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A escolha do tratamento em pacientes com lesoes orais malignas depende do estadiamento preciso no pré-trata-
mento, particularmente, a detecgao de linfonodos comprometidos. Portanto, o estadiamento da regido cervical
deve ser o mais preciso possivel. O objetivo do presente estudo é revisar e discutir a literatura sobre a utilizacdo
de ressonancia magnética para deteccao de metastases de carcinoma epidermoide em linfonodos cervicais. Foi
pesquisado no MEDLINE, através do PubMed, artigos publicados até 2018, restritos a publica¢des em inglés. Os
critérios de inclusdo englobaram artigos originais que analisaram ou discutiram o uso de imagens de ressonan-
cia magnética na avaliacdo de carcinomas de células escamosas da cavidade bucal (SCCOC) e metastases a dis-
tancia em humanos. Um total de 30 estudos foram considerados elegiveis para inclusdo nesta revisao de litera-
tura e reunidos para discussdo. Previamente a cirurgia, o exame de ressondncia magnética deveria ser aliado ao
de PET-CT para uma deteccio mais precisa das metastases linfonodais relacionadas ao SCCOC e esses exames
deveriam ser repetidos no primeiro dia de pos-operatorio. A ressonincia magnética tem uma boa resolucdo para
os tecidos moles, portanto, ajuda na determinagio do tamanho do tumor, o que pode ser um fator preditivo de
metastase. Como os indices de sensibilidade e especificidade ainda nao sio ideais, a analise histopatologica dos
linfonodos ainda é necesséria para confirmacgao da presenca de metéstases e correto estadiamento da doenca.

Ressonancia Magnética; Diagnostico por Imagem; Carcinoma Epidermoide; Metéstases; Linfonodos.

Magnetic resonance to evaluate of squamous cell carcinomas metastasis in cervical lymph nodes: a literature review °
The choice of treatment in patients with oral malignancies depends on accurate pretreatment staging and particularly the detection of
lymph node involvement. Therefore staging of the neck should be as accurate as possible. Objectives: the goal of this review study was
to perform a literature review to access MRI performance to evaluate lymph node metastasis. Methods: MEDLINE, through PubMed,
was searched for articles published up to 2018, restricted to English publications. The inclusion criteria encompassed original articles
that analyzed or discussed the use of MRI images in the evaluation of squamous cell carcinomas of the oral cavity (SCCOC) and dis-
tant metastasis in humans. Results: A total of 30 studies were considered eligible for inclusion in this literature review and assembled
for discussion. Conclusion: Previously the surgery, the MRI exam should be allied with de PET-CT for a more accurate detection of
lymph node metastasis related to SCCOC, and these exams should be repeated the following first year. The MRI has a good resolution
for soft tissues therefore corroborating for determination of the tumor size, that can be a predictive factor of metastasis. Since MRI can
lead to misinterpretation of the images, histopathologic exams of the lymph nodes from elective neck treatment should be performed.
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INTRODUCAO

As neoplasias malignas que acometem a regiao
da cabecga e pescoco, atualmente, constituem-se
um desafio a satde pablica mundial. Trata-se de
um grupo heterogéneo de tumores, sendo o mais
comum o carcinoma epidermoide (CEC), que é
uma neoplasia originada nas células presentes no
epitélio estratificado, as quais possuem a capacidade
de romper a membrana basal e invadir os tecidos
adjacentes (invasdo secundéria) e de originar
tumores a distancia (metastases).>

Apesar de grandes avancos no estudo do CEC, o
tratamento da doencga continua sendo um desafio.
E muito comum a ocorréncia de metastases para
os linfonodos cervicais pela migracao através dos
vasos linfaticos? e a determinacao dos linfonodos
envolvidos é um dos fatores importantes para
definir o estadiamento da doencga e orientar
o seu tratamento. De acordo com a literatura,
dados clinicos e imaginologicos negativos contém
metastases ocultas em 20% a 40% dos casos,
descobertas apenas apo6s a analise histologica dos
linfonodos removidos do pescogo.* A presenca de um
unico linfonodo com metastase ja reduz a taxa de
sobrevida do paciente em 50%.5

Geralmente a tomografia computadorizada
(TC) — com ou sem contraste — é utilizada para
determinar o grau de invasao 6ssea, enquanto a
ressonancia magnética (RM) e a tomografia por
emissao de positrons (PET) sdo os exames de
imagem mais utilizados para detectar metéstases em
linfonodos. Geralmente, o aumento de tamanho dos
linfonodos € o critério para determinar se ele contém
metastases, com melhor especificidade se for possivel
identificar imagens de necrose e/ou extravasamento
extracapsular. Ja o exame de PET utiliza a atividade
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metabolica para detectar metastases®, mas possui uma
baixa resolucao e definicao espacial. Ainda existem
dificuldades em todas as modalidades de exame, como
a deteccao de micrometastases menores que 3 mm.+”

A ressondncia magnética possui a vantagem
de ndo emitir radiacdo ionizante e possibilitar
um melhor detalhamento dos tecidos moles em
comparacao com outros exames de imagem.
O objetivo do presente estudo é revisar e discutir
a literatura sobre a utilizacdo de ressonéncia
magnética para deteccao de metastases de carcinoma
epidermoide em linfonodos cervicais.

METODOLOGIA

Foram realizadas buscas no banco de dados
MEDLINE (via PubMed) utilizando os termos “oral
AND squamous cell carcinoma AND mri AND
lymph nodes” e “oral AND squamous cell carcinoma
AND mri AND metastasis”, com o filtro de espécie
humana. Os critérios de inclusao foram artigos
originais, revisoes sistematicas e relatos de casos que
discutam o uso da RM para avaliar a presenca de
metastases de CEC, especificamente, em linfonodos
cervicais e escritos em inglés.

RESULTADOS

A busca resultou em um total de 259 artigos,
sendo que 219 foram excluidos ap6s a leitura do
titulo e/ou resumo, 5 apos a leitura do artigo na
integra e 5 por estarem em outro idioma que nao
o inglés. Restaram 30 artigos que atingiram os
critérios de inclusdo, sobre o papel da RM na
avaliacao de metastases de CEC em linfonodos
cervicais, conforme ilustrado no fluxograma a seguir.
Os principais aspectos discutidos estdo resumidos
por topicos e autores na Tabela 1.
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Figural | Fluxograma ilustrando a selecdo dos resultados.

Tabela 1 | Tépicos de discussao e artigos relacionados

RM

Iwai H, 2002 - lesao primaria
>6 mm deve ser realizado a
resseccao cervical de linfonodos

Imai T, 2017 - les&o inicial
primaria >2 mm e com infiltracdo
muscular metastase no 1° ano
pds operatorio

Kwon M, 2016 - lesdo primaria
>6 mm, 7 mm e 7,2 mm nos
planos Axial, Coronal e Sagital
tem metastases em linfonodos

Boland PW, 2013 - lesao
primaria <0,5 mms3 96% sem
metéastases e <4 mm de
espessura 94% sem metastases

Wide JM, 1999 e WendI CM,
2016 — na avaliagao direta de
metastase em linfonodos houve
47% falso positivo e 20,9% falso
negativo

Ljumanovic R, 2006 e Fukunari
F, 2009 - alteracgoes linfonodais
como tamanho, degeneracao
cistica ou necrose sao
caracteristicas de metastases

Shukla-Dave A, 2012 e Zheng
D, 2014 - RM com difusao
dindmica (Ktrans) auxilia no
diagnostico de metastases em
linfonodos

RM x TC

Wiener E, 2006; Arya S, 2014 e
Loeffelbein DJ, 2015 concordam
que a resolucado da TC é otima
para tecidos 6sseos e a RM para
tecidos moles

Arya S, 2014 - TC artefato com
metais e RM artefato com metais
e processos inflamatorios

Wiener E, 2006 e Arya S, 2014
— RM mais especifica e menos
sencivel, ja a TC é o contrario,
porém com pouca acuracia na
avaliacao de metastases em
linfonodos

RM x US

Stuckensen T, 2000 - US
tem maior acuracia, pois
tem sensibilidad de 84%

e especificidade de 68%,
RM sensibilidade de 64% e
especificidade de 69%

Loeffelbein DJ, 2015 - US
nao é um exame de controle,
mas um exame de diagnéstico
diferencial, pois possibilita
bidpsia no mesmo momento

Stuckensen T 2000; Wensing
BM, 2011 e Loeffelbein DJ,
2015 - US depende muito da
experiencia do examinador

RM X PET

Blatt S, 2016 — PET tem maior
sensibilidade que TC e RM,
porém sua definicdo espacial
das lesoes é pior, por isso é
associada a um desses exames

Braams JW, 1995 - PET
sensibilidade 91% e especifidade
88%, RM sensibilidade 36% e
especificidade 94%

Stuckensen T 2000 -
PET sensibilidade 70% e
especificidade 82%, RM
sensibilidade de 64% e
especificidade de 69%

Ng SH, 2006; Rohde M 2017 e
Mazzawi E 2018 — concordam
que a PET é mais sensivel que
RM e TC para deteccao de
metastases (chegando a 22%
mais sensivel que 0s outros
exames)

Bree R, 2009 e Takes RP, 2012
relatam que a PET junto com a
RM ou TC deve ser repetida a
cada 3 meses no primeiro ano
de pbs-operatorio para deteccdo
de metastases

Heusch P, 2014; Loeffelbein

DJ, 2015 e Schouten CS, 2015
relatam que o exame de PET
associado a RM aumenta a
acuracia a ponto de chegar a
uma sensibilidade de 100% para
metastases em linfonodos

Schroeder U, 2008 e Platzek |,
2014 discordam da maioria dos
autores, nao observando uma
boa acuracia nos exames de
PET, CT e RM
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DISCUSSAO

A RM tem uma alta resolucao para tecidos
moles, o que auxilia muito na definicdo de volume
dos tumores. Estudos mostram que a espessura
do tumor pode ser um preditor de metéstases. Um
estudo® correlacionou achados histopatologicos e
a espessura do tumor primério em lingua com a
RM pré-operatoria, concluindo que pacientes com
tumores de 6 mm de espessura ou mais devem ser
submetidos a disseccao cervical pelo alto risco de
metastase.

Outro autor, em 2017,° fez um estudo sobre RM em
67 pacientes com CEC em lingua, com estadiamento
de T1iNo. Vinte pacientes tiveram metéstases, tendo
sido 19 no primeiro ano de pds-operatorio. As lesoes
tinham a caracteristica de terem mais de 2 mm de
espessura e a maioria apresentava infiltracao do
CEC em musculos no exame histopatolégico, sendo
essas consideradas caracteristicas preditoras de
metastases.

Outro estudo também analisou CEC em lingua
com RM™*, medindo as espessuras dos tumores
nos planos axial, coronal e sagital em 53 pacientes.
Foram determinados os valores de corte para
provavel metastase linfonodal em 6 mm, 7 mm, 7,2
mm e 12,3 mm, respectivamente, e se observou a
ocorréncia de infiltracdo tumoral em musculos,
nestes pacientes.

Outro autor" fez o acompanhamento de 199
pacientes que fizeram RM pré-operatbria e
relacionou o tamanho e volume do CEC de cavidade
oral com a ocorréncia de metastases. Foi observado
que 96% dos pacientes com lesGes menores que
0,5 cm3 e 94% dos tumores menores que 4 mm
de espessura nao apresentaram metastases. Esses
dados podem ser usados no acompanhamento dos
pacientes como defini¢Ges de risco de metastases.
Ainda assim, ha autores que tentaram fazer essa
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mesma comparacao em um grande ntimero de
pacientes e concluiram que a RM ¢ insuficiente para
determinar o tamanho real do tumor e predizer o
risco de metastases."?

Outros estudos observaram a presenca de
alteragoes nos linfonodos através da RM; porém,
quando comparado ao histolégico, ha um alto indice
de falso positivo (47%) e falso negativo (20,9%). A
partir disso pode-se concluir que nao é possivel
essa diferenciacao definitiva apenas com tal exame,
ja que processos inflamatérios ou infecciosos
também podem causar alteragoes em linfonodos,
confundindo o diagnostico de metéastases.'34

Alguns aspectos especificos dos linfonodos na
RM de pacientes com CEC oral sao considerados
caracteristicas de metastases, como a presenca de
degeneracoes cisticas em imagem T2 e o tamanho do
linfonodo. Alguns defeitos focais nessas estruturas
em T1 e que se mostram com hipersinal no exame
de T2 caracterizam necrose, 0 que aumenta a
suspeita de metastases, bem como a presenca de
extravasamento capsular. A localizagao desses
linfonodos também aumenta essa suspeita, por
exemplo linfonodos alterados nas regi6es inferior de
jugular (cec orofaringeo), paratraqueal (cec laringeo)
ou linfonodos contra-laterais aumentados (cec de
laringe e oral).!5®

A melhoria na realizacdo dos exames de imagem
tem ajudado também nesse diagnéstico. E o exemplo
da MR com difusao dindmica de contraste, que ajuda
a verificar o volume extravascular e extracelular,
fornecendo maiores informagodes sobre necrose
em linfonodos. Nesse exame, alguns aspectos de
volume sao verificados e uma ferramenta para isso
é a avaliacao do K(trans), que se mostrou importante
para auxiliar no diagnoéstico, sendo diferente e
significante quando comparado em pacientes de
estadiamento No com N2 ou N3.78

Outro avanco observado é o desenvolvimento de
aparelhos de RM com 3 Tesla de poténcia. Em um
estudo,” utilizou-se esse aparelho em 25 pacientes,



detectando-se 51 linfonodos e comparando a
imagem com o histolégico. Como resultado, 30 eram
apenas linfonodos reacionais e 21 eram metéastases,
determinando um coeficiente de difusao aparente
que poderia ser usado como identificador de uma
metéstase em linfonodo. Nao existem mais trabalhos
nessa linha, sendo necessarios outros estudos para
confirmar esse resultado.

Ressonancia magnética e tomografia
computadorizada

Quando se discute sobre RM e TC para exame
pré-operatoério de pacientes com CEC oral, existe
uma relativa controvérsia sobre qual a melhor
opcio. Sabe-se que a imagem da TC para area de
tecido 6sseo € excelente; porém, pode-se ter alguns
artefatos, como quando o paciente apresenta
restauracoes em amalgama ou implantes dentarios.
Ja a RM apresenta uma 6tima resolucao para tecidos
moles, mas também pode possuir alguns artefatos,
por exemplo se a regido apresentar processos
inflamatérios ou infecciosos. Além disso, é um exame
demorado e que depende muito da colaboracio do
paciente.20-22

Quanto ao diagnoéstico de metastases em
linfonodos, nao existe um consenso na literatura.
Alguns trabalhos?'*2 relatam uma pequena vantagem
para a TC por nao ter tanta alteracdo em processos
inflamatérios; no entanto, também hé relato® de um
melhor desempenho da RM com contraste. Em geral
a TC é mais sensivel para deteccao de metastases
em linfonodos e menos especifica, enquanto a RM
é o oposto. Todavia, os autores concordam que sao
exames com pouca acuracia para o diagnostico final
de metastases.

Ressonancia magnética e ultrassom
Quando comparado ao ultrassom (US), a RM
tem uma acuracia menor, ja que o US possibilita
a realizacao de bidpsia por agulha fina no mesmo
momento do exame, o que pode levar a confirmacao
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precisa do diagnostico. No entanto, o ultrassom tem a
desvantagem de cobrir uma area menor para estudo
e de depender muito da experiéncia do examinador
para localizar e interpretar os achados do exame.
Por esse motivo nao se considera o ultrassom como
exame de controle, mas como opc¢ao de diagnoéstico
diferencial.20:23:24

Ressonancia magnética e tomografia
por emissao de positrons

A tomografia por emissao de pdsitrons (PET)
é um exame mais recente e que tem se mostrado
muito promissor. E mais sensivel que a TC e a RM na
detecc¢ao de tumores, porém sua resolucao espacial é
um pouco inferior e metastases menores que 3 mm
nao sao detectadas.*

Varios estudos tém sido feitos para comparar
CT, MR e PET, analisando o pré-operatorio com o
histolégico em pacientes com CEC. Relacionando-
se PET e RM para localizacdo de metastases em
linfonodos, foi observada sensibilidade de 91% e
especificidade de 88% para a PET e sensibilidade
36% e especificidade 94% para RM, recomendando-
se a PET como exame de eleicao.?s

Ja em uma comparacao entre PET, ultrassom,
TC e RM, foram obtidos os respectivos valores de
sensibilidade e especificidade: 70%, 82%; 84%, 68%;
66%, 74%; e 64%, 69%; mostrando o ultrassom como
mais sensivel e a PET com maior especificidade. Nao
foram relatadas diferencas entre os exames com
relagdo ao tamanho dos linfonodos.>+

Um outro estudo®® comparou a RM, TC e PET em
pacientes negativos para metastases linfonodais na
palpacio, sendo observado que a PET reduziu em
15% a probabilidade de haver metastases ocultas
nos pacientes com estadiamento T1, T2 e T3,
considerando-se esse o melhor exame de imagem.
O mesmo autor, em 2005, ja havia comparado PET e
RM e relatado que a PET era 22,1% mais sensivel que
a RM para deteccao de metastases em linfonodos.
Concordando com esse estudo,?” ja foi observado
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um resultado de que a PET é 5% mais sensivel. Em
uma analise de 93 pacientes, observou-se uma baixa
sensibilidade e alta especificidade da TC e RM, e uma
alta sensibilidade e especificidade para a PET”

Outro trabalho®® relata uma melhor acurécia da
PET em relacao a RM e TC na detecgao de tumores
primarios ocultos; porém, a sensibilidade para
localizar metastases em linfonodos foi baixa. Mesmo
assim, o autor afirma que a PET é a melhor opcao
de exame e deve ser utilizado em pacientes de alto
risco de metastase. Esse mesmo autor® observou o
momento de maior ocorréncia de metastases, em um
acompanhamento de 5 anos, e concluiu que a maioria
delas ocorre nos primeiros 12 meses. Portanto, nesse
periodo, os exames de imagem devem ser feitos com
intervalo de tempo pequeno, idealmente menor que
3 meses e, se possivel, conjugar os dois exames
(PET e RM) para uma maior acuracia. Isso esta de
acordo com o relatado em outros trabalhos2°:30:31,
que fizeram estudos semelhantes e observaram uma
sensibilidade de 100% com especificidade de 95% na
utilizagdo combinada da PET com RM.

Alguns autores discordam dos resultados
anteriores, como observado em um estudo3? que
avaliou 594 linfonodos comparando TC, RM e PET
em pacientes de estadiamento T1 e T2 com No,
observando que as imagens nao eram conclusivas
para determinar se o paciente estava ou nao livre de
metéstases. Em uma outra comparacdo da RM com
a PET/RM, foi relatado que os exames combinados
nao foram superiores aos exames separados para a
deteccao de metastases em linfonodos.33

CONCLUSOES

A ressonancia magnética tem uma boa resolucao
para tecidos moles, colaborando para a determinacao
do tamanho do tumor primario, sendo seu volume
um preditor de possiveis metastases.

Para definir o estadiamento pré-operatério dos
pacientes com CEC, o ideal é a RM associada a PET,
para uma acuracia mais elevada na deteccao de
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metéstases em linfonodos. Idealmente, esses exames
devem ser repetidos ao longo do primeiro ano de
acompanhamento poés-operatoério.

Como os indices de sensibilidade e especificidade
ainda nao sao ideais, a analise histopatolégica dos
linfonodos ainda é necessaria para a confirmacgao
da presenca de metastases e correto estadiamento
da doenca.
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