskyt malignich tumorti pohybuje v rozmezi 41 — 53 %. Ve studii Martins et al.
(2002) prevladal vyskyt malignich tumort, které byly objeveny u 1249 piipadd oproti 111
pfipadim tumorti benignich. Z malignich novotvart se v 1227 ptipadech jednalo o karcinom,
zbylych 22 piipadt tvofil sarkom (Martins et al. 2002). Studie Yaritza Salase et al. (2015)
poukazuje na témét vyrovnany vyskyt benignich (47,8 %) a malignich tumortu (47,5 %).
Nejcastéjsi 1ézi byl adenokarcinom (52,3 %), smiSené tumory (44,7 %) a fibrosarkom (2,7 %).
V diplomové praci byl stejné jako u Salase et al. (2015) pomér zastoupeni vyrovnany. Benigni

tumory byly nalezeny v 31 piipadech (31 %) a maligni tumory tvofily 32 pfipadd (33 %). Ve
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35 ptipadech (36 %) nebylo provedeno histologické vysetfeni novotvaru na mlécné zlaze
vedouci k ureni typu nadorového bujeni. Z malignich 1ézi byl stejné tak jako u autort
Martins et al. (2002) nalezen karcinom a to ve 34 piipadech (40 %). DalSimi nalezenymi
malignimi typy byly sarkom (4 %) a karcinosarkom (2 %). Nejcast&j$im zastupcem benignich
tumorti byl benigni smiSeny tumor nalezeny u 21 fen (28 %), dale pak adenom (16 %) a

fibroadenom (4 %).
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7 Zavér

Tématem této diplomové prace byla problematika tykajici se patologickych stavii
vyskytujicich se na mlécné zlaze a to konkrétn¢ naddorového a nenadorového onemocnéni
mlécné Zlazy u fen.

Do vyzkumu bylo zahrnuto celkem 196 fen riznych plemen. Vyskyt onemocnéni mlééné
zlazy byl castéjsi u Cistokrevnych plemen nez u kiizencii. Nejpocetnéji byla zastoupena
skupina velkych plemen a to konkrétné plemeny némecky ovcak a labradorsky retrivr.

Cilem této prace bylo ovéfeni stanovenych védeckych hypotéz na zakladé matematicko-
statistick¢ého vyhodnoceni ziskanych dat. Témét vSechny stanovené védecké hypotézy byly
potvrzeny.

Onemocnéni postihovalo nejcastéji star$i jedince ve véku 7 — 9 let. V piipadé
nenadorového onemocnéni se pievazné jednalo 0 pseudograviditu a mastitidu, které se
projevily celkem u 106 fen. Z nadorovych onemocnéni byl pomér vyskytu benignich a
malignich 1ézi vyrovnany. Z malignich 1ézi byl nejpocetnéji zastoupen karcinom a v piipadé
benignich 1ézi se nejcastéji jednalo o benigni smiSeny tumor. Ve vétSiné piipadi byly
postizeny kauddlni struky mlécné zlazy a to pravdépodobné kviili vétsi velikosti kaudalnich
komplexi.

Pravdépodobnost rozvoje nddorového bujeni je mnohonasobné¢ vyssi u nekastrovanych
jedinct a to kvilli vystaveni mlécné Zlazy pohlavnim hormoniim estrogenu a progesteronu.
Idealni prevenci je tak casné provedena ovariohysterektomie.

Vhodnou prevenci vzniku nadorového onemocnéni na mlééné Zlaze je preruseni
produkce samiCich hormonli estrogenu a progesteronu. Toho Ize docilit pomoci
ovariohysterektomie. Provedenim ¢asné ovariohysterektomie pied prvnim estrem, pied
druhym estrem a do 2 let véku je riziko vzniku neoplazii mlécné zlazy 0,5 %, 8 % a 26 %.
NejlepSim feSenim, jak pfedchazet vzniku tumorl mlécné Zlazy je tedy provedeni Casné
ovariohysterektomie.

Dale je nutnd pravidelnd kontrola mlécné Zzlazy, rozpoznani piiznaki onemocnéni

mlécné zlazy a brzka navstéva veterinarniho 1ékare.
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10 Samostatné prilohy

Ptiloha 1: Dotaznik k diplomové praci ,,Nadorovd a nenddorova onemocnéni mlééné zlazy

feny

Dobry den,
jsem studentkou CZU v Praze a pisi diplomovou praci na téma ,,Nadorova a nenadorova
onemocnéni mlécné zlazy u fen". Rada bych Véas poprosila o vyplnéni tohoto kratkého
dotazniku, kterym mi velice pomuzete ziskat informace tykajici se této problematiky.
Dékuji Vam za Vas Cas.
S pozdravem,

Bc. Andrea Rybkova

1. Plemeno:
O Némecky ov¢éak
O Labradorsky retrivr
O Dobrman
O Jezeveik
O Yorkshirsky teriér

O Jiné, prosim uvedte...

2. Vek feny:

O <1rok
1 -3 roky
4—6 let
7-9let

10 — 12 let

O O O O O

> 13 let
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3. Hmotnost feny:
O <5kg
5-10 kg
11 - 20 kg
21 - 30 kg

31-40kg

O O O O O

> 40 kg

4. Projevily se v pribéhu zivota u feny potize s mléénou zlazou?
O Ano

O Ne (dalsi ¢ast dotazniku jiz nevypliujte)

5. Jednalo se o onemocnéni pivodu:
O Nadorového

O Nenadorového

6. Prvotni projevy onemocnéni byly ve veéku:
O Do 1roku
O 1-3roky
O 4-6let
O 7-9let
O 10-12 let

O Vicenez 13 let
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7. Potize zasahovaly zejména:

O Piedni 2 — 3 struky jedné mlééné listy
Ptedni 2 — 3 struky obou mlé¢nych list
Zadni 2 — 3 struky jedné mlécné listy
Zadni 2 — 3 struky obou mlé¢nych list
Celou mléc¢nou listu na jedné strané
Obé¢ mlécné listy

Pouze mlécnou jednotku pod jednim strukem

O O 0O 0O O O O

Jiné, uved'te lokalizaci

8. Fena:
O Neni kastrovana
O Byla kastrovana pted objevenim se obtizi s mléénou zlazou

O Byla kastrovana az po objeveni se obtizi s mlé¢nou zlazou

9. V ptipadé nenddorového onemocnéni se jednalo o:
O Falesnou biezost

O Zanét mlécné zlazy

O Poporodni obtize (zastaveni produkce mléka, zanét z nedostate¢ného odsavani, ...

O Cysty

O Jiné, prosim vypliite

10. V ptipadé nadorového onemocnéni se jednalo o:
O Benigni novotvar
O Maligni novotvar

O Histologické vysetieni nebylo provedeno
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11. problém byl fesen:
O Konzervativni terapii

O Chirurgicky

12. Jaky byl vysledek 1€cby?
O Fena se zcela vylécila
O U feny doslo k recidivé a musela byt 1é¢ena opakované

O Fena se nevylécila

V ptipad€ podrobného histologického vysetfeni novotvaru mléné zlazy prosim veterinarni

1ékate o vyplnéni otazek 13 — 17:

13. O jaky druh nadoru se jednalo?
O Karcinom

Zvlastni typ karcinomu

Sarkom

Karcinosarkom

Adenom

Benigni smiSeny tumor

Fibroadenom

Duktalni papilom

O 0O 0 0O 0O o O O

Jiny...
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14. Jaky byl typ diferencovanosti (grading) nadoru?
O Gx (nelze stanovit stupen diferenciace)
O Gl (dobte diferencovany nador)
O G2 (stfedné diferencovany nador)
O G3 (malo diferencovany nador)

O G4 (nediferencovany nador)

15. Jaké dosahoval nador velikosti dle klasifikace TNM?
O Tx (nelze stanovit)

TO (zadny nador)

vvvvv
-----

-----

T4 (prortsté do kiize ¢i hrudniku, jakakoliv velikost)

O O O O O O

Tis (carcinoma in situ)

16. Byly postiZzeny regionalni lymfatické uzliny?
O Nx (nelze stanovit)
O NO (uzliny bez metastaz)
O NI (metastazy v pohyblivé stejnostranné axilarni mizni uzling)
O

N2 (metastazy ve stejnostranné axilarni mizni uzlin€, které jsou fixované navzijem

nebo Kk jinym strukturam)

O N3 (metastazy ve stejnostrannych miznich uzlinach podél a. mammaria interna)

17. Doslo k zaloZeni vzdalenych metastaz nadoru?
O Mx (nelze stanovit)
O MO (nejsou vzdalené metastazy)

O MI (vzdalené metastazy jsou vytvorené
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