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neoplasias. A caracterizacdo precisa destas lesoes, mediante utilizacdo das modalida-
des de imagem mais adequadas a cada condicdo clinica apresentada, é de suma
importancia no delineamento da abordagem terapéutica a ser instituida, com impacto
direto sobre os desfechos clinicos. O presente artigo busca atualizar o leitor a propésito
das metodologias de imagem no contexto da avaliacdo local e sistémica dos sarcomas
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Abstract

Guedes et al.

The evolution in imaging evaluation of musculoskeletal sarcomas contributed to a

significant improvement in the prognosis and survival of patients with these neo-
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Introducao

Desde o inicio do século XX, a abordagem diagnéstica dos
sarcomas musculoesqueléticos (SMEs) vem evoluindo, contri-
buindo para uma melhora progressiva e substancial nos desfe-
chos clinicos, no progndstico e na sobrevida."? Nas dltimas
décadas, observamos significativa mudanca na condugdo des-
tas neoplasias, como resultado do progresso obtido nas diver-
sas etapas do seu manejo,' sobretudo na imagiologia.

Ao avaliarmos SMEs, a precisao diagnoéstica depende da
correlacdo entre clinica, bioimagem e patologia - a revisao
multidisciplinar destes aspectos definird o planejamento
adequado do tratamento instituido.>~®

Sarcomas 6sseos (SOs) sdo dolorosos e sarcomas de partes
moles (SPMs) ndo - mas ha excecdes a esta regra geral. Os
pacientes frequentemente apresentam um tumor que cresce
progressivamente. No inicio, sintomas constitucionais sdo
raros, porém febre, mal-estar e perda ponderal podem ser
observados, especialmente no sarcoma de Ewing. Retardo
diagnéstico é comum, sobretudo se o tumor é paucissinto-
matico - geralmente, ndo ha procura por aten¢ao médica até
que a les3o se torne evidente.*

Apbs a avaliagdo clinica inicial, radiografias sdo solicitadas
para confirmar a presen¢a de neoplasia ou proporcionar
explicacdo alternativa aos sintomas apresentados pelo
paciente.>’

Na sequéncia da investigacdo, diante da suspeita de SME,
outras metodologias de imagem sdo demandadas para carac-
terizacdo das lesdes, informando sobre tamanho, margens,
realce e homogeneidade versus heterogeneidade da matriz,
estabelecendo seu comportamento biol6gico. Esta avaliacdo,
anatdmica e morfolégica, foi recentemente aprimorada, inclu-
indo a caracterizagdo metabélica e funcional-># e ampliando a
capacidade para deteccio destas neoplasias,” permitindo ava-
lid-las no contexto do seguimento e da resposta terapéutica.?

Por outro lado, estudos recentes'®!! identificaram alto
percentual de indica¢Ges inapropriadas de exames de ima-
gem solicitados para avaliar neoplasias musculoesqueléticas,
justificando a necessidade de difundir o conhecimento neste
ambito.

O objetivo do presente trabalho é atualizar o leitor sobre
as metodologias de imagem utilizadas no contexto da ava-
liagdo local e sistémica dos SOs e SPMs.
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plasms. The precise characterization of these lesions, using the most appropriate
imaging modalities to each clinical condition presented, is of paramount importance in
the design of the therapeutic approach to be instituted, with a direct impact on clinical
outcomes. The present article seeks to update the reader regarding imaging method-
ologies in the context of local and systemic evaluation of bone sarcomas and soft

Avaliacao por Imagens dos Sarcomas
Musculoesqueléticos

A avaliacdo por imagens é fundamental na abordagem dos
SMEs.? Recentes avangos provém informagcdo acurada sobre
composicdo tissular, rela¢des anatdmicas e perfis metabélico
e funcional destas lesdes." Entretanto, metodologias consa-
gradas ndo perderam valor com o tempo, ndo devendo ser
colocadas de lado nesta tarefa.

Esta avaliacdo deve preceder a bi6psia,® por: (a) permitir
planejamento preciso da coleta, na topografia do acesso
cirrgico definitivo e area mais representativa da lesao; (b)
facilitar o diagnoéstico diferencial, permitindo correlacdo
histopatolégica; (c) evitar manipulacdo prévia que afeta as
imagens, gerando edema e artefatos, principalmente na
ressonancia magnética (RM)."2

Avaliacao Local (~Tabela 1)

Exame Radiografico

O exame radiografico do segmento acometido, em pelo
menos duas incidéncias ortogonais, estabelece a base da
avaliagdo por imagens,'3>"7%13-17 método de escolha na
avaliacdo inicial dos tumores dsseos primarios segundo os
Critérios de Adequacdo (Appropriateness Criteria) do Ame-
rican College of Radiology (ACR, na sigla em inglés).”'318 A
falha em obter radiografias tem sido associada ao retardo
significativo no diagnéstico de SOs."®

Diretrizes da Musculoskeletal Tumor Society (MSTS, na
sigla em inglés)?® e da American Academy of Orthopaedic
Surgeons (AAOS, na sigla em inglés)?! indicam que, na
avaliacdo inicial de suspeita de tumor 6sseo, o uso das
radiografias é sustentado por evidéncia moderada.

A radiografia é o exame de imagem mais frequentemente
realizado,?? apresentando vantagens como rapidez, baixo
custo®>13 e grande disponibilidade. Caracteristicas especi-
ficas provém informac¢des que permitem estreitar o diag-
nostico diferencial.’> Ela apresenta resolu¢io espacial
superior do trabeculado 6sseo,’*'® independentemente da
idade,' possibilitando o diagnéstico definitivo para a mai-
oria dos tumores 6sseos benignos e lesées pseudotumorais,
mediante determinacio da topografia'-24-%13-17 e atividade
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Tabela 1 Metodologias de imagem utilizadas na avaliacdo local dos sarcomas musculoesqueléticos. Vantagens e desvantagens

Modalidade

Vantagens

Desvantagens

Radiografias
convencionais

Acessivel e disponivel;

Base da avaliacdo por imagens - triagem para as
demais metodologias;

Fornece toda a imagem anatomica da regido de
interesse;

Resolucdo espacial superior do trabeculado ésseo;
Sarcomas 6sseos: tamanho, formato e comporta-
mento bioldgico;

Sarcomas de partes moles: mineralizacdo, densi-
dade e envolvimento 6sseo;

Diagnostico definitivo em 80% dos tumores sseos.

Avaliacdo limitada dos tumores de partes
moles, sobretudo os pequenos e superficiais;
Fraca resolucdo de contraste;

Baixa sensibilidade nas lesdes osteoliticas;
Radiacdo ionizante variavel.

Tomografia
computadorizada

Acessivel e disponivel;

Avaliagcdo multiplanar - imageamento de extensas
regioes anatoémicas;

Detecta diferencas muito pequenas na densidade
tissular;

Aquisicdo rapida, tempo de escaneamento curto,
resolucdo temporal superior a RM;

Resolucdo espacial, definicdo da mineralizacdo da
matriz e envolvimento da cortical superiores a RM;
Papel bem estabelecido como guia de bidpsias
6sseas;

Planejamento de amputagdes - customizagdo de
préteses;

Simulacdo e planejamento de tratamentos
radioterapicos.

Menor resolucdo de contraste comparada a
RM;

Lesdes pequenas podem ndo ser incorporadas
aos cortes;

Radiacdo ionizante variavel;

Reacdes alérgicas ao contraste iodado, que
podem ser leves (pouco frequentes) ou graves
(raras). Contraindicado o uso de contraste em
pacientes alérgicos a iodo;

Ressonancia

Disponivel

Custo;

Imagem em tempo real;

Desprovida de radiacdo ionizante;

Diferencia tumores sélidos de cisticos e determina
sua vascularizagao (Doppler);

Melhor na avaliacdo de tumores de partes moles

pequenos e superficiais.

Guia bidpsias de partes moles, prevenindo lesdes
neurovasculares e evitando por¢des necroticas dos
tumores;

Uso nas condi¢cGes em que a RM efou TC estejam
contraindicadas.

magnética * Imageamento multiplanar direto; * Pequeno espaco confinado (claustrofobia,
* Desprovida de radiacdo ionizante; dificuldades nos exames de pacientes obe-
* Resolugdo superior de contraste das partes moles, S0s);
maior do que na TG;  Contraindica¢des da RM relacionadas ao
¢ Mais sensivel na determinacdo da extensdo dos campo magnético gerado;
sarcomas musculoesqueléticos. e Tempo para aquisicao de imagens pode
demandar sedacao;
* Reacoes alérgicas ao gadolinio (rarissimas).
Ultrassom * Acessivel e disponivel; ¢ Metodologia examinador-dependente;

A aparéncia dos tumores soélidos é usualmente
inespecifica;

Resolucdo e contraste inferior a TC e RM;
Tumores 6sseos ndo podem ser avaliados;
Tumores de partes moles maiores e mais
profundos ndo permitem avaliacdo adequada
por esta modalidade.

Abreviagdes: RM, ressondncia magnética; TC, tomografia computadorizada.

biolégica,>>~7213:1416.17 (definida pela aparéncia (matriz,
padrdo de destruicdo e reacdo periosteal), tamanho, exten-
sdo (intra- e extradssea) e interface com o o0sso
afetado.13-7.13-17.24

Em geral, SOs caracterizam-se por rapido crescimento,
apresentando ampla area de transicdo com o 0sso hospe-
deiro, limites imprecisos, aspecto permeativo, destrui¢do
cortical ef/ou reagdo periosteal interrompida, em raios-de-
sol, lamelar ou amorfa,!3-14.16.17.25

As radiografias sdo menos valiosas na avaliagdo dos
SPMs,'—>13.16.17 particularmente quando pequenos e superfi-

ciais,? pela fraca resolugdo de contraste comparada a tomo-
grafia computadorizada (TC) e RM.> Na auséncia de evidéncias
confiaveis, 22! o0 exame radiografico constitui método razoa-
vel na avalia¢do inicial, permitindo detectar e definir o padrdo
de mineralizacdo, auxiliar no diagnéstico especifico e no
diferencial (miosite ossificante, calcinose tumoral, malforma-
¢Oes vasculares, gota, condrossarcoma mesenquimal extraes-
quelético, osteossarcoma extraesquelético, lipossarcoma e
sarcoma sinovial) e informar sobre densidade (radioluscéncia
nas lesdes ricas em gordura) e envolvimento 6sseo (deforma-
¢3o, erosio, destruigio).'6-2:16.17.25.26
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Esta metodologia possui baixa sensibilidade na avaliacdo
de lesdes osteoliticas, detectaveis apenas apds perda de entre
30 e 50% da massa 6ssea.>327-28 Djante de elevada suspei-
¢do, deve-se prosseguir na investigacdo, mesmo quando a
aparéncia é normal.”13-26

Histéria clinica, exame fisico e radiografias permitem esta-
belecer o diagnéstico de um tumor 6sseo em >80% dos
casos.!”” Quando lidamos com SMEs, as imagens costumam
sugerir agressividade local ou os achados sdo normais/inde-
terminados apesar da sintomatologia, demandando modali-
dades adicionais para auxiliar na avaliacio.>”:13

Ultrassonografia

A ultrassonografia constitui uma metodologia de avaliacdo
inicial dos tumores de partes moles superﬁciais,25 identifi-
cados mediante impedancia acistica e distor¢do da anatomia
local.

Apesar de segura,*>?> disponivel,""2> proporcionar exce-
lente relagio custo-efetividade'?> e imagens em tempo
real, a ultrassonografia é examinador-dependente,?® dife-
rentemente das metodologias de imageamento transversal
(TC e RM),"? as quais sdo superiores na avaliacdo dos SMEs.

O efeito Doppler é til no acesso a vascularizagdo dos
tumores>2> e na diferenciacdo entre lesdes cisticas e sélidas
com 4areas cisticas,”> de importincia no diagnéstico e no
planejamento pré-operatério.

Os SPMs costumam ser hipoecéicos e hipervasculares e a
aparéncia dos tumores sélidos é usualmente inespecifica.!
Os SOs ndo podem ser avaliados pela incapacidade de
penetracio cortical pelas ondas sonicas.>”” Evidéncia mode-
rada sustenta que este método auxilia na distin¢do entre
tumores benignos e malignos de tecidos moles.?®?! Existe
consenso quanto a indicacdo na avaliacdo de tumores peque-
nos (< 5 cm) e superficiais, distinguindo lipomas, malforma-
¢des vasculares, estruturas cisticas e tumores solidos.?%-2"-2>
Lesdes maiores e profundas ndo permitem avaliacdo ade-
quada por esta modalidade.2%2"%>

Suas indicagdes: (a) diferenciacdo entre tumores cisticos e
sélidos'2; (b) guiar bidpsias, evitando lesées neurovascula-
res e por¢des necroticas dos tumores'-? (a TC geralmente é
utilizada para isto, sobretudo em sitios anatémicos comple-
x0s)?; (¢) detectar recidivas onde ha implantes metalicos que
impecam a utilizagio de outras metodologias,? por gerarem
artefatos de imagem; (d) diagnosticar cole¢des no pés-ope-
ratério’; (e) condi¢des em que RM efou TC estejam
contraindicadas.

Técnicas de Imageamento Transversal

Oimageamento transversal constitui a base para o diagnéstico,
o planejamento terapéutico e o acompanhamento dos SMEs.
Os exames solicitados a partir dos achados radiograficos?%2!
sdo RM (pela avaliagdao multiplanar e contraste tecidual supe-
rior) ou TC, se a RM for indisponivel,1’6'16'20’21 contraindi-
cada,’>>6:13.16 541 quando o paciente é claustrofébico.’

A opgdo entre RM ou TC depende da questdo clinica a ser
respondida.>> Alguns casos sio beneficiados por informa-
¢Oes distintas, porém complementares, proporcionadas por
ambas.>>~7 A TC propicia melhor resolugo espacial, defini-
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¢do da mineralizacdo da matriz e envolvimento corti-
cal.»>7713 0 maior contraste proporcionado pela RM
permite distinguir elementos intrinsecos, possibilitando
diagnéstico diferencial mais especifico.>>~713

Tomografia Computadorizada

ATC oferece resolugio espacial melhor que a RM, '® detectando
diferencas muito pequenas na densidade tissular. Possui maior
sensibilidade do que as radiografias, identificando leses que
afetam < 40% do estoque 6sseo.” E superior na avaliacio do
esqueleto axial, das cinturas e dos ossos curtos da mado ou do
pé.” Propicia informacio detalhada sobre o tumor (extensio,
tamanho, localizagdo, envolvimento articular, lesdes descon-
tinuas e relagcdo com estruturas neurovasculares), facilitando o
planejamento terapéutico.'-%1°

O papel da TC para guiar biépsias 6sseas esta bem esta-
belecido - rendimento, acuracia e baixas taxas de resultados
falso-negativos corroboram esta afirmacdo. Ela é indicada
também no planejamento de amputacdes, orientando a
customizacdo de préteses, e é essencial na simula¢do e no
planejamento da radioterapia.’

A introducdo da TC espiral/helicoidal e, depois, da multi-
detectora, permitiu um aumento na velocidade de escanea-
mento  (diminuindo problemas relacionados aos
movimentos durante o exame),">'® além de possibilitar
reconstrucdo tridimensional e gerar imagens multiplanares
de qualidade, utilizando menor dose de radiacdo."'® A TC
multislice, introduzida em seguida, proporcionou resolu¢ao
e velocidade de escaneamento ainda mais altas, além de
mapeamento de segmentos anatémicos maiores.’'

A disponibilidade aumentada da RM e a preocupagdo
quanto a radiagdo limitaram o uso da TC na pratica clinica.
Avangos tecnolégicos resultaram em um “retorno” pelo
declinio da exposi¢do, mediante orientag¢ées claras e limites
de dose para uso clinico. Atualmente, os exames sdo fre-
quentemente realizados e duram poucos segundos, sendo
pouco mais irradiantes que radiograﬁas.29

Ressonancia Magnética

ARM é mais sensivel na determinac¢do da extensdo dos SMEs.
Imagens de alta resolucdo e multiplanares permitem carac-
terizagdo adicional (padrdo de realce, localizagdo e potencial
do sinal).’=3>=213.24 ayalia melhor os elementos contidos
nos sarcomas (ou seja., lipomatosos, mixomatosos, ou fibro-
sos),3 discriminando entre dgua, gordura e sangue, revelando
informagdes fisiologicas sobre um processo dinamico da
mesma forma que a cintilografia 6ssea (CO).> A RM deve
incluir todo o segmento afetado,>® buscando identificar
tumores 6sseos descontinuos (skip metastasis).

O contraste é essencial na avaliacdo dos tumores muscu-
loesqueléticos,>® permitindo o estudo perfusional de alguns
deles. O gadolinio, cujas propriedades paramagnéticas alte-
ram o sinal dos tecidos, propicia realce que determina o
potencial biolégico das lesdes.?%2'-2> Além disso, evita perda
desnecessaria de tempo pela reconvocacao do paciente para
complementacdo do exame e apresenta excelente perfil de
seguranga, sendo bem tolerado pela maioria dos pacien-
tes.3%31 Contrastes a base de gadolinio devem ser utilizados
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com cautela em portadores de doenca renal crénica, pelo
risco de fibrose nefrogénica sistémica (FNS) - entretanto,
estudos recentes>®3! demonstraram que, quando seguidas
diretrizes atualizadas relacionadas ao uso destes agentes,>? o
seu emprego é seguro. Em revisdo sistematica recente>' que
avaliou 4.931 portadores de doenca renal cronica avan¢ada
(clearance < 30, estagios 4, 5 e 5D) observou-se risco de FNS
igual a zero com o uso de gadolinio. Como para qualquer
outro procedimento, deve-se sempre atentar ao risco-bene-
ficio para a realizacdo do exame.

A RM permite inferir caracteristicas que auxiliam no
diagnéstico diferencial dos tumores de partes moles. Lesdes
benignas costumam ser pequenas, homogéneas e superfici-
ais, enquanto SPMs sdo maiores (> 4cm), heterogéneos e
profundamente enraizados. LesGes malignas frequente-
mente demonstram realce, apresentando areas de necrose
e hemorragia que determinam um padrdo heterogéneo.
Pseudocapsula hipointensa ou edema peritumoral hiperin-
tenso nas imagens de recupera¢do ponderadas em T2 ou nas
imagens de recuperac¢do da inversao com tempo curto (STIR)
sdo frequentemente observados nos SPMs.>

A RM é rotineiramente utilizada na avalia¢do da resposta
terapéutica. Resultados adequados sdo traduzidos por dimi-
nui¢do do volume tumoral ou, quando ha envolvimento ou
contiguidade de estruturas neurovasculares, pela liberacao
do feixe, facilitando a abordagem cirdrgica. Pode haver
aumento no volume tumoral devido a necrose e hemorragia,
enquanto a neoplasia vidvel decresce, em resposta ao
tratamento.’

As desvantagens da RM incluem espaco restrito, afetando
pacientes obesos e claustrofébicos, tempo elevado para
aquisicdo de imagens (podendo demandar sedacdo), além
das contraindicacdes relacionadas ao campo magnético
gerado (implantes metalicos).'®

Técnicas Avancadas de RM

Técnicas avancadas de RM, quando contextualizadas pela
histéria, pelo exame fisico e por radiografias, constituem
importantes ferramentas no diagndéstico e no acompanha-
mento de portadores de neoplasias musculoesqueléticas,
evitando bidpsias desnecessarias, aumentando a acuracia
diagnostica e a eficacia do tratamento, melhorando o prog-
néstico e a sobrevida.>'232 0 estudo dindmico do contraste
(DCE) e as sequéncias de difusdo (DWI) e suscetibilidade
magnética (SWI) constituem exemplos destas técnicas.

O estudo dindmico do contraste (DCE) informa sobre
vascularizac¢do, perfusdo tecidual, permeabilidade capilar e
volume do espaco intersticial tecidual.®'?3? £ realizado com
sequéncias volumétricas ponderadas em T1 gradiente-eco,
adquiridas consecutivamente por 5 minutos, ap6s a admi-
nistracdo do gadolinio. Apés a aquisicdo, sdo obtidas avalia-
¢Oes qualitativas e quantitativas. A andlise qualitativa traduz
a curva de intensidade de sinal x tempo (time intensity
curve; TIC, na sigla em inglés), avaliando a velocidade do
realce pelo gadolinio ao longo do tempo, e a analise quanti-
tativa utiliza o valor numérico como parametro. Esta técnica
possibilita maior precisdo na identifica¢do de dreas de tecido
neoplasico viavel, guiando bidpsias e evitando resultados
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inconclusivos, além de aumentar a sensibilidade na diferen-
ciacdo entre lesdo residual/recidiva tumoral e fibrose (lesdes
que apresentam realce precoce e intenso costumam ter
natureza neopldasica). Na avaliacdo da resposta a quimiote-
rapia, lesdes que apresentam aumento no padrdo da curva
TIC, curvas inalteradas ou com leve reducdo, sdo indicativas
de pouca necrose tumoral, sugerindo pior prognéstico,
enquanto lesdes com pelo menos 60% de queda no valor
quantitativo da curva de perfusao indicam > 90% de necrose
tumoral e melhor prognéstico (~Figura 1).33:34

O estudo de difusdo (DWI) é extremamente Util na
pratica clinica, proporcionando informag¢des funcionais
dos tumores e auxiliando na sua deteccdo e caracterizagdo,
incluindo estadiamento e acompanhamento.®'%3°3% A téc-
nica traduz o movimento incoerente intravoxel das molé-
culas de agua nos espacos intra- e extracelular (difusdo) e
na microcirculagdo (perfusdo). Pode ser analisada qualita-
tiva e quantitativamente, mensurando o coeficiente de
difusdo aparente (ADC, na sigla em inglés), que reflete a
densidade das células tumorais e a integridade da mem-
brana celular. A maioria dos tumores malignos apresenta
valores baixos de ADC, devido a alta celularidade.3” Alguns
autores relataram sobreposi¢cdo nos valores de ADC nos
tumores benignos e malignos das partes moles, dificul-
tando sua diferenciacio'?37-3%; esta sobreposi¢io prova-
velmente ocorre pelo fato destes valores serem afetados
ndo s6 pela celularidade, mas também pela caracteristica
da matriz extracelular. Tumores de partes moles com
matriz mixoide apresentam amplo espaco intersticial e
maior movimento das moléculas de agua, influenciando
nos valores de ADC. Como resultado, tumores mixoides tém
valores de ADC mais altos que ndo-mixoides, independen-
temente de serem benignos ou malignos. Outra aplicabili-
dade da DWI é o monitoramento da resposta terapéutica.
Com tratamento eficaz, ocorre necrose tecidual com alte-
ragdes no microambiente tumoral, resultando no
aumento na difusdo de moléculas de agua e valor de
ADC (=Figura 2).12’33

As imagens ponderadas por suscetibilidade magnética
(SWI) sdo utilizadas para identificar tecidos com tais carac-
teristicas (hemossiderina, melanina e calcificacdo), auxili-
ando na caracterizagio de algumas neoplasias (~Figura 3).38

Avaliacao Sistémica (~Tabela 2)

A via de difusdo preferencial dos SMEs é a hematogénica, o
que torna os pulmoes e o esqueleto os sitios mais comuns de
disseminagdo metastatica.

Embora incomum, a dissemina¢do linfatica mediante
linfadenopatia regional, metastases abdominais e pélvicas,
pode ocorrer no sarcoma sinovial, no lipossarcoma mixoide,
no sarcoma epitelioide, no sarcoma de células claras, no
leiomiossarcoma e no angiossarcoma.3'6’39‘41

Radiografias (Torax) e Tomografia Computadorizada
(Torax, Abdome e Pelve)

Diretrizes?®?! apontam que, na auséncia de evidéncia con-
fidvel, ndo é necessario radiografar o térax ao estadiar
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ANTES DO TRATAMENTO

A B

Fig. 1 Sexo masculino, 29 anos, sarcoma de alto grau no joelho direito. Sequéncias em densidade protonica com supressdo de gordura no
plano sagital antes do tratamento (A) demonstrando lesdo heterogénea no compartimento posterior. Estudo dinamico axial (B) e mapa colorido
(C) demonstrando realce precoce na porg¢io posterior e superficial da lesdo com TIC tipo Il (linha vermelha em D). Cinco meses apds o
tratamento, a ressonancia convencional ndo evidencia mudanga significativa na intensidade de sinal da lesao (E). Entretanto, o estudo dindmico
axial (F) e mapa colorido (G) evidenciam mudanca no padrao do realce, com TIC tipo V (linha vermelha em H), indicando boa resposta ao
tratamento. Analise histoldgica evidenciou >90% de necrose tumoral.

LIPOSSARCOMA MIXOIDE ~ FASCIITE LINFOMA NAO LEIOMIOSSARCOMA
NODULAR HODGKIN

Fig.2 Caracterizacdo tecidual de lesdes de partes moles. Lipossarcoma mixoide na coxa em T1 com supressao de contraste apds administracdo
de gadolinio (A) e mapa de ADC (B) demonstrando ADC =2.6 x 10> mm?/s. Fasciite nodular do antebraco em T1 com supressdo de contraste
ap6s administracdo de gadolinio (C) e mapa de ADC (D) demonstrando ADC = 1.4 x 10> mm?/s. Linfoma ndo-Hodgkin do antebraco em T1 com
supressdo de contraste apés administracio de gadolinio (E) e mapa de ADC (F) demonstrando ADC = 0.6 x 10> mm?/s. Leiomiossarcoma do
braco em T1 com supressdo de contraste apés administracdo de gadolinio (C) e mapa de ADC (D) demonstrando ADC =0.97 x 10> mm?/s.
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SARCOMA
INDIFERENCIADO

A

MELANOMA
METASTASE

Guedes et al.

MIOSITIS
OSIFICANTE

Fig. 3 Diferentes aplicabilidades das sequéncias de susceptibilidade magnética (SWI). Sarcoma indiferenciado da coxa esquerda em
densidade protonica com supressao de gordura no plano axial (A) e axial SWI (B) demonstrando focos hemorragicos no interior da lesdo.
Metastase de melanoma no antebraco direito em densidade prot6énica com supressdo de gordura no plano coronal (C) e axial SWI (D)
demonstrando dreas de melanina no interior do tumor. Miosite ossificante do joelho esquerdo em densidade proténica com supressdo de
gordura no plano sagital (E) e axial SWI (F) demonstrando calcificagao periférica.

suspeitas de SME. Nesta condicdo,? utiliza-se TC de alta
resolucdo, a qual é mais sensivel na deteccio de
metastases,>>:6:13.19.43.44

A National Comprehensive Cancer Network (NCCN, na
sigla em inglés) recomenda TC do abdome e da pelve na

avaliacdo dos SPMs propensos a disseminacdo para estes
sitios 3:6:39.40.44

Cintilografia Ossea

A CO constitui exame sensivel, barato, disponivel, com baixa
exposicdo a radiacdo, desprovido de contraindica¢bes ou
efeitos colaterais e possibilita avaliagdo de todo o esqueleto
em um mesmo tempo de imagem.* Ela utiliza marcadores
radioativos com meia-vida curta e alta afinidade por ativi-
dade osteoblastica,” refletindo eventos fisiolégicos mais que
0s anatémicos.

O radiofarmaco mais utilizado é o metileno-difosfonato
marcado com tecnécio-99m (MDP-99mTc), que se liga a
matriz 6ssea inorganica onde ha atividade proliferativa.*®
Outros radiofairmacos empregados para ganho de especifi-
cidade**® sio metaiodobenzilguanidina (MIBG) marcada
com iodo-123 ou iodo-131 nas metastases de neuroblas-
toma“®; galio-67, que se liga a transferrina, acumulando em
tecidos ricos em receptores desta proteina,46 no estadia-
mento de linfoma; e coloides radioativos, na avaliacdo da
medula éssea.*®

A CO utiliza duas metodologias: (a) trifasica - imagens
precoces avaliam o perfil de vasculariza¢do de determinado
segmento (etapas de fluxo e pool), seguidas por imagens
tardias do corpo inteiro, entre 3 e 4 horas ap6s a inje¢do do
radiofarmaco; e (b) imagens tardias do corpo inteiro, bus-
cando identificar alteracfes osteoblasticas no esqueleto. A
CO identifica alteragdes metabdlicas como resultado de
eventos locais - a atividade celular ocorre rapidamente;
porém, altera¢bes estruturais ocorrem lentamente. A CO
pode detectar infec¢do ou necrose avascular 24 horas apés
0 seu inicio; no hiperparatireoidismo ou doenca éssea
metastatica, as lesdes sdo detectadas muito antes de serem
visualizaveis nas radiografias.’

A CO é utilizada no estadiamento dos SOs, identificando
lesGes similares ou metastases 6sseas (MOs), pois a maioria
induz proliferacdo de matriz 6ssea, possibilitando sua cap-
tagdo.*1%#? Ela possui menor acurécia no estadiamento dos
SPMs, captados apenas nas fases precoces (fluxo e equili-
brio).*? A CO constitui um pilar no diagnéstico e na avaliacio
das MOs.*>#7 E 1til no seguimento de neoplasias com alta
taxa de recidiva ou potencial metastatico® e permite diag-
néstico precoce de skip metastasis.*” A CO possui sensibili-
dade entre 79 e 85%, com especificidade erratica.*>*

Patologias associadas ao aumento do metabolismo 6sseo
alteram o exame - isto, além da limitada resolucdo espacial,
tornam controverso o seu papel no diagnoéstico de SO. Os
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Tabela 2 Metodologias de imagem utilizadas na avaliagdo sistémica dos sarcomas musculoesqueléticos. Vantagens e

desvantagens
Modalidade Vantagens Desvantagens
Tomografia * Acessivel e disponivel; * Radiacdo ionizante é@DED°

computadorizada
(térax, abdome e pelve)

TC de térax: maior sensibilidade na deteccdo de
metdstases pulmonares;

TC de abdome e pelve: estadiamento de sarcoma
sinovial, epitelioide, de células claras, leiomios-
sarcoma, angiossarcoma e lipossarcoma
mixoide.

Mapeamento Osseo

Acessivel e disponivel;

Avaliacdo ao sistema esquelético inteiro em um
Gnico exame;

Sensivel; detecta alteracgdes fisioldgicas antes de
alteragdes estruturais;

Pilar no diagnéstico e avaliagdo das metdstases
Osseas;

Seguimento de lesdes com alta taxa de recidiva
ou potencial metastatico;

Diagnéstico precoce de skip metastasis.

Radiacdo ionizante EEDED *;

LesGes ndo envolvidas por osso reativo ou
muito anaplasicas podem ndo captar (por
exemplo, mieloma multiplo, metastase de
CA de tireoide ou rim);

Inadequada na avaliagdo da resposta ter-
apéutica - fendémeno flare;

Pouco especifico.

Ressonancia
magnética de
corpo inteiro

Diferenciacdo entre resposta terapéutica e
avanco da doenca;

Resolucao superior de contraste nas partes
moles, boa resolucdo espacial;

Aquisicao de imagens mais rapida que a PET/CT;
Desprovida de radiacdo ionizante ou necessidade
de uso de contraste;

Diagnéstico precoce de metastases dsseas;
Predicdo de risco iminente de fratura.

Elevada acuracia no estudo da medula éssea.

Custo;

Acessibilidade e disponibilidade;
Tempo para aquisicdo de imagens pode
demandar sedacao;

Contraindicacoes da RM.

Estadiamento mais preciso de metdstases 6sseas
do que a cintilografia;

Avalia viabilidade do tumor/tecido, acesso a
atividade metabdlica;

Permite distinguir doenca residual de lesGes
cicatriciais;

Facilita a avaliacdo da resposta terapéutica;
Permite guiar bidpsias para areas metabolica-
mente ativas do tumor.

Melhor localizagdo anatémica das lesdes;
Superior a PET/CT no SNC, figado e medula
espinhal.

PET/CT ¢ Diagnéstico mais precoce; « Alto custo;
* Estadiamento mais preciso de metastases 6sseas | ¢ Baixa disponibilidade;
que a cintilografia; * Radiagdo ionizante EAEDEED °;
* Avalia viabilidade do tumor/tecido, acesso a « Limitado contraste nas partes moles;
atividade metabdlica; ¢ Sobreposicdo na atividade metabdlica de
« Distingue doenca residual de lesdes cicatriciais; les6es benignas e malignas;
* Facilita a avaliacdo da resposta terapéutica; * Infeccoes e processos granulomatosos
* Detecta pequenos nédulos pulmonares; possuem alto consumo de glicose;
¢ Permite guiar bi6psias para dreas metabolica- e Tempo de aquisicdo da TC impossibilita
mente ativas do tumor. tempo extra para aquisi¢dao PET.
¢ Exames realizados em 30 minutos.
PET/RM « Diagnéstico mais precoce; * Alto custo;

Muito baixa disponibilidade;

Radiacdo ionizante éDéDED°;
Protocolos, indicacGes e acuracia quanti-
tativa ainda em avaliacdo;

Tempo para aquisicao de imagens pode
superar 1 hora;

Avaliacdo limitada do parénquima
pulmonar.

Abreviagdes: PET, tomografia por emissdo de pésitrons; PET/CT, tomografia computadorizada por emissdo de pésitrons; PET/RM, ressonancia
magnética por emissao de positrons; RM, ressonancia magnética; SNC, sistema nervoso central; TC, tomografia computadorizada.

a

EDEDE Dose efetiva estimada para adultos 1-10 mSv; dose efetiva estimada para criancas 0.3-3 mSv.

PEDEDEDED Dose efetiva estimada para adultos 10-30 mSv; dose efetiva estimada para criangas 3-10 mSv.

(Fonte: Jordan DW, Becker M, Brady S, Feng C, Jafari ME, Johnson LM et al. American College of Radiology ACR. Appropriateness Criteria®. Radiation
Dose Assessment Introduction (revised 2020). Reston, VA: American College of Radiology. https://www.acr.org/-/media/ACR/Files/Appropriate-
ness-Criteria/RadiationDoseAssessmentintro.pdf).
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achados mais frequentes sdo aumento no fluxo e pool san-
guineos e captacdo nas imagens tardias, proporcional ao
comportamento biolégico da lesio.*® Lesdes puramente
litico-destrutivas, sem esclerose reativa, como mieloma
multiplo (MM) e MO de carcinoma renal ou de tireoide
nio costumam demonstrar hipercaptacio.’ E imprescindivel
correlacionar dados clinicos com os obtidos mediante outras
metodologias para aproximar-se do diagnéstico.*>%6 A asso-
ciacdo da CO a TC com fusdo das imagens (SPECT/CT) tem
dirimido estas limitagdes, trazendo ganhos expressivos na
acuracia diagnoéstica.

Lesdes metastaticas osteoblasticas sdo hipercaptantes,
devendo-se levar em consideracdo sua prevaléncia frente a
patologia avaliada.*>*® A presenca de MO ao diagnéstico é
mais frequente no tumor de Ewing do que no osteossarcoma
(10 versus 2%), tornando fundamental a CO no estadiamento
do primeiro.4’

Suspeitas de MO (sobretudo lesdes tnicas) devem ser
confirmadas antes de rotular pacientes como tendo doenca
avangada, privando-os de tratamento com intenc¢do cura-
tiva.*’ Quando a les3o suspeita é solitaria, assintomatica ou
situada em local ndo favoravel a bidpsia, a CO é indicada para
detectar lesdes mais acessiveis ao procedimento.45

Este método permite ainda avaliar desdiferenciacdo de
lesdes benignas, como o osteossarcoma secundario a doenga
de Paget, onde area hipocaptante surge em meio ao 0sso
hipercaptante, achado caracteristico desta condi¢do.*®

Apesar do papel comprovado da CO na detec¢do de MOs
ocultas, evidéncias robustas sustentam a superioridade da
RM de corpo inteiro (RMCI), independentemente do tumor
primario.*® A CO permanece como uma op¢io no estadia-
mento, sobretudo nas contraindica¢cées da RM e quando
considerados os custos e a baixa disponibilidade da RMCL’

A CO é inadequada na avaliacdo da resposta terapéutica,
por conta do fendmeno flare (maior indug¢do ao reparo 6sseo
pelo tratamento instituido, causando aumento na captagdo e
falsa impressdo de piora); megapréteses podem induzir
proliferacio éssea até 2 anos apés seu implante.*®

Ressonancia Magnética de Corpo Inteiro,
Tomografia Computadorizada por Emissao
de Positrons e Ressonancia Magnética por
Emissao de Pésitrons

A indicacdo rotineira de RMCIL,'%4° tomografia computado-
rizada por emissdo de pésitrons (PET/CT)'®424% ou resso-
nancia magnética por emissio de pésitrons (PET/MRI)'%#°
ainda esta sob avaliagdo no estadiamento dos SMEs. Sua
utilizacdo se justifica na avaliagdo de sitios suspeitos con-
forme a demanda - o estadiamento preciso possui impacto
no tratamento e no desfecho clinico.?!

Ressonancia Magnética de Corpo Inteiro

A RMCI possui excelente resolucdo espacial e contraste nos
tecidos moles, sendo desprovida de radiacdo ionizante.>®
Estas caracteristicas, aliadas a elevada acuracia no estudo
da medula 6ssea,”’ permitiram maior aplicabilidade na
avaliacdo de MOs, MMs, linfomas e resposta ao tratamento

Guedes et al.

instituido.>?>3 Mais recentemente, passou a ser utilizada na
triagem de portadores de mutagdes genéticas (por exemplo,
mutacdo germinal TP53), que predispdem ao desenvolvi-
mento de tumores de forma mais frequente e em idade mais
precoce do que a populacio geral.”> ARMCI também pode ser
Gtil no acompanhamento de SPMs que metastatizam para
0ss0s, como o lipossarcoma mixoide.?®

Apesar da CO e da TC estarem sedimentadas em diretrizes
internacionais, elas sdo limitadas no estadiamento e no
seguimento de MOs (principalmente de mama e de préstata)
e pouco eficazes no direcionamento terapéutico nesta era da
medicina de precisdo. A medula 6ssea é formada por com-
ponente mineralizado e componente celular - apenas a RM
pode avaliar o dltimo, que apresenta alteracdes extrema-
mente dindmicas. Este método permite detectar lesdes pura-
mente liticas, em estdgio precoce, pouco vascularizadas,
sendo superior no acompanhamento pds-tratamento. A
RMCI possui maior eficicia na deteccdo e avaliacdo da
resposta terapéutica (por exemplo, MMs, MOs),**>%>3 per-
mitindo melhor diferenciacdo entre a dltima e avango da
doenga, de dificil caracterizacdo pela CO, devido ao fend-
meno flare. Sua sensibilidade é semelhante a da PET/CT na
avaliacdo medular e na caracterizagdo de alteracdes focais,
diferenciando lesdes inativas tratadas daquelas em
atividade.>*

Por constituir metodologia muito sensivel, a RMCI pode
induzir a realizagdo desnecessaria de exames subsidiarios e
biépsias. E importante mencionar que resultados atribuidos
a metodologia estdo diretamente relacionados a utilizacao
do protocolo adequado, a realiza¢do das sequéncias corretas
e a experiéncia de quem interpreta os exames.

Comparada a PET/CT, a RMCI apresenta maiores sensibi-
lidade (68 versus 59%), especificidade (83 versus 75%) e valor
preditivo positivo (88 versus 75%), sendo superior na detec-
cdo de lesdes pequenas e de doenca difusa.””

A RCMI é rapida, desprovida de radiacdo ionizante ou
necessidade de contraste, além de ser econdémica e bem
tolerada.*>47°3>4 Soma-se o seu valor prognéstico, pela
predi¢do do risco de fratura, possibilitando tratamento pro-
filitico, com impacto na sobrevida.*>>>°

Tomografia Computadorizada por Emissao de
Positrons
A introducdo da metodologia de imagem por emissdo de
pbsitrons'®4°:3>°6 proporcionou um estadiamento muito
mais preciso, demonstrando a atividade metabélica tumoral
e facilitando a avaliagdo da resposta terapéutica.”-4

A PET/CT utiliza radiois6topos submetidos a decomposi-
¢do de emissdes de pésitrons; um sofisticado anel detector
identifica os f6étons coincidentes, registrando a interacdo
através de imagens. O radiofarmaco mais empregado é a
fluordeoxiglicose marcada com Fluor-18 (FDG-F18), andloga
a glicose. Seu metabélito ndo constitui substrato para enzi-
mas glicoliticas, possibilitando quantificar seu metabolismo,
similar ao da glicose nos tecidos, que apresenta alto consumo
em inameras neoplasias. O Fluoreto-F18 possibilita o mape-
amento de proliferacdes de matriz 6ssea, assim como o MDP-
99mTc na CO - o ion fluoreto é incorporado a hidroxiapatita,
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formando fluoroapatita. Este método permite detectar lesdes
primarias e secundarias em linfonodos, visceras e/ou 6rgaos
s6lidos (exceto no sistema nervoso central, que apresenta
consumo de glicose elevado). Tumores mais anaplasicos
costumam apresentar taxas aumentadas de glicdlise e de
captacdo de FDG-F18 na comparag¢do com neoplasias benig-
nas ou malignas de baixo grau - existe forte correlacdo entre
captacdo de FDG-F18 e grau histolégico, com implica¢des
prognésticas.’

O método é mais sensivel na detec¢do de lesdes liticas do
que blasticas. A sensibilidade é de 91%,*® com variabilidade
significativa: 100% no osteossarcoma, 85,7% nas recidivas e
95% nas M0s.>>>’ 0 FDG-PET é 95% sensivel e 75% especifico
no diagnéstico de SPMs.? Entretanto, alguns tumores benig-
nos (lesdes histiociticas ou ricas em células gigantes) podem
apresentar maior acimulo de FDG.’

A sensibilidade é superior a da CO, possibilitando um
diagnéstico mais precoce e preciso de MOs, principalmente
pela resolucdo espacial (0,4 cm no PET e entre 1 e 1,5cm na
€0),%>>58 com excelente desempenho na avaliacio de envol-
vimento linfonodal e de lesdes nas partes moles.”>>8

A PET/CT pode ser utilizada no estadiamento, no reesta-
diamento e no monitoramento da resposta terapéutica
(queda expressiva na captacdo em bons respondedores,
fortemente correlacionada as respostas histolégicas).>>°6-°8
Ela permite ainda distinguir doenca residual de lesdes cica-
triciais, impactando no manejo clinico.

Apesar da PET/CT ou PET/MRI com FDG-F18 captarem
SMEs proporcionalmente a atividade biolégica, elas possuem
especificidade limitada - processos infecciosos e granulo-
matosos também apresentam alto consumo de glicose. Além
disso, a PET/CT possui limitado contraste nas partes moles.”®

Uma metanalise®’ avaliou a performance da PET ou
PET/CT no estadiamento de neoplasias musculoesqueléticas,
demonstrando sensibilidade, especificidade, acuracia e valo-
res preditivos positivo e negativo de 96, 77, 88, 86 e 90%,
respectivamente. Resultados falso-positivos ocorreram na
sinovite vilonodular, no tumor de células gigantes tenossi-
novial, no hibernoma, na sarcoidose, na miosite ossificante,
nos abscessos e processos inflamatérios; resultados falso-
negativos ocorreram nos lipossarcomas mixoides, nos sarco-
mas fibromixoides, nos lipossarcomas bem diferenciados e
nos tumores fusocelulares.

A PET/CT permite guiar bidpsias para areas metabolica-
mente ativas dos tumores, garantindo diagnéstico preciso®'®e
definindo uma terapéutica mais assertiva, particularmente
nas lesdes heterogéneas (condrossarcomas ou lesdes com
maior metabolismo glicolitico), que apresentam rapida
mudanca no padrdo de imagem em resposta ao tratamento.

Como a PET/CT é cara e menos disponivel, ela deve ser
selecionada em cendrios de excecdo, confirmando lesdes de
maneira ndo invasiva, particularmente quando possa modi-
ficar a conduta terapéutica.

Ressonancia Magnética por Emissao de Pésitrons

A PET/RM associa a emissdo de positrons (PET) a RM,
geralmente utilizando o FDG-F18. Ela é restrita, pelo custo
e disponibilidade. No componente PET, ela apresenta as
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caracteristicas descritas associadas aos achados da RM,
com exposicdo reduzida a radiacio.?® Ela permite melhor
avaliacdo local e sistémica do que outras metodologias,
sendo superior a PET/CT na avaliagdo do sistema nervoso
central, do figado e da medula espinhal, sendo, porém,
limitada no estudo do parénquima pulmonar.”®

0 papel da PET/MRI no osteossarcoma nao foi totalmente
definido.”>>° Um estudo®® demonstrou melhor definicio da
localizagdo das lesdes através deste método. Como o sarcoma
de Ewing acomete mais frequentemente criancas, a PET/MRI
é preferivel a PET/CT na avaliagdo.

A PET/MRI parece bastante promissora, agregando infor-
macoes sobre o perfil metabélico (PET) a excelente resolu¢ao
(RM). S3o necessarios mais estudos de custo-efetividade e
alteracdo de desfechos para defini-la na rotina de investiga-
¢do dos SMEs.>®

Consideracoes Finais

O conhecimento sobre as indica¢des das metodologias de
imagem disponiveis para avaliacdo dos SMEs é fundamental
para evitar a prescri¢cdo desnecessaria de exames e definir o
planejamento terapéutico mais adequado para cada situagao
clinica apresentada.

Suporte Financeiro
Nao houve suporte financeiro de fontes puablicas, comer-
ciais, ou sem fins lucrativos.
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