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Neobvykly histopatologicky nalez v axilarni
uzliné pacientky s invazivnim karcinomem NST:
kazuistické sdéleni a prehled literatury
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SOUHRN

Lymfatické uzliny jsou standardné vysetfovanym organem pfi stagingu malignich nador(, predevsim malignit epitelialniho pGvodu. Posouzeni metastatického
postizeni zejména sentinelovych ¢i regionalnich lymfatickych uzlin je naprosto stézejni pro adekvatni klinicky management pacient. Uzliny jsou vsak také
mistem vyskytu dalSich, diferencialné diagnosticky vyznamnych |ézi, nejen charakteru reaktivni lymfadenopatie, ale i méné obvyklych nalezd, napt. epitelidlnich
inkluzi ¢i heterotopického vyskytu nékterych tkéani. V této praci demonstrujeme vyznam téchto nalezli na dvou pfipadech z naseho pracovisté s kratkym
prehledem publikované literatury se zamérenim na diferencialni diagnostiku 1ézi axilarnich lymfatickych uzlin. Kazuisticky prezentujeme nélez v axilarnich
lymfatickych uzlinach dvou pacientek s invazivnim karcinomem mlécné zlazy NST.
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Unusual histopathologic finding in axillary lymph node in patient with invasive breast carcinoma NST:
Case report and literature review

SUMMARY

Lymph nodes are routinely examined during the staging of malignant tumors, particularly those of epithelial origin. The assessment of metastatic involvement,
especially of sentinel or regional lymph nodes, is absolutely crucial for the appropriate clinical management of patients. However, lymph nodes can also harbor
other lesions that must be taken into consideration during differential diagnosis-not only reactive lymphadenopathy, but also less common findings, such as
epithelial inclusions or heterotopic occurrence of certain tissues. In this paper we demonstrate the importance of such findings in two cases from our institution,
accompanied by a brief review of the published literature focusing on the differential diagnosis of axillary lymph node lesions. We present case reports of

findings in the axillary lymph nodes of two female patients with invasive breast carcinoma of NST type.
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Rutinni soucasti stagingu malignich tumord, zejména karci-
nom0 raznych télesnych lokalit je hodnoceni metastatického
postizeni lymfatickych uzlin. Histopatologické vysetfeni materi-
alu ziskaného regionalni lymfadenektomii mize kromé nalez
charakteru reaktivni lymfadenopatie ¢i metastatického posti-
Zeni odhalit i méné obvyklé, avsak diferencidlné diagnosticky
vyznamné léze. Lymfatické uzliny mohou byt mistem hetero-
topického vyskytu nékterych tkani, z nichz mohou dale vznikat
nadorové struktury, které pfi bioptickém vysetfeni mohou vést
k diagnostickym rozpakim ¢i chybam (1-3,5-9,11-13). Relativ-
né castéjsim mistem vyskytu tkanovych inkluzi jsou axilarni,
kréni a panevni lymfatické uzliny. V oblasti axily se Ize, vzhledem
k embryonalnimu priibéhu mlé¢né listy, pomérné casto setkat
s nalezem ektopické tkané mlécné Zlazy. Vyskyt ektopické tkané
mlécné Zlazy v axile je popisovan také v axilarnich lymfatickych
uzlinach, tuto skute¢nost demonstrujeme na dvou recentnich
pfipadech z naseho pracovisté.
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PRIPAD 1

V prvnim pfipadé jde o 63letou Zenu, pfijatou v 6/2023 ke
kvadrantektomii a biopsii sentinelové uzliny vlevo pro invaziv-
ni karcinom NST G2, typu luminal A, ktery byl pacientce dia-
gnostikovany v kvétnu téhoz roku z punkéni biopsie. V osobni
anamnéze ma pacientka arteridIni hypertenzi, lehké perzistujici
asthma bronchiale, hypotyreézu, GERD, revmatoidni artritidu
a hepatopatii.V letech 2015-2016 pacientka podstoupila opako-
vané bioptické odbéry z oblasti levého prsu, ve viech vzorcich
byl prokazan intraduktalni papilom. V pozdéjsich odbérech byla
navic ve stromatu Zlazy zachycena lipogranulomatézni zanétli-
va reakce.

Biopticky nalez

K bioptickému vysetfeni v cervnu 2023 byl na nase pra-
covisté dodan parcidlni resekdt mlécné zlazy vlevo velikosti
45x40x15 mm. Na fezu bylo nalezeno tuzsi bélavé loZisko se spi-
kuldrnimi okraji a drobnou cystou s gelatin6znim obsahem, veli-
kosti 8x7x6 mm. Lozisko bylo makroskopicky vzdaleno nejméné
4 mm od resekéniho okraje materidlu. Mikroskopicky byl v rese-
katu popsan invazivni karcinom NST, G2 (obr. 1) bez angioinva-
ze, bez struktur DCIS, dostate¢né vzdaleny od resekéniho okraje
materidlu. V blizkosti loziska byl patrny punk¢ni kandl po pred-
chozi biopsii. Molekularné tumor spadal do kategorie luminal A.
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Obr. 2. Nélez v lymfatické uzliné u pacientky z piipadu 1 - |éze morfologicky pfipominajici intraduktalni papilom. (A hematoxylin
a eozin, prehledné zvétseni, B hematoxylin a eozin, 100x, C hematoxylin a eozin, 200x).

ot
ot

Obr. 3. Souhrn imunohistochemického vysetieni [éze v lymfatické uzliné prvniho pfipadu: estrogenovy receptor (ER), pozitivni (A, zvétSeno 100x), progeste-
ronovy receptor (PR), pozitivni (B, zvétseno 100x), GATA3, pozitivni (C, zvétseno 100x), p40 a p63 jako prikaz zachovalé vrstvy myoepitelii (D, resp. E, zvétseno
100x), prolifera¢ni aktivita/exprese Ki67 dosahovala v tomto pfipadé 1-2 % (F, zvétseno 100x).
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Dale byla k vy3etfeni sentinelové uzliny dodana ¢ast tukové- PRIPAD 2
ho télesa axily celkové velikosti 15x10x5 mm s 1 lymfatickou

uzlinou. Mikroskopicky byla lymfatickd uzlina bez metastazy Dalsim pfFipadem, ktery jsme zaznamenali, je ndlez u 72leté
karcinomu. V uzliné byla zastizena ¢aste¢né cysticka, ¢astec- pacientky s letitou anamnézou onemocnéni mlé¢né zlazy, mimo-
né papilarné utvarena epitelova struktura, krytd pravidelnymi to ma pacientka v anamnéze polyvalentni Iékovou alergii a jeji
epiteliemi bez vyraznéjsich cytologickych atypii (obr. 2), ktera onkologicka Ié¢ba byla opakované komplikovana infekcemi.

vimunohistochemickém vysetieni exprimovala ER, PR a GATA3, Pacientka inicidlné podstoupila biopsii pravého prsu na nasem
pfitomna byla také vrstva myoepitelii exprimujicich p63, p40 pracovisti jiz v roce 2003 s nalezem intraduktalniho papilomu,
a CD10. Fokalné byl v epitelu pozitivni také prikaz S-100 pro- dale core-cut biopsii pravého prsu v roce 2017 s nélezem inva-
teinu (obr. 3). Markery TTF1 a SOX10 byly negativni. Prolifera¢ni zivniho lobularniho karcinomu, nasledné byla v témze roce pa-
aktivita méfend indexem Ki67 dosahovala v 1ézi pfiblizné 1-2 %. cientce provedena pravostrannd mastektomie s detekci a exs-
Nélez v lymfatické uzliné jsme zafadili mezi tzv. intranodalni tirpaci sentinelové lymfatické uzliny a axilarnich lymfatickych
papilarni inkluze, v tomto pfipadé méla inkluze morfologicky uzlin. Pfi tomto vysetfeni byl zjistén multicentricky invazivni lo-
charakter intraduktélniho papilomu mléc¢né zlazy. bularni karcinom s metastazou v axilarni lymfatické uzling, bez
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Obr. 4. Nélez v prsu, pfipad 2 - invazivni karcinom NST prechézejici v metaplasticky karcinom. (A hematoxylin eozin, zvétseno
100x, B jaderny detail, hematoxylin eozin, zvétseno 200x).
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Obr. 5. Konkomitantni nalez v lymfatické uzliné pacientky z pfipadu 2 - cysticky utvarena léze s patrnou zachovalou vrstvou
myoepitelii. (A pfehledny snimek, hematoxylin eozin, zvétseno 100x, B detail Iéze, hematoxylin eozin, zvétSeno 200x, Cimuno-
histochemické barveni GATA3, zvétseno 200x, D imunohistochemické barveni p63, zvétseno 200x).
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postizeni sentinelové uzliny. Nasledné pacientka podstoupila
adjuvantni hormonalni terapii a radioterapii.

Pfi kontrole v roce 2022 byla nové zjisténa suspektni rezisten-
ce v levém prsu, tato byla diagnostikovana core-cut biopsii jako
intraduktdIni papilom. Nasledujici rok byla pacientka dosetfova-
na pro PET-pozitivni expanzi v hrudni sténé vpravo s sifenim do
mediastina a dutiny bfisni, tento nalez byl uzavrien jako tézké
chronické poradia¢ni zmény, histologicky bez prikazu nadoru
v této oblasti.

Rok poté bylo pacientce na kontrolni mammografii zjisténo
nové vzniklé loZisko v levém prsu, core-cut biopsii ur¢eno jako
invazivni karcinom NST G3 s DCIS G2. Pacientka byla nasledné
referovand ke genetickému vysetfeni, toto prokazalo mutaci
BRCA2. Pacientka podstoupila neoadjuvantni chemoterapii
s parcidlni odpovédi, za 7 mésicli byla provedena levostrannd
mastektomie s biopsii sentinelové lymfatické uzliny, ktera je
prfedmétem tohoto sdéleni.

Biopticky nalez

K vysetieni v fijnu 2024 byl na nase pracovisté dodan ablat
mlécné Zlazy vlevo velikosti 345x228x42-56 mm s koznim
krytem v rozsahu 238x175 mm a makroskopicky intaktni bra-
davkou. Na fezu bylo zjisténo jedno neostie ohranic¢ené, tuhé,
bilé, fokalné nekrotické lozisko vel. 22x18x16 mm, dostate¢né
vzdélené od resek¢nich okraji materialu. Pfi histologickém vy-
Setfeni byl v ablatu popsan invazivni karcinom NST prechazejici
v metaplasticky karcinom s okolnim DCIS G3, bez dosahu do re-
sekénich okrajd materialu (obr. 4).

K vysetfeni sentinelové uzliny byla doddna ¢ast tukové tkéné
axily o velikosti 35x29x15 mm s jednou lymfatickou uzlinou.
V této uzliné nebyla prokazana pfitomnost metastézy karcinomu
prsu, ale ostfe ohrani¢ena Iéze tvofena blandnimi burikami bez
patrnych cytologickych atypii, které byly v imunohistochemic-
kém vysetieni GATA3 pozitivni. Dobfe zachovala byla vrstva myo-
epitelidlnich bunék (tyto jsou imunohistochemicky p63 a p40 po-
zitivni). Léze byla prevazné cysticky konfigurovana, s eozinofilnim
materidlem v lumen cysty (obr. 5). Nalez byl zafazen mezi intrano-
dalni mammarni epitelidini inkluze.

DISKUZE

V lymfatickych uzlindch, zejména v oblasti axily, panve ¢i krku,
se mohou vyskytovat inkluze ektopické tkané organ(, jez jsou
témito uzlinami drénovany. Intranodalni epitelidlni inkluze ¢i pro-
liferace predstavuji potencialné zavadéjici biopticky nalez vzhle-
dem k Sirokému spektru moznych morfologickych obrazd, které
zahrnuje 1éze od benignich (napf. intraduktalni papilom mlé¢né
Zlazy) (1,2,4,5), pres léze prekancerézni povahy (napf. duktalni
karcinom in situ — DCIS) (1,2,4,5), az po maligni nadorové struktu-
ry (karcinomy mlécné zlazy) (2,13). Vétsiinkluze v uzlindch mohou
sonograficky vérné napodobovat metastatické postizeni, zejmé-
na pfi zndmém onemocnéni v prislusné lokalité. (1,2,5,7,9,11,13)

Relativné casté&ji jsou popsany intranodalni inkluze tvofené
ektopickou tkédni mlé¢né zldzy v lymfatickych uzlindch axily.
Plvod téchto inkluzi je viak ne zcela jasny — nazory na plvod
inkluzi mléc¢né zlazy v lymfatickych uzlinach se rdzni, nejc¢astéji
zminovanou teorii o jejich vzniku je entrapment bunék mlécné
zldzy béhem embryondlniho vyvoje (1,2,6,7,9,11,13). DalSim
pravdépodobnym mechanismem vzniku je zaneseni Zlazovych
bunék mizou pfi instrumentaci v oblasti prsu a jejich uchyceni
ve spadové uzliné (1,2,4,7,9). Pro tento mechanismus svéddi
i ndmi popsané pripady — obé pacientky v minulosti podstou-
pily opakované bioptické odbéry a chirurgické resekce, a to jak
z oblasti stejnostranného, tak kontralaterdIniho prsu v pfipadé
druhého referovaného pfipadu.

Ektopicka tkan ma stejné biologické chovani jako eutopicka
mlé¢nd Zlaza, proto se pfi vysetieni lymfatickych uzlin s témi-
to inkluzemi Ize setkat se spektrem nadorovych [ézi (intraduk-
talni papilom, atypicka hyperplazie, UDH, DCIS) (1,-3,5,7,9,13).
Naprosto zasadni je vsak odlisit benigni intranodalni inkluzi
od metastatického postizeni uzliny invazivnim nadorem. Pfi
rutinnim vysetfeni, kdy mame k dispozici jak vzorek nado-
ru eutopické zlazy, tak vzorek lymfatické uzliny, je vylouceni
metastatického postizeni usnadnéno moznosti porovnani
obou lézi mezi sebou (morfologicky i imunohistochemic-
ky) (10,13). Benigni mammarni intranodalni inkluze si zacho-
vavaji vrstvu myoepitelidinich bunék (imunohistochemicky
SMA+, calponin+, p63+). Typicka lokalizace téchto inkluzi byva
v pouzdru uzliny ¢i subkapsularné, méné ¢asto inkluze nachazi-
me v tukové tkani perinodalné, nemély by viak byt lokalizova-
né intravaskularné (9). Diagnosticky ndpomocna muze byt také
tvorba desmoplastického stromatu metastatického postizeni
uzliny, v ptipadé benigni inkluze by tato reakce neméla byt pfi-
tomna (12).

Dale je pfi posuzovani inkluzi s vyhodou znat predchorobi pa-
cientky stran moznych predchozich invazivnich zakrok( ve vy-
Setfované oblasti. Diagnostické Uskali pfedstavuje kryostatové
vysetfeni uzliny (11), kdy zpracovani mohou znesnadnit hodno-
ceni cytologickych detail(, nebyva k dispozici histologicky vzo-
rek z eutopické zlazy k porovnani ani nemame moznost perope-
rac¢né provést imunohistochemické vysetreni. Navic se mlzeme
setkat s odbérem axilarni lymfatické uzliny i z jiné indikace, nez
je staging karcinomu prsu. (1,2,7) Je proto vhodné na moznost
vyskytu ektopické tkané v této lokalizaci pomyslet a zachycené
Iéze peclivé vysetfit.

Benigni epitelidlni inkluze v axildrnich lymfatickych uzlinach
jsou pomérné dobre literarné zdokumentované. Boulos et al. ve
své praci popsali celkem 6 pfipadl intranodalnich epitelidlnich
proliferaci v axilarnich lymfatickych uzlinach u pacientt ve véko-
vém rozpéti 52-81 let (1). Slo o 1 muze a 5 Zen s rGznymi lézemi
(intraduktalni papilomy, DCIS, invazivni karcinom NST) ve stej-
nostranném prsu. Léze zastizené v lymfatickych uzlinach mély
rizné morfologické obrazy, nejcastéji pfipominaly struktury in-
traduktdlniho papilomu, v jednom pfipadé méla léze charakter
low-grade DCIS (1).

Tab.1. Piehled nélezli v prsu a lymfatickych uzlinach, prevzato a upraveno dle Boulos, et al. (1) a Fellegara et al. (12).

glandularni dlazdicobunéc¢na m

Invazivni karcinom 7 pripadd
DCIS 1 pfipad
Intraduktélni papilom 3 pripady
Intraduktalni papilom s DCIS 3 pripady
Bez patologie 1 pfipad
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0 3 pripady
0 1 pfipad
0 1 pftipad
0 0

2 piipady 2 pfipady
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Dalsi soubor intranodélnich epitelidlnich proliferaci pfinesla
i prace Fellegary, Carcangiu a Rosaie, ktefi popsali celkem 18
pfipadl benignich inkluzi v axilarnich lymfatickych uzlindch
(12). U casti jejich pacient byla lymfadenektomie provedena
pro primarni lymfadenopatii, bez zndmé konkomitantni léze
v oblasti mlécné zlazy. Prace zahrnovala pacientky zenského
pohlavi ve véku 32-79 let. Léze v lymfatickych uzlinach byly
morfologicky velmi pestré - ¢ast inkluzi vykazovala glandu-
larni morfologii a imunohistochemickou pfislusnost ke tkani
mlécné zlazy (5 pacientek), ¢ast lézi glanduldrni Upravy byla
Mullerianského puvodu (4 pacientky) a cast lézi byla dlazdi-
cobunécného typu (2 pacientky). U vétsi asti pacientek byla
morfologie léze smisend - glanduldrni a skvamoézni (7 pa-
cientek). Inkluze glanduldrni a smisené morfologie byly po-
zorovany zejména u pacientek s invazivnimi i neinvazivnimi
karcinomy mlécné Zlazy (9, resp. 3 pfipady), Cisté skvamozni
inkluze byly popsany u pacientek bez zndmého postizeni prsu.
Nalezy z obou uvedenych praci prehledné shrnuje Tab. 1.

ZAVER

V tomto sdéleni demonstrujeme diferencialné diagnosticky
vyznam piitomnosti epitelidinich inkluzi v axilarnich lymfatic-
kych uzlinach, zejména v pfipadé stagingové lymfadenektomie
pfi postizeni mlécné zlazy malignim nadorem. S intranodalnimi
inkluzemi se lze setkat i ve zcela rutinni patologické praxi, coz
dokladaji jak uvedené pripady z naseho pracovisté, tak i odbor-
na literatura. Inkluze mohou nabyvat rlznorodé morfologie, je
proto nutné na tuto moznost pfi vysetfeni pomyslet, v pfipadé
pochybnosti se zaméfit na cytomorfologii bunék léze a rozsifit
imunohistochemické vysetreni.
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