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Aplicacao da ressonancia magnética de corpo inteiro
para o estadiamento e acompanhamento de pacientes
com linfoma de Hodgkin na faixa etaria infanto-juvenil:
comparacao entre diferentes sequéncias’

Whole-body magnetic resonance imaging for staging and follow-up of pediatric patients with Hodgkin’s
lymphoma: comparison of different sequences

Daniel Nava?, Heverton Cesar de Oliveira, Flavio Augusto Luisi®, Andrea Regina da Silveira
Ximenes*, Henrique Manoel Lederman®

Objetivo: Comparar o desempenho das sequéncias T1, T2, STIR e DWIBS (difuséo de corpo inteiro com supressao do
sinal de fundo) na identificagdo de sitios caracterizados como acometidos pelo linfoma de Hodgkin nas cadeias linfo-
nodais, érgaos parenquimatosos e medula éssea, e avaliar a concordancia entre os examinadores. Materiais e Mé-
todos: Foram estudados 12 pacientes com diagndstico confirmado de linfoma de Hodgkin. Os pacientes foram enca-
minhados para o exame de ressonancia magnética, sendo realizadas as sequéncias ponderadas em T4, T2, STIR e
DWIBS. Resultados: O nimero de sitios linfonodais caracterizados como acometidos nas sequéncias ponderadas em
T1 e T2 apresentaram resultados semelhantes (8 sitios), mas inferiores as sequéncias STIR e DWIBS (11 e 12 sitios,
respectivamente). Quanto ao acometimento da medula éssea, observaram-se 0s mesmos valores para as sequéncias
T4, T2 e DWIBS (17 lesdes), superiores ao valor encontrado na sequéncia STIR (13 lesdes). Quando realizada a com-
paragdo entre os examinadores, nota-se que ha alta concordancia entre as quatro sequéncias. Conclusao: As sequén-
cias STIR e DWIBS detectaram maior nimero de linfonodos caracterizados como acometidos. Todas as sequéncias
apresentaram resultados semelhantes na avaliagéo dos 6rgaos parenquimatosos e medula éssea. Em todas as sequén-
cias analisadas houve alta concordancia entre os examinadores.

Unitermos: Ressonancia magnética de corpo inteiro; Difusdo; Linfoma; DWIBS.

Objective: To compare the performance of the T1, T2, STIR and DWIBS (diffusion-weighted whole-body imaging with
background body signal suppression) sequences in the staging and follow-up of pediatric patients with Hodgkin’s
lymphoma in lymph node chains, parenchymal organs and bone marrow, and to evaluate interobserver agreement.
Materials and Methods: The authors studied 12 patients with confirmed diagnosis of Hodgkin’s lymphoma. The patients
were referred for whole body magnetic resonance imaging with T1-weighted, T2-weighted, STIR and DWIBS sequences.
Results: The number of lymph node sites characterized as affected by the disease on T1- and T2-weighted sequences
showed similar results (8 sites for both sequences), but lower than DWIBS and STIR sequences (11 and 12 sites,
respectively). The bone marrow involvement by lymphoma showed the same values for the T1-, T2-weighted and DWIBS
sequences (17 lesions), higher than the value found on STIR (13 lesions). A high rate of interobserver agreement was
observed as the four sequences were analyzed. Conclusion: STIR and DWIBS sequences detected the highest number
of lymph node sites characterized as affected by the disease. Similar results were demonstrated by all the sequences
in the evaluation of parenchymal organs and bone marrow. A high interobserver agreement was observed as the four
sequences were analyzed.
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INTRODUCAO

O linfoma representa a terceira neopla-
sia maligna mais comum da infancia, su-
perado apenas pelas leucemias e tumores
do sistemanervoso central. De acordo com
a média das taxas brutas encontradas nos
registros de cancer de base populacional do
Brasil, 0 nimero de casos novos de linfo-
mas de Hodgkin para o Brasil em 2009 foi
deaproximadamente 1.600 parao sexo mas-
culino e 1.270 para o sexo feminino®.

A avaliacdo da extensdo dadoenca (es-
tadiamento) € importante para o plangja-
mento adequado do tratamento e determi-
nag&o do progndstico. Os métodos de ima-
gem desempenham papel fundamental no
estadiamento dos linfomas. Além disso, a
imagem é de grande importancia no moni-
toramento da resposta a terapia e na detec-
¢&o de recorréncia do tumor®®),

O exame de corpo inteiro em criangas
égeralmenterealizado utilizando-se 0 esca
neamento detodo o esquel eto, acintilogra-
fiaeatomografiapor emissdo de positrons
(PET), este Giltimo também combinado com
tomografia computadorizada (TC). Um
denominador comum atodos esses exames
€ a exposi¢do a radiacBes ionizantes. Isto
tem um efeito negativo mais significativo
para criangas do que para adultos. Assim,
métodos alternativos que ndo utilizam ra-
diac&o ionizante sdo de extremaimportan-
cia na radiologia pediétrica”.

Ao longo dos Ultimos anos, observou-
se um aumento da aplicagdo da ressonan-
cia magnética (RM) de corpo inteiro em
adultos, principalmente na radiologia on-
colégica. Esta situagdo foi favorecidapela
combinacdo de rapidas sequéncias associa
das amovimentagdo damesade exameea
bobina de corpo, ou uma plataforma espe-
cial projetada com mdltiplas bobinas.

A principal indicaco deste método em
pediatriatem sido nadetecgéo delesdes da
medula 6ssea®®. O potencial paraestender
esta aplicagdo a outras doengas sistémicas
esta evoluindo.

A difusdo por RM fornece informagdes
funcionais que podem ser utilizadas na de-
tecgdo e caracterizagdo dos processos pa-
tol 6gicos, incluindo tumores malignos®*2.
Portanto, pode ser de grande valor no es-
tadiamento e acompanhamento de tumores
malignos. Apesar dos avancos acima men-
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cionados na difusdo, a apneia era conside-
rada necessaria pelo fato de que o movi-
mento respiratorio era impeditivo para a
aquisico dasimagens de difusio™ 1. Em
2004, Takahara et al.™® descreveram um
conceito de difusdo de corpo inteiro cha-
meado diffusi on-weighted whole-body imag-
ing with background body signal suppres-
sion (DWIBS) (difusdo de corpo inteiro
com supressdo do sinal defundo). Estatéc-
nica utiliza intencionalmente alivre respi-
ragdo, em vez da apneia, para avisuaiza-
¢&0 dos 6rgaos viscerais e suas lesdes. Em
um artigo publicado maistarde por Ballon
et al.9 também foi descritaa DWIBS du-
rante a respiragdo. O estudo realizado por
Ballon et al. eradirigido para a visudiza-
¢a0 de lesbes metastéticas em tecidos es-
téticos (medula éssea), 0 que estava de
acordo com a teoria aceita na época. No
entanto, esses autores constataram que 0s
0rgéos viscerais, como o bago e os rins,
também puderam ser analisados.

Levando-se em consideragdo a hipotese
de que asdiferengas na citoarquitetura his-
tolégica é mais bem refletida peladiferenca
da livre passagem das moléculas de &gua,
adifusdo por RM deve ser asequénciamais
sensivel parao estadiamento de metastases,
com a vantagem de ser mais répida e po-
der avaliar maiores volumes do que as ou-
tras sequéncias™®.

Recentemente, foi relatado que a difu-
s80 por RM tem alta sensibilidade na detec-
¢&o de doengas malignas. Assim, adifusdo
de corpo inteiro tem sido proposta como
uma poderosa ferramenta de triagem™.

MATERIAIS E METODOS

Entre marco de 2009 e novembro de
2009, realizamos trabalho prospectivo es-
tudando o estadiamento do linfoma de
Hodgkin em 12 pacientes de procedéncia
ambulatorial, por meio da técnica de RM
de corpo inteiro. O protocolo foi aprovado
pelo Comité de Etica em Pesquisa danossa
Instituico, sendo obtido consentimento
por escrito do paciente e acompanhante,
apo6s aleitura de documento informativo e
explicagdo do procedimento. Osresultados
obtidos neste estudo ndo interferiram na
conduta clinica.

Foram incluidos pacientes com diag-
nésti co confirmado delinfomade Hodgkin

em estadio inicial ou com suspeita clinica
de recidiva. Foram excluidos os pacientes
sem confirmagdo diagndstica ou sem con-
digdes clinicas adequadas para a realiza-
G0 do exame.

O grupo estudado foi constituido por 7
homens e 5 mulheres, com idade entre 12
e 24 anos (média de 17,75 anos). Entre os
12 pacientes estudados, 6 eram casos no-
VoS e 6 apresentavam suspeitade recidiva.

Os exames foram realizados em equi-
pamento de RM Achieva (Philips Medical
Systems; Cleveland, OH, EUA), utilizan-
do-se bobina de corpo para transmisséo e
recepcdo de sinais. Os pacientes foram
posicionados em decUbito dorsal com os
bragos paralelos ao corpo e as sequéncias
obtidas com respiracéo livre. N&o foi ne-
cessario 0 uso de contraste intravenoso pa-
ramagnético e nenhum paciente precisou
de sedacdo. Com base nas imagens sagi-
tais e coronais de localizag&o, o volume
de aguisicdo foi plangjado, em quatro se-
¢Oes, cobrindo todo o corpo, sendo reali-
zadas as sequéncias ponderadas em T1
(tempo de repeticéo (TR) = 465 ms, tempo
de eco (TE) = 17 ms, field-of-view (FOV)
=515 mm; matriz =512 x 512), T2 (TR =
1842 ms; TE = 80 ms; FOV = 515 mm,
matriz =512 x 512), STIR (TR =5420 ms,
TE =66 ms; FOV =515 mm; matriz =512
X 512) eDWIBS(TR=6348ms; TE=70
ms, FOV =515 mm; matriz = 336 X 336).
As sequéncias ponderadas em T1, T2 e
STIR foram realizadas no plano coronal,
com cortes de 7,0 mm de espessura, e a
sequéncia DWIBS foi realizada no plano
transversal, com cortes de 5,0 mm de es-
pessura. As sequéncias T1, T2 e STIR fo-
ram reconstruidas pela técnica Mobiview,
obtendo-se a fusdo das se¢Bes no plano
corond, e asequéncia DWIBSfoi recons-
truidapelastécnicasMIPeMaobiview, tam-
bém se obtendo afusdo das segbes no plano
coronal.

A interpretacéo dasimagensfoi feitaem
estacOes de trabalho por dois examinado-
resindependentes com experiénciaem RM
e radiologia pedidtrica. Os exames foram
distribuidos aleatoriamente, sendo que a
andlise das sequéncias de um mesmo pa-
cientefoi realizadaem dias diferentes. Es-
tabeleceram-se locais de possivel acome-
timento pelo linfoma, sendo quatro nodais
(pescogo, térax, abdome e pelve) e oito
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extranodais (pulméo, parede torécica, fi-
gado, bago, rins, pancreas, acasintestinais
e medula éssea). Os sitios foram classifi-
cados como positivo quando os linfono-
dos fossem maiores que 1,0 cm nos seus
menores el Xos ou quando houvesse altera-
¢80 de sinal (hipo/isossinal enTleT2e
hipersinal em STIR e DWIBS) e/ou fos-
sem visualizadas massas. O nimero e a
localizag8o dos sitios envolvidos foram
comparados entre as diversas sequéncias
obtidas, assim como o estadiamento de
cada um deles.

Foram realizadas as seguintes andlises
estatisticas:

— comparagdo dos resultados obtidos
em relagdo as cadeias linfonodais entre 0s
dois examinadores,

— comparagao dos resultados obtidos
em relacdo aos Orgaos parenquimatosos
entre os dois examinadores,

— comparagdo dos resultados obtidos
em relacdo a medula Gssea entre os dois
examinadores;

— comparagdo dos resultados entre as
quatro sequéncias, paraverificar qual iden-
tifica um maior nimero de lesdes decor-
rente do linfoma, para cada examinador.

Aplicacao da RM de corpo inteiro em pacientes com linfoma

RESULTADOS

Todos os exames realizados foram tec-
nicamente adequados, sem complicagdes
relacionadas & técnica. Todas as imagens
obtidas foram de boa qualidade, algumas
apresentando artefatos sem prejuizo diag-
nostico. Esses artefatos ocorreram predo-
minantemente no térax e abdome, sendo
causados pela respiracdo, batimentos car-
diacos e/ou movimentos (Figura 1).

Para a execucdo do exame, as sequén-
cias mais rgpidas foram as ponderadas em
T1 e T2, com duragdo de 4 minutos e 16
segundos. O tempo de duragdo da sequén-
cia STIR foi um pouco superior (7 minu-
tos e 4 segundos). A sequéncia DWIBSfoi
amais demorada, com duracdo de 12 mi-
nutos e 52 segundos.

Foi cronometrado o tempo necessario,
de cada examinador, para a avaliagdo dos
exames. A andlise mais demorada foi en-
contrada na sequéncia DWIBS, com tempo
médio de 133 segundos para 0 examina-
dor 1 e 140 segundos para 0 examinador
2. As demais sequéncias apresentaram re-
sultados semelhantes, com tempo médio
variando entre 109 e 116 segundos.

O numero de sitios linfonodais carac-
terizados como acometidos peladoenganas
sequéncias ponderadas em T1 e T2 apre-
sentaram resultados semelhantes (8 sitios
para ambas as sequéncias), mas inferiores
as sequéncias STIR e DWIBS (11 e 12 si-
tios, respectivamente). A diferenca entre
estes métodos foi em razéo de um linfo-
nodo axilar interpretado como acometido
pela doenca, visualizado na sequéncia
DWIBS, que ndo foi identificado na se-
guéncia STIR (Figura 2), tendo sido reali-
zada a avaliagdo complementar por ultras-
som, que identificou linfonodo axilar com
dimensdes aumentadas, associado a perda
damorfologia habitual e a hiperfluxo vas-
cular ao Doppler. Na andlise do acometi-
mento de 6rgdos parenquimatosos, todas
as sequéncias apresentaram resultados se-
melhantes. Quanto ao acometimento da
medula 6ssea pelo linfoma, observaram-
se 0s mesmos valores para as sequéncias
T1, T2 e DWIBS (17 lesBes), superiores
ao valor encontrado nasequénciaSTIR (13
|esBes).

Em alguns casos foram identificados
hipersinais na sequéncia DWIBS, classifi-
cados como n&o representativos. Em um

Figura 1. Artefatos de batimento cardiaco (A) e respiratério (B), que ndo impediram a deteccdo dos noédulos pulmonares.
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Figura 2. A: Linfonodo axilar a direita (seta) visualizado na sequéncia DWIBS, que nao havia sido indentificado na sequéncia STIR (B).

paciente foi detectado hipersina na crista
iliaca direita, secundério abidpsia (Figura
3). Emdoispacientesfoi visualizado hiper-
sinal moderado difuso dameduladssea (Fi-
gura4). Em todos os casos 0 baco apresen-
tou hipersinal (Figura 4), fato que, devido
asuavascularizacao, este éum achado nor-
ma| (18,20).

Apbs aandlise das imagens, os pacien-
tes foram estadiados em cada sequéncia,
segundo oscritériosde Ann Arbor. N&o foi
observada diferenca no estadiamento en-
tre os dois examinadores, porém em dois
casos houve divergéncia do estadiamento
entre as sequéncias, ou sgja, as sequéncias
STIR e DWIBS apresentaram estadiamento
maior (estadios Il e ll1) que as sequéncias
TleT2 (estadio ).

Naavaliagdo da concordancia de resul-
tados entre os diferentes examinadores foi
utilizado o teste kappa, aum nivel de sig-
nificancia de 5%. Para a comparagdo dos
resultados obtidos pelos dois examinado-
res em relacdo a sequéncia STIR, obser-
vou-se que houve altissmo grau de con-
cordancia (kappa variando de 0,816 a 1).
Resultados semelhantes foram obtidos na
andlise da sequéncia T2, com kappa va-
riando de 0,80 a 1. Em relagdo a sequén-
ciaDWIBS, houve concordancia(p < 0,05)
entre os resultados dos examinadores, po-
rém néo da mesma forma que os métodos
anteriores (kappa variando de 0,571 a 1).
Para a comparag&o dos resultados obtidos
pelos dois examinadores em relagdo a se-
guénciaTl, osresultadosforam semelhan-
tes a sequéncia DWIBS (kappa variando
de 0,625 al).
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DISCUSSAO

Existem diversas vantagens potenciais
da RM de corpo inteiro sobre as modali-
dades convencionais para o estadiamento
do linfomade Hodgkin. Como aexposi¢céo
a até mesmo pequenas doses de radiacéo
ionizante pode aumentar o risco de neopla-
siassecundériasem criancas® 23, aRM de
corpo inteiro, isenta de radiacdo ionizante,
poderia ser utilizada como um método al-
ternativo no estadiamento do linfoma.
Também ndo h& necessidade da adminis-
trac&o de contraste por viaora ou intrave-
nosa. Além disso, a avaliagdo da extensdo
da doenca parece ser possivel com a utili-
Zaca0 de um Unico método de imagem, re-
sultando na reducgéo do custo, sedactes e

Figura 3. Hipersinal na
crista iliaca direita (seta),
secundario a bidpsia.

numero devisitas do paciente ao servigo de
imagem.

A viabilidade daRM decorpointeiroja
foi demonstrada para uma série de doen-
cas®29). Alguns estudos em pacientes
adultos portadores de linfomatém avaliado
autilizagdo daRM, tendo a TC como refe-
réncia padréo. Usando esta comparagéo,
Brennan et a.® relataram que a sequén-
ciaSTIR poderiaser usadacom precisdo na
identificacdo dos linfonodos maiores que
1,2 cm.

A RM de corpo inteiro no acompanha
mento e estadiamento do linfoma permite
adetecgdo do envolvimento da medula 6s-
sea, linfonodos e érgéos parenqui matosos
por estadoenca. Em virtude da potenciali-
dade do método, decidimos comparar qua-

Radiol Bras. 2011 Jan/Fev;44(1):29-34
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Figura 4. A: Hipersinal difuso da medula 6ssea. B: Inversao da escala de branco e preto.

tro sequéncias de RM de corpo total (T1,
T2, STIR e DWIBS), avaliando-se 0 tempo
para a aquisicdo das imagens, qualidade
dasimagens, identificacdo daslesdes, con-
cordancia entre os examinadores e tempo
médio na andlise de cada sequéncia.

O menor tempo paraainterpretacdo das
imagens nas sequéncias T1, T2 e STIR foi
atribuido a maior resolucdo espacia des-
tas. A sequéncia STIR apresentou melhor
concordancia entre os observadores, gra
¢as a0 maior contraste entre as lesdes e o
tecido normal adjacente.

Os dois pacientes que apresentaram hi-
persina moderado difuso da medula 6s-
sea estavam fazendo uso de Granulokine®

Radiol Bras. 2011 Jan/Fev;44(1):29-34

na épocada realizacdo do exame. Talvez a
utilizagcdo desta medicagdo tenha sido a
causa do hipersina encontrado, pois nos
exames de controle ndo foi evidenciado
qualquer sina de acometimento destas re-
gides pelo linfoma.

Embora naliteratura tenha sido descrito
que a difusdo por RM sgja mais sensivel
para o estadiamento de metastases, assm
como na monitoracdo daresposta ao trata
mento quimioterdpico em alguns tumores,
neste trabal ho ndo encontramos diferencas
significativasem relacdo asequénciaSTIR.

O presente estudo apresentaalgumasli-
mitagdes, como o niimero reduzido de pa-
cientes e a impossibilidade de comprova

¢&0 histoldgica das alteracdes caracteriza-
dasaRM.

A RM utilizacomo critério diagndstico
de presenca e atividade tumora a altera-
¢80 de sina e/ou tamanho da lesdo. J4 o
PET-CT estuda o metabolismo tumoral,
avaliando o aumento da atividade glicoli-
tica. Como estas duas modalidades diag-
nosticas sdo utilizadas no estadiamento e
acompanhamento de pacientes oncol 6gi-
CO0s, 0 prosseguimento deste estudo devera
ser realizado correlacionando as imagens
de RM de corpo inteiro com o PET-CT.

CONCLUSOES

Na andlise dos sitios linfonodais carac-
terizados como acometidos pela doenca,
as sequéncias STIR e DWIBS detectaram
um maior nimero de lesdes. Todas as se-
quéncias analisadas apresentaram resulta-
dos semelhantes na avaliacéo dos érgdos
parenquimatosos e medula Gssea. A con-
cordancia entre os examinadores foi alta
em todas sequéncias analisadas, sendo que
os melhores resultados foram obtidos na
sequéncia STIR.
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