Ces Radiol 2020; 74(1): 28-32

Pritomnost kalcifikaci v nadorech nadledvin -
jsou skutecnée typickeé pro adrenokortikalni

karcinomy?

Calcifications in adrenal masses - are they really typical for adrenocortical

carcinomas?

Filip Ctvrtlik!, Petr Kucera’, Zuzana Sedlackova?, Katefina Langova?, Igor Hartmann?, Milan Kral?, Jozef Skarda“, Jan Baxa®,

Milan Hora®, Zbynék Tiidos!

'Radiologicka klinika, LékaFska fakulta Univerzity Palackého v Olomouci a Fakultni nemocnice Olomouc

2(stav lékatské biofyziky, Lékaiskd fakulta Univerzity Palackého v Olomouci, Olomouc

3Urologicka klinika, Lékarska fakulta Univerzity Palackého v Olomouci a Fakultni nemocnice Olomouc

“Ustav klinické a molekularni patologie, Lékarska fakulta Univerzity Palackého v Olomouci a Fakultni nemocnice Olomouc
*Klinika zobrazovacich metod, Fakultni nemocnice Plzen a LékaFské fakulta Univerzity Karlovy v Plzni

SUrologickd klinika, Fakultni nemocnice Plzen a Lékafské fakulta Univerzity Karlovy v Plzni

PFijato: 30. 1. 2020

Korespondencni adresa:

MUDr. Zbynék Tiidds, PhD.
Radiologickad klinika FN

I. P. Pavlova 6, 779 00 Olomouc
e-mail: zbynek.tudos@seznam.cz
Konflikt zajma: zadny.

Podpofeno z programového projektu Minister-
stva zdravotnictvi CR s reg. €. 17-31847A.

28

Hlavni stanovisko prace

Vysledky nasi studie jsou v rozporu s rozsite-

nym ndzorem o kalcifikacich jako typickém
pfiznaku adrenokortikalnich karcinomd.

Vysledky nasi studie naopak prokazaly, ze
i vyskyt kalcifikaci je nejcastéjsi u myelolipomd

nadledvin.

. SOUHRN

Ctvrtlik F, Kucera P, Sedlackova Z, Langova K,
Hartmann I, Kral M, Skarda J, Baxa J, Hora M,

Tiidds Z. Pfitomnost kalcifikaci v nadorech

nadledvin - jsou skutecné typické pro adre-
nokortikalni karcinomy?

Cil: Cilem prace bylo analyzovat Cetnost
pFitomnosti kalcifikaci v rliznych expanzich
nadledvin a ovéfit pravdivost obecné uzivané-
ho tvrzeni, Ze piitomnost kalcifikaci je typickd
pro adrenokortikdlni karcinomy.

Metodika: Retrospektivni studie provedena

ve Fakultni nemocnici Olomouc a Plzer probihala
i vletech 2003-2019 a zahrnuje pacienty s tumory

nadledvin, ktefi podstoupili adrenalektomii,

po niZ nasledovala histologickd diagnostika
expanzi. Ve findlnim souboru byly ndsledujic
diagnézy: adenom, feochromocytom, adreno-
kortikdlni karcinom, metastdza a myelolipom.
Soubor celkem obsahuje 268 pacient(i (138 muzd

a 130 Zen). Hodnotili jsme vék, pohlavi pacient(i
a pritomnost kalcifikaci u jednotlivych diagnéz.

Vysledky: Kalcifikace se nejméné casto vy-
skytovaly u pacient(i s metastdzami (jen v 5%
pfipadl), naopak nejcastéjsi byly u myelolipo-
mi (38 %). U adrenokortikalnich karcinom( se

vyskytovaly ve 20 %.

Major statement

The results of our study refute the largerly
accepted opinion about calcifications as a typi-
cal sign of adrenocortical carcinomas. On the
contrary, our study showed that the occurrence
of calcifications is most common in adrenal
myelolipomas.

SUMMARY

Ctvrtlik F, Kucera P, Sedlackova Z, Langova K,
Hartmann I, Kral M, Skarda J, Baxa J, Hora M,
Tiidos Z. Calcifications in adrenal masses -
are they really typical for adrenocortical
carcinomas?

Aim: The aim of the study was to assess the
truth of the statement that the presence of
calcifications in imaging methods is typical
of adrenocortical carcinomas and to verify
how often they are present in various types of
expansions.

Methodology: This retrospective study
conducted at the University Hospitals in Olo-
mouc and Pilsen was conducted in 2003-2019
and includes patients with adrenal tumours
who underwent adrenalectomy, followed
by histological diagnosis of expansion. The
final group included the following diagnoses:
adenoma, pheochromocytoma, adrenocortical
carcinoma, metastasis, and myelolipoma. The
sample includes 268 patients (138 men and
130 women). We evaluated the age and sex of
the patients and the presence of calcifications
inindividual diagnoses.

Results: Calcifications were least frequent
in patients with metastases (only in 5% of



Zavér: Prestoze se kalcifikace v andreno-

¢ kortikalnich karcinomech vyskytujf relativné
Casto, nelze je oznadit jako typicky ndlez pFi

¢ hodnoceniincidentalom(. Kalcifikace byly

: signifikantné ¢ast&jsi ve skupiné myelolipom.

Klicova slova: adenom, adrenokortikéln kar-
: cinom, feochromocytom, metastdzy, vypocetni
i tomografie, kalcifikace.

UvoD

Adrenokortikalni karcinom (ACC) je
pomérné vzacny, avsak vysoce maligni
tumor s vysokou mortalitou (1). Inci-
dence ACC nadledviny se udavd od 0,7
do 2 pfipadl na 1 milion obyvatel (2).

U 50-60 % pacient( se ACC projevi pri-
znaky hyperfunkce nadledvin, nejcastéji
jde o rychle progredujici Cushingliv
syndrom (2), nicméné pfi soucasném
nardstajicim trendu indikaci CT vysetre-
ni dochdzi stdle Castéji k incidentalnim
zdchytlm ACC v casnych stadiich, a tedy
mensi velikosti. V recentni studii byly
ACC zachyceny incidentdlné az v 79 %
(3). Role zobrazovacich metod, zejména
(T, je v diagnostice ACC nezastupitelna.
Typicky ACC je vétsi velikosti s neho-
mogenni strukturou a nativni denzitou
vy$$inez 10 HU (Hounsfieldovych
jednotek) (4) Pfi¢inou nehomogenni
struktury byvaji ¢asté okrsky nekrézy

a prokrvaceni (5, 6).

Mezi typické CT znamky néktef{
autofi fadi také pfitomnost kalcifikaci
v nadorové mase (7).

Informace, Ze kalcifikace jsou typic-
kou znamkou ACC, byla pak prevzata
dal§imi autory (8, 9) a informace se
objevuje i v oficidlnich doporucenich
(10, 11).

Praktické zkuSenosti z rutinniho
provozu vsak byly v rozporu s témito
publikacemi; piitomnost kalcifikaci
v nadoru nadledviny nezvysuje jedno-
znacné pravdépodobnost malignity.
Cilem prace je retrospektivné zhodnotit
vétsi soubor histologicky verifikovanych
nadord nadledviny a ovérit, zda se
kalcifikace vyskytuji v ACC ve vyznamné
vetsi mife nez v ostatnich adrendlnich
nadorech.
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cases); on the contrary, they were most com-
mon in myelolipomas (38%). In adrenocortical
carcinomas they occurred only in 20% of the
patients.

Conclusion: Calcifications are not a typical
finding in adrenocortical carcinomas. They
were significantly more frequent in myelolipo-
mas than in other histological groups.

Key words: adenoma, adrenocortical car-
cinoma, pheochromocytoma, metastases,
computed tomography, calcification.

METODIKA

Tato retrospektivni studie byla schvale-
na etickou komisi FN a UP Olomouc a za-
hrnuje pacienty s tumory nadledviny

z obdobi 2003-2019, ktefi byli vysetreni
ve Fakultni nemocnici Olomouc a Plzen.
Mezi vstupni kritéria patfila dostupna
kompletni obrazova dokumentace CT
vysetfeniv PACS a provedeni adrenalek-
tomie s findln histologickou diagnézou
adenomu, feochromocytomu, adre-
nokortikalniho karcinomu, metastdzy
do nadledvin nebo myelolipomu. Vstup-
ni kritéria splnilo 268 pacient(, z ¢ehoz
bylo 138 muzii a 130 Zen.

Vsechna CT vysetfeni byla prove-
dena spirdlni technikou s nomindaln{
kolimaci 1,5 mm a méné. Byli vyrazeni
pacienti, ktefi neméli provedené na-
tivni vysetreni. Kalcifikace byly defi-
novany jako okrsek s nativni denzitou
nad 120 HU. Hodnotili jsme pouze kal-
cifikace, které byly soucdsti expanzi,
drobné kalcifikace v jinak normalnich
nadledvindch hodnoceny nebyly (tyto
kalcifikace jsou nejcastéji ndsledkem
krvdcenim v perinatalnim obdobf).
Denzita kalcifikaci byla méfena
pomoci cirkularni oblasti zdjmu, kterd
pokryvala co nejvétsi plochu kalcifi-
kace expanze nadledviny tak, aby byl
soucasné omezen efekt ¢aste¢ného
objemu prilehlych struktur zkreslujici
méfeni. Kromé pritomnosti kalcifikaci
jsme hodnotili také vztah vysledné
diagnézy k véku a pohlavi.

Ke statistickému zpracovani byl
pouzit statisticky software IBM SPSS
Statistics for Windows, Version 23.0.
Armonk, NY: IBM Corp. a program
TIBCO STATISTICA version 13.4.0.14.
Kvalitativni znaky byly popsany pomoci
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Graf 1. Zastoupeni jednotlivych histologickych diagnéz

Graph 1. Histological diagnoses

absolutnich a relativnich ¢etnosti.
Nezavislé histologické skupiny byly
porovnany Fisherovym pfesnym testem.
V pfipadé signifikantnich rozdild byla
vypocitdna adjustovana rezidua. Pokud
hodnota adjustovaného rezidua je
nizsi nez -1,96 nebo vyssi nez +1,96,
jsou cetnosti v dané bunce tabulky
statisticky vyznamné odlisné od oce-
kdvanych cetnosti. Shapiro-Wilkovym
testem normality bylo ukazano, ze
kvantitativni veli¢ina vék nemd nor-
mdlni distribuci, pro porovndni skupin
byl pouzit neparametricky KruskalGv-
-Wallistv test s post hoc testy Dunno-
vé. VSechny testy byly provedeny

na hladiné statistické vyznamnosti
0,05.

VYSLEDKY

Soubor celkem obsahuje 268 pacientd.
Graf 1 zobrazuje pomér jednotlivych
histologickych diagnéz. Bylo zhodnoce-
no 87 adenomt, 68 feochromocytom(,
25 adrenokortikalnich karcinom, 56
metastdz a 32 myelolipomd.

Fisher(iv presny test neprokazal
statisticky vyznamné rozdily mezi
histologickymi skupinami v pohlavi (p =
0,064). Kruskalovym-Wallisovym testem
byl potvrzen signifikantné vyznamny
rozdil véku (p = 0,0002) a post hoc
testy Dunnové ukazaly, Ze pacienti
s metastazami jsou vyznamné starsi
neZ pacienti ostatnich histologickych
skupin (graf 2).
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Graf 2. Distribuce véku pacientd u jednotlivych skupin histologickych diagnoz

Graph 2. Age distribution in different histological groups
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Ve studii jsme nasli kalcifikace u 36
adrenalnich expanzi: ujedenacti ade-
nom(, u ti metastdz, u péti feochromo-
cytomi, u péti adrenokortikalnich karci-
nom( a u 12 myelolipom. Fisherovym
pfesnym testem a metodou adjus-
tovanych rezidui bylo prokazano, ze
u pacientd s metastazami se kalcifikace
vyskytuje signifikantné méné casto (jen
v 5,4% pripad(). U pacient(i s myelo-
lipomy se kalcifikace vyskytuji naopak
vyznamné castéji (u 38 % pacientd) (p=
0,001) (obr. 1, graf 3).

DISKUSE

Hlavnim vystupem nasi analyzy bylo
potvrzeni faktu, Ze kalcifikace se sice

v ACC vyskytuji, ale stejné nebo i vice
ivjinych typech lézi. Historicky je
vyskyt kalcifikaci v lézich nadledvin
popisovan v jednotlivych studiich velmi
variabilné. Jedna z nejstarsich praci
vénovana tomuto tématu byla prace
Dunnicka et al. z roku 1982 ve které po-
pisuje, Ze tfi z osmi ACC mély kalcifikace
(7). Studie Fishmana et al. z roku 1987
popisuje vyskyt kalcifikaci u 9 z 38 ACC
(12). Studie Ribeira et al. z roku 2000 se
vénovala ACC u déti. Z celkového poctu
deseti tumor(i mélo sedm kalcifikace.
Vékovym priimér byl 8 let (13). V dalsi
praci Rockalla et al. je popisovan vyskyt
kalcifikaci u tfi z deseti ACC (14). Dosud
nejvétsi soubor publikovali Zhang et al.,
pricemz kalcifikace popisuji u 15 z 41
ACC (15). Metodologicky jsou viech-

ny tyto prace problematické v tom,

Ze posuzuji pouze soubory postupné
nastradanych ACC a nesrovnavaji vyskyt
kalcifikaci v ostatnich casto se vyskytu-
jicich typech nddord nadledvin.

Iv dalsich ¢lancich je uvedeno, Ze
u ACCje kromé pfitomnosti krvaceni
a nekréz typickd i pritomnost kalcifikaci
(16-19). Kalcifikace jsou uvedeny jako
typicky znak ACCi v urologickych guide-
lines (10, 11).

Vyskyt kalcifikaci u ACC v nasem
souboru dosahl 20 %, coz se blizi
pfredchozim clankam, nicméné nas velky
soubor nabizi pfimé srovnani s ostat-
nimi typy adrendlnich nador( hodno-
cenych stejnou metodikou. Vtomto
srovnani se ukazuje, Ze kalcifikace se
v rizné mite vyskytuji ve vSech nami
sledovanych typech nadort nadledvin
a Ze vyskyt kalcifikaci v adenomech a fe-
ochromocytomech se od ACC statisticky
signifikantné nelisi. Feochromocytomy
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CT obraz myelolipomu s kalcifikacemi. V axidlni roviné (1) a na sagitdlni roviné (2) po aplikaci k.. je patrna ovalna expanze levé nadledviny

s nizkymi denzitami odpovidajici myelolipomu. Na periferii expanze jsou patrné hrubé kalcifikace.

CT scan of myelolipoma with calcification. On an axial scan (1) and on sagittal scan (2), after the application of a contrast medium there is
a elliptical expansion with low densities of the left adrenal gland corresponding to a myelolipoma. Coarse calcifications are apparent on the

periphery of expansion.

v nasem souboru obsahovaly kalcifikace
v 7,4%, to je v souladu se zjisténim Park
et al., ktefi uvadéji kalcifikace dokonce
v 10% feochromocytomd (20). U mye-
lolipomd byl v nasem souboru vyskyt

kalcifikaci absolutné i relativné nejvyssi
(12 z32 nadorti), rozdil oproti ostatnim

myelolipom

metastazy
adenokortikalni karcinom
feochromocytom

adenom

0% 10% 20% 30%

kalcifikace [l ano [l ne

Graf 3. Skladany pruhovy graf
Graph 3. Stacked column chart

nddordm byl statisticky vyznamny.
Dohledali jsme jedinou prdci, ktera je

v opozici proti vySe uvedenym a pova-
Zuje pritomnost kalcifikaci za nespeci-
ficky znak. Jedna se vsak o starsi praci,
ve které byly k hodnocenf kalcifikaci po-
uzivany také prosté snimky a sonografie

a pouze cast lézi byla histologicky
ovérena (21).

Na zdkladé nasich vysledk( lze kon-
statovat, Ze prestoze se kalcifikace v ACC
vyskytuji relativné casto, je nutné je brat
jako nespecificky znak, ktery sam o sobé
nelze pouzit ani pro zvySeni pravdépodob-
nosti uréeni typu nadoru pfi CT diagnos-
tice. Tvrzeni o kalcifikacich jako typické
znamce ACC, pFipadné o kalcifikacich
jako znaku zvysujicim pravdépodobnost
malignity, vzniklo pravdépodobné na za-
kladé malého souboru a také dalsi studie
byly limitovany nedokonalou metodikou.
Z hlediska rutinni CT diagnostiky dochazi
vzhledem k vysoké dostupnosti a kvalité
zobrazovacich metod stéle ¢astéji k za-
chytu ACCincidentdlné (az 80% ACC) (3).
To klade stdle vétsi naroky na radiology,
ktefi se podileji na dalsim osudu takowych
pacientd. V pripadé nalezu incidentalomu
mZe byt uvadény nespravny literarni
(idaj o castém vyskytu kalcifikaci - jako
typickém znaku pro ACC - zcela zavddé-
jici. Naopak vysledek nasi studie maze
zasadné prispét ke spravnému hodnoceni
incidentalniho nalezu.
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Je nutné zminit limitace nasf studie.
Moznosti studie byly limitovany prove-
denim vysetfeni na rliznych pfistrojich
(rtiznou technikou provedent), coz ale
na druhou stranu redlné odrazi béznou
dennf praxi, protoZe pacienti jsou pred
provedenim adrenalektomie mnohdy
vysetfovani na riiznych pracovistich.
Druhou limitaci studie bylo, Ze selekce
pacient( byla provedena retrospektivng,

ZAVER

Vysledky nasi studie jsou v rozporu

s doposud Siroce pfijimanym nazorem,
Ze pritomnost kalcifikaci je typicka pro
adrenokorikdlni karcinom nadledvin.
Kalcifikace se vyskytuji ve vSech typech
adrendlnich nador(, pricemz statisticky
nejcastéjsi vyskyt kalcifikaci byl proka-
zan u myelolipomu. Z tohoto pohledu

pouze na zakladé dostupné obrazové

pravdépodobné nelze pritomnosti kal-

dokumentace. cifikaci vyuzit k vyznamnému zptresnéni
diagnostiky incidentalomd.
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