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CT FINDINGS IN LUNG ADENOCARCINHOMA WITH LEPIDIC GROWTH
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uvoD

Karcinom plic je celosvétové nej¢astéjsi pricinou tmrti na nd-
dorova onemocnéni. Az 85 % nadort predstavuji nemalobu-
néc¢né karcinomy a priblizné polovinu z nich tvoti adenokar-
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Hlavni stanovisko prace
Adenokarcinom s lepidickym rlistem ma v pfipadé
vcasné diagnodzy velmi dobrou prognozu.

SOUHRN

Mirka H, Ferda J, Pavel V, Krakorova G,
Vodicka J, Safréanek J, Mukensnabl P. CT
nalezy u adenokarcinomu plic s lepidic-
kym riistem

Adenokarcinom s lepidickym rustem je va-
rianta plicniho adenokarcinomu, kterd ma,
pokud je v¢as zachycena, velmi dobrou pro-
gndzou. U neinvazivnich a minimalné inva-
zivnich variant, které maji v ptipadé radikal-
ni 1écby az 100% pétileté preziti, nachazime
obvykle obraz uzlu s denzitami mlé¢ného
skla. V pokrodilejsich stadiich jsou obrazy
variabilnéj$i a mohou byt snadnéji zaméné-
né za nenadorové onemocnéni. Obrazova
esej prinasi prehled nélezt, se kterymi se
muzeme u adenokarcinomit s lepidickym
rustem setkat pfi CT vySetfeni. Na zavér je
kratce zminéna problematika diagnostiky
pomoci pozitronové emisni tomografie.

Kli¢ova slova: plice, adenokarcinom s le-
pidickym rustem, vypocetni tomografie, po-
zitronova emisni tomografie.

Major statement
Adenocarcinoma with lepidic growth is a very good
prognosis if early diagnosed.

SUMMARY

Mirka H, Ferda J, Pavel V, Krakorova G,
Vodicka J, Safranek J, Mukens$nabl P. CT
findings in lung adenocarcinhoma with
lepidic growth

Adenocarcinoma with lepidic growth is a va-
riant of lung adenocarcinoma, which, if early
detected, is a very good prognosis. In non-
-invasive and minimally invasive variants
that have a 100% 5-year survival in the case
of radical treatment, we often find a nodule
with ground glass opacity. In more advanced
stages, images are more variable and they be
may be confused with non-tumorous disea-
ses. The pictorial essay gives an overview of
CT findings in adenocarcinomas with lepi-
dic growth. There is also briefly mentioned
issue of diagnostics using positron emission
tomography.

Key words: lung, adenocarcinoma with
lepidic growth, computed tomography, po-
sitron emission tomography.

cinomy. Nové poznatky o biologii, klinice a radiologickych
obrazech adenokarcinomu zménily ptistup k jeho diagnostice
a lécbe, coz vyustilo v novou klasifikaci z roku 2011, ktera
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Tab. 1. Zjednodusend klasifikace adenokarcinomu plic (1, 2)
Table 1. Simplified lung adenocarcinoma of lung adenocarcinoma (1, 2)

Invazivita Nazev léze

Histologicka charakteristika

preinvazivni atypickd adenomatézni hyperplazie

proliferace atypickych kuboidnich bunék podél stény alveol(i bez
invaze do stromatu

adenokarcinom in situ

adenokarcinom velikosti do 3 cm s lepidickym rlistem, mucinézni
i nemucinézni

minimdlné invazivni | minimalné invazivni adenokarcinom

tumor velikosti do 3 cm s Cisté nebo predominantné lepidickym ras-
tem se stromalni invazi velikosti do 5 mm, mucindzni i nemucinézni

invazivni
nim lepidickym rdstem

invazivni nemucindézni adenokarcinom s predominant-

adenokarcinom s dominujici lepidickou slozkou, bez produkce
mucinu

invazivni mucindézni adenokarcinom s lepidickym
rlstem

adenokarcinom s dominujici lepidickou slozkou a produkci mucinu

entericky

ostatni typy adenokarcinomu - acinarni, papilarni,
mikropapildrni, predominantné solidni, koloidni, fetalni, | dominantni

mohou se u nich vyskytovat projevy lepidického rdstu, nejsou ale

byla posléze, v roce 2015, za¢lenéna do posledni revize kla-
sifikace nadort plic WHO (1, 2). Mimo jiné zde byly odstra-
néné nejasnosti tykajici se variant adenokarcinomu ptéivodné
nazyvanych jako bronchioloalveolarni karcinom. I kdyz byl
tento termin ptivodné vyhrazeny pouze pro neinvazivni léze,
pouzival se v praxi pro vice variant nddoru od neinvazivnich
forem s velmi dobrou prognézou az po prognosticky méné
ptiznivé smiSené invazivni typy. Z tohoto divodu byl z klasi-
fikace vyrazen a nahrazen péti novymi kategoriemi — atypicka
adenomatdzni hyperplazie, adenokarcinom in situ, minimal-
né invazivni adenokarcinom, nemuncinézni adenokarcinom
s predomiantné lepidickym riistem a mucinézni adenokarci-
nom s predominantné lepidickym rasem (tab. 1) (3, 4). Pro
vSechny tyto varianty nddoru je spole¢ny dominantni vyskyt
lepidického rtistu nadorové tkané. Termin lepidicky poprvé
pouzil na zacatku 20. stoleti John George Adami, profesor pa-
tologie z McGillovy univerzity v Montrealu (5). Jedna se o ne-
ologismus odvozeny z feckych termini lepis a lepidos, které

BN )

A Obr. 1A

1ze prelozit jako kiira, kiize nebo membrana. To vystihuje cha-
rakter riistu nddorovych bunék, které plosné proliferuji podél
intaktni stény alveolt (obr. 1) (6). U preinvazivnich variant
nedochdazi k Zadné invazi do stromatu, cév a pleury. U dal$ich
forem je jiz invaze v mensi ¢i vét$i mife piitomnd (tab. 1).
Adenokarcinomy s lepidickym ristem se castéji nachdzeji
u nekurdkd, zen a v asijské populaci. Maji sklon k multiloku-
larité, ale mensi tendenci k diseminaci do lymfatickych uzlin
a dalsich organd. Klinické projevy jsou stejné jako u jinych
typt karcinomt plic. Jedinym zvlastnim, ovSem vzacnym pri-
znakem vyskytujicim se naddort s tvorbou mucinu, je vykasla-
vani nadmérné se tvorictho mukoidniho sputa (7).
Neinvazivni a minimélné invazivni varianty (atypickd ade-
nomatozni hyperplazie, adenokarcinom in situ a minimalné
invazivni adenokarcinom) rostou velmi pomalu a maji velmi
dobrou prognézu. Podle nékterych studii je lze ve vhodnych
ptipadech uspésné 1écit parcialni resekci misto lobektomie
(8). Pokud jsou tyto nadory radikilné odstranéné, maji az

Obr. 1. Histologickeé prepardty, barveni hematoxylinem a eozinem. A — adenokarcinom s lepidickym riistem, nemucinézni varianta. Vrstva bunék adeno-

karciomu (Cernd Sipka) se Siti podél neporusené stény alveolu (bild Sipka); B — adenokarcinom s lepidickym ristem, mucinézni varianta. Kromé znaki popsa-
nych na obrdzku A jsou ve tkdni patrnd depozita mucinu (svétlé oblasti uvnitr alveolt).

Fig. 1. Histological sections, hematoxylin and eosin staining. A - adenocarcinoma with lepidic growth, non-mucinous variant. The layer of adenocarcioma
cells (black arrow) spreads along the intact wall of the alveolus (white arrow); B — adenocarcinoma with lepidic growth, mucinous variant. In addition to the
features described in Figure A, the mucin deposits are visible in the tissue (bright areas within the alveoli).
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A Obr.2A A Obr.2B

Obr. 2. Adenokarcinom in situ. Muz, 71 let, nekurdk, po levostranné hemikolektomii pro adenokarcinom a po levostranné nefrektomii pro tubulocysticky kar-
cinom. Pridispenzdrnim CT vysetreni byl v pravém hornim laloku zjistén uzel o denzité mlécného skla bez solidni komponenty. A — axidlni rovina (dojem solidni
slozky v centru je dany jen cévou); B — korondlni rovina (zde je céva jasné patrnd). Ndlez byl stabilni po dobu 2 let. Poté bylo pristoupeno k resekci.

Fig. 2. Adenocarcinoma in situ. 71-year-old man, non-smoker, after left-side hemikolectomy for adenocarcinoma, and left-side nephrectomy for tubulocystic
carcinoma. In the dispensary CT examination, a ground glass node without solid component was detected in the right upper lobe. A — axial plane; B - coronal
plane. The finding was stable for 2 years. Then resection was performed.

stoprocentni pétileté preziti. Pti CT vySetfeni maji obvykle
podobu uzlu o denzité mlééného skla s absentujici nebo jen
minimalni solidni komponentou. U invazivnich variant, které
maji horsi prognézu, solidni slozky pribyvd, mohou rovnéz
vytvaret konsolidace pripominajici pneumonii nebo multi-
fokalni ¢i difuzni postizeni podobné intersticialnim plicnim
procestim (9, 10). Vzhledem k tomu, Ze bioptické vzorky ne-
museji zachytit invazivni ¢ast nadoru a neumoznuji posoudit
jeji rozsah, je mozné stanovit definitivni histologickou dia-

gndzu u neinvazivnich a minimalné invazivnich variant pou-
ze z resekatu.

PLICNIi UZEL

Priblizné 40 % adenokarcinom s lepidickym rtistem se pro-
jevuje jako uzel v periferii hornich lalokt plic. Jednd se ob-
vykle o ndhodny nalez. Vétsina z téchto uzla je subsolidni. To

A

A Obr. 3A A Obr. 3B

Obr. 3. Minimdlné invazivni adenokarcinom. Muz, 64 let, nekurdk, sledovany po Bentalové operaci po disekci hrudni aorty. Pri jedné z kontrol byl v pravém
hornim laloku zjistény uzel o denzitdch mlécného skla s cipatymi okraji (A). Po 3 letech se uzel zvétsil a v centru se objevil ndznak solidni slozky a v periferii tenky
vybézek k pleure. Zdvojovaci ¢as byl 703 dny (B). Ndlez byl indikovany k resekci. Histologické vysetreni resekdtu potvrdilo minimdlné invazivni adenokarcinom
s lepidickym riistem s drobnou oblasti s invazivnim rdstem mensim nez 5 mm.

Fig. 3. Minimally invasive adenocarcinoma. A 64-year-old man, a non-smoker, following Bental’s surgery after a thoracic aortic dissection. In one of the
follow-up examinations, a ground glass node was found in the right upper lobe (A). After 3 years, the node grew larger, small solid component appeared in the
center and thin spicula was formed in the periphery. The doubling time was 703 days (B). The patient was indicated for resection. Histological examination of
the resect confirmed minimally invasive adenocarcinoma with lepidic growth with a small area with an invasive growth smaller than 5 mm.
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A Obr 4

A Obr5

Obr. 4. Nemucinézni adenokarcinom s predominantné lepidickym riistem. Muz, 64 let, byvaly kurdk s chronickou obstrukcni bronchopulmondlni nemoci.
Subsolidni uzel v pravém hornim laloku vytvdrejici obraz volského oka. V centru je drobnd pseudokavitace.

Fig. 4. Non-mucinous adenocarcinoma with predominantly lepidic growth. 64-year-old man, former smoker with chronic obstructive bronchopulmonary
disease. Subsolid nodue in right upper lobe with fried egg pattern. There is a small pseudo-cavitation in the center.

Obr. 5. Nemucinézni adenokarcinom s predominantné lepidickym riistem. Zena, 68 let, nekufacka. Ndhodny ndlez subsolidniho nddoru v levém dolnim

laloku s bronchiolektdziemi pri CT angiografii korondrnich tepen.

Fig. 5. Non-mucinous adenocarcinoma with predominantly lepidic growth. 68-year-old woman, non-smoker. Incidental finding of subsolid tumor in left

lower lobe with bronchiolectases in coronary artery CT angiography.

znamena, Ze jsou tvorené bud kompletné, nebo z ¢asti den-
zitami mlé¢ného skla. Denzity mlééného skla koreluji s ne-
invazivni, lepidickou, slozkou nddoru (obr. 2, 3, 4). Rozsah
solidni komponenty, spolu s celkovou velikosti uzlu jsou pro-
gnostickymi faktory ur¢ujicimi pravdépodobnost invazivni-
ho chovani nadoru (11, 12). Obraz aste¢né solidniho uzlu
se prirovnava k volskému oku (fried egg sign), kde solidni
centrum pripomind zloutek a lalo¢naty, relativné ohraniéeny,

lem o denzitdch mlé¢ného skla bilek (obr. 4). Dal$imi ¢astéji
popisovanymi obrazy jsou tenké vybézky v okrajich dosahuji-
ci na pleuru a pseudokavitace odpovidajici drobnym pradus-
kam se zachovalou vzduchovou néplni v lumen. Nejedna se
o skute¢ny rozpad tkané, ke které tyto nadory nemaji vekou
tendenci (obr. 4, 5) (7).

Uzly s denzitami mlé¢ného skla mohou byt rovnéz pro-
jevem zanétlivych zmén. V tomto ptipadé dochazi vétsinou

A Obr. 6A

A Obr. 6B

Obr. 6. Zdnétlivd léze. Zena, 79 let, dispenzarizovand po 16¢bé karcinomu prsu. V pravém hornim laloku byl zjistén uzel o vzhledu volského oka (A). Na kontrole

za 3 mésice je vidét témer kompletni regrese ndlezu (B).

Fig. 6. Inflammatory lesion. A 79-year-old woman dispensed after breast cancer treatment. In the right upper lobe, the node with fried egg appearance was
found (A). Follow-up CT after 3 months shows almost complete regression of the finding (B).
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Obr. 7. Nemucinézni adenokarcinom s predominantné lepidickym riistem. Drobny ndhodné zjistény solidni uzel u 65leté Zeny, automatickd volumetrickd
analyza. A - vstupni vysetreni; B — kontrola s odstupem 2,5 roku, zdvojovaci ¢as 320 dni

Fig. 7. Non-mucinous adenocarcinoma with predominantly lepidic growth. Small incidentally detected solid node in a 65-year-old woman, automatic
volumetric analysis. A - baseline examination; B - follow-up examination after a period of 2.5 years, doubling time 320 days

do 3 mésict k jejich vyraznému zmenseni nebo tplnému vy-
mizeni (obr. 6). Nadorové uzly jsou bud stabilni, nebo pro-
greduji. Riist neinvazivnich nebo minimalné invazivnich na-
dort byvé ¢asto velmi pomaly a jejich zdvojovaci ¢as mutize
presahnout hranici 400 dnt, typickou pro malignity (obr. 7).
Z tohoto divodu se u subsolidnich uzlt doporucuje, na rozdil
od solidnich uzld, sledovani po dobu 5 let (13, 14). Za progre-
si nélezu se povazuje také zvétSeni podilu solidni slozky pii
stejné celkové velikosti.

KONSOLIDACE

Konsolidace plicni tkané je charakteristickd predev$im pro
invazivni mucindzni nadory. Vyskytuje se az ve tfetiné pri-
padu. V konsolidacich ¢asto vidime negativni bronchogramy
(vzdu$né pridusky) a angiogramy (cévy naplnéné kontrastni
latkou). Pfi okrajich 1ézi se také nachdzeji denzity mlé¢né-
ho skla a peribronchialni uzliky (obr. 8, 9). Véechny uvede-
né priznaky vidime také u konsolidaci plicniho parenchymu
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z jinych pric¢in, zejména u pneumonie, kterd je nejcastéj$im
diferencialné diagnostickym problémem. Moznost adenokar-
cinomu je treba zvazit vidy, kdyz po antimikrobialni 1é¢bé ne-
dochazi k ustupu nalezu ptivodné podeztelého z pneumonie
(7, 15).

MULTIFOKALNI A DIFUZNi POSTIZENI

Tento typ obrazi je projevem multifokality nddoru nebo jeho
sifeni pruduskami, cévami, ptipadné lymfatickymi cestami.
Postizené jsou castéji, na rozdil od varianty s uzly, periferni
oblasti dolnich laloktl. Pti CT vySetfeni se nachazeji denzi-
ty mlé¢ného skla, konsolidace nebo rozsevy uzla (obr. 9).
Ve vét§iné pripadu se tyto nalezy kombinuji a jednotlivé typy
obraztt mohou byt v riznych oblastech plic odli$né. Denzity
mlééného skla mohou byt rozsahlé nebo vicecetné a vytvaret
obraz mozaiky. Objevuji se rovnéz septalni linie nebo cysty
(obr. 10) (16). Uzly se nachazeji nejcastéji v centrilobulérni
a nahodné distribuci. Diferencialni diagndza zahrnuje celou
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A Obr.8A A Obr.8B

A Obr. 8F

A Obr.8D

A Obr. 8E

Obr. 8. Nemucinézni adenokarcinom s predominantné lepidickym riistem. Zena, 56 let, prijatd k hospitalizaci pro podezteni na zdnétlivé onemocnéni.
V laboratornich ndlezech byly zvysené parametry zdnétu, RTG vysetieni prokdzalo rozsdhlou konsolidace v pravé plici (A). Na kontrole za 1 mésic je patrny jen
mirny Ustup ndlezu. Laborator vsak byla jiz bez zvysenych parametrii zdnétu (B). Na RTG za dalsi mésic je vidét opétovné zvétseni ndlezu (C). CT v axidlni (D)
a sagitdini roviné (E) prokazuje konsolidaci stredniho laloku s negativnimi bronchogramy a denzitami mlécného skla v periferii. Na fezu v mékkotkdriovém
okné (F) je vidét priznak angiogramu (Sipka).

Fig. 8. Non-mucinous adenocarcinoma with predominantly lepidic growth. A 56-year-old woman admitted to hospital for suspicion of pneumonia. Incre-
ased inflammatory parameters were in the laboratory. Chest X-ray showed extensive consolidation in the right lung (A). At 1-month follow-up radiograph
revealed only slight regression of the finding. The laboratory was no longer inflammatory (B). Radiograph after next month found a re-magnification of the
consolidation (C). CT in the axial (D) and sagittal plane (E) reveals middle lobe consolidation with air-bronchograms and ground glass opacities in the periphe-
ry. An angiogram sign (arrow) can be seen on the image in the soft tissue window (F).

fadu benignich 1ézi vyznalujicich se vyse uvedenymi obrazy, ~POZITRONOVA EMISNI TOMOGRAFIE
jako jsou ruzna infek¢ni onemocnéni, intersticidlni procesy, (PET)
ale i jiné typy nadoru (7).
Vétsina malignich nadoru plic vykazuje pti PET vysokou aku-
mulaci 'F fluorodeoxyglukédzy (FDG). To nemusi platit u ne-

e

A Obr. 9A A Obr. 9B A Obr. 9C >
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A Obr. 9F

A Obr. 9D

Obr. 9. Mucinézni adenokarcinom s predominantné lepidickym ristem. Muz, 61 let, kufdk s anamnézou prdce v uranovych dolech, vysetiovany pro podezieni
na pneumonii. Na RTG je vidét rozsdhld konsolidace v pravém dolnim plicnim poli (A). Prvni CT ukazuje konsolidaci s negativnimi bronchogramy a angiogramy.
V jeji tésné blizkosti v doinim laloku je priduska se zesilenou sténou a centrilobuldrnimi uzly (B). Ve strednim laloku jsou centrilobuldrni uzly kombinované se zesi-
lenim interlobuldrnich sept (C). Na RTG po 2 letech, béhem nichz probéhla opakované chemoterapie, ndlez progredoval do difuzniho postiZeni. Je vidét progrese
konsolidace vpravo a rozsev nodult vlevo (D). Obdobny ndlez je vidét na CT ze stejné doby, rozsev uzlt md tendenci k peribronchidlni distribuci (E).

Fig. 9. Mucinous adenocarcinoma with predominantly lepidic growth. 61-year-old man, a smoker with a history of work in uranium mines, investigated for
suspicion of pneumonia. There is a large consolidation in the right lung base on the X-ray (A). CT shows consolidation with negative bronchograms and angio-
grams. In close proximity there is a bronchus with thickened wall and centrilobular nodules (B). In the middle lobe, the centrilobular nodules are combined with
interlobar septal thickening (C). At chest radiograph after 2 years, it is apparent that the finding progressed into diffuse form. It shows the progress of the consoli-
dation on the right and dissemination of nodules on the left (D). A similar finding on CT from the same time, nodules tend to peribronchial distribution (E).

invazivnich a minimalné invazivnich karcinomu s lepidickym
riistem a nadora s vysokou produkci mucinu. V nékterych
pripadech tak neni mozné pouze na zékladé PET nalezu od-
lisit adenokarcinom od léze benigniho charakteru a je tfeba
vzit v ivahu CT obraz (obr. 11). Nalez vysoké akumulace
FDG obvykle koreluje s pfitomnosti invazivné rostouci nd-
dorové tkané (obr. 12). Zanétlivé konsolidace mohou, stejné
jako nadory FDG, zvysené akumulovat a byt naopak zdrojem
fale$né pozitivity (15, 17).

A Obr. 10A
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ZAVER

Adenokarcinom s lepidickym riistem ma Siroké spektrum na-
lezt pii CT vysetreni od solidnich a subsolidnich uzld, pres
konsolidace az po difuzni zmény. V nékterych ptipadech mo-
hou byt velmi podobné benignim lézim. Vzhledem k velmi
dobré prognoze je predevsim velmi dilezité v¢asné rozpozna-
ni neinvazivnich a minimalné invazivnich variant, které maji
relativné charakteristické projevy. Zakladni diagnostickou
metodou je CT. Pro diferencialni diagnézu a staging onemoc-
néni lze pouzit i PET. Je tieba si ale uvédomit, Ze se u tohoto
onemocnéni mohou ve vét$i mire vyskytovat falesné negativ-
ni, ale i fale$né pozitivni nélezy.

A Obr. 10B
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A Obr. 10C A Obr. 10D

Obr. 10. Difuzni nemucinézni adenokarcinom s predominantné lepidickym ristem. Muz, 42 let, byvaly kufdk se zhorsujici se dusnosti po respirancim
infektu. RTG ndlez budil podezieni na intersticidlni plicni proces (A). Na axidlnich CT obrazech v riznych drovnich je vidét v obou plicich nepravidelné zesileni
stény a okluze priidusek, oblasti s denzitami mlécného skla a zesileni interlobuldrnich sept (B-D).

Fig. 10. Diffuse non-mucinous adenocarcinoma with predominantly lepidic growth. 42-year-old man, a former smoker, with worsening dyspnea after
respiratory infection. The finding on chest radiograph is suspected from an interstitial pulmonary process (A). On axial CT images at different levels, there is
irregular bronchial wall thickening, ground glass opacity areas, and interlobular septal thickening (B-D).

Obr. 11. Nemucinézni adenokarcinom s lepidickym riistem. Stejnd pacient-
ka jako na obrdzku 5, nddor vykazuje pouze minimdlini zvyseni akumulace
FDG.

Fig. 11. Non-mucinous adenocarcinoma with predominantly lepidic
growth. The same patient as on Figure 5. Only a minimal increase in FDG
accumulation on PET scan.

A Obr 1l

A Obr. 12A
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c

A Obr.12C A Obr. 12D

Obr. 12. Dvé nddorové léze v pravém hornim laloku. Kranidlnéji uloZené loZisko vzhledu volského oka v CT obraze (A) a zvysenou akumulaci FDG v PET
obraze (maximdlni SUV 3,9) (B) je nemucindzni adenokarcinom s predominantné lepidickym rdstem. Druhd, kauddlnéji uloZend léze o denzité mlécného skla
(C), bez zvysené akumulace FDG (maximdlni SUV 1,2) (D), je atypickd adenomatdzni hyperplazie.

Fig. 12. Two tumorous lesions in the right upper lobe. The cranially located lesion with fried eye appearance in CT image (A) with increased FDG accumu-
lation in the PET image (maximum SUV 3.9) (B) is non-mucinous adenocarcinoma with a predominantly lepidic growth. The second, caudally located lesion (C)
without increased accumulation of fluorodeoxyglucose (maximum SUV 1.2) (D) is atypical adenomatous hyperplasia.
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