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Resumo

Abstract

Objetivo: Avaliar, por meio de ressonancia magnética, alteragoes da medular 6ssea de pacientes em tratamento para doenca de Gau-
chertipo I

Materiais e Métodos: Estudo descritivo e transversal de pacientes com doenga de Gaucher tipo I, com realizagdo de ressonancia
magnética de 3 T da coluna lombar e fémures, analisada por meio do escore semiquantitativo denominado bone marrow burden (BMB),
sem conhecimento das informacoes clinicas.

Resultados: Dos sete pacientes avaliados (trés homens e quatro mulheres), todos apresentaram sinais de infiltracao da medula 6ssea.
Osteonecrose da cabega femoral foi encontrada em trés pacientes, deformidade em frasco de Erlenmeyer em cinco e nenhum paciente
apresentou colapso de corpo vertebral. A pontuagdo média do escore BMB total foi 11, variando de 9 a 14.

Conclusao: A ressonancia magnética €, atualmente, o método de escolha em adultos para avaliar o envolvimento 6sseo na doenga de
Gaucher, em virtude da sua elevada sensibilidade na detecgéo de alteragdes tanto focais quanto difusas da medula éssea, sendo o
escore BMB um método simplificado de andlise semiquantitativa, sem depender de sequéncias avancadas ou de hardware sofisticado,
permitindo classificar a extensao do acometimento da doenca e ajudando no monitoramento do tratamento.

Unitermos: Doenca de Gaucher; Ressonancia magnética; Sistema musculoesquelético; Doencas hematologicas.

Objective: To evaluate by magnetic resonance imaging changes in bone marrow of patients undergoing treatment for type | Gaucher’s
disease.

Materials and Methods: Descriptive, cross-sectional study of Gaucher’s disease patients submitted to 3 T magnetic resonance imaging
of femurs and lumbar spine. The images were blindly reviewed and the findings were classified according to the semiquantitative bone
marrow burden (BMB) scoring system.

Results: All of the seven evaluated patients (three men and four women) presented signs of bone marrow infiltration. Osteonecrosis of
the femoral head was found in three patients, Erlenmeyer flask deformity in five, and no patient had vertebral body collapse. The mean
BMB score was 11, ranging from 9 to 14.

Conclusion: Magnetic resonance imaging is currently the method of choice for assessing bone involvement in Gaucher’s disease in adults
due to its high sensitivity to detect both focal and diffuse bone marrow changes, and the BMB score is a simplified method for semiquantitative
analysis, without depending on advanced sequences or sophisticated hardware, allowing for the classification of the disease extent and
assisting in the treatment monitoring.
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INTRODUCAO

A doenca de Gaucher é uma deficiéncia hereditaria do
funcionamento da enzima lisossomal glucocerebrosidase (ou
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beta-glicosidase), que hidrolisa o glicocerebrosideo gluco-
silceramida em glicose e ceramida. Tal caréncia leva ao
actimulo deste glicolipidio e desencadeia alterac¢des histols-
gicas que sdo evidenciadas principalmente nos 6rgios ricos
em elementos do sistema imunolégico monocitico-fagoci-
tario (figado, baco, linfonodos e medula 6ssea)?.
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A doenca de Gaucher é classificada em trés tipos (I, Il e
I1I), tendo como base a presenca e a gravidade do envolvi-
mento neurolégico"?. O tipo I (forma ndo neuropitica) é
o mais frequente, correspondendo a 95% dos casos de doenca
de Gaucher e tendo incidéncia de 1:10.000 a 1:20.000>%).

O envolvimento esquelético é visto na radiografia em
quase todos os pacientes, e frequentemente estes se encon-
tram assintomadticos. A gravidade do envolvimento 6sseo e a
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taxa de progressdo variam consideravelmente na doenca de
Gaucher, mas esta é geralmente mais agressiva em pacien-
tes que se apresentam com sintomas durante a infincia.
Osteopenia, osteonecrose, osteosclerose, fratura patolégica
e colapso vertebral podem estar associados com a doenca de
Gaucher @,

Embora a progressdo de muitas dessas complica¢oes
possa ser interrompida ou revertida pela terapia de reposi-
¢do enzimatica, a osteonecrose, osteosclerose e compressao
vertebral podem ser irreversiveis. E imperativo, portanto,
que o envolvimento esquelético seja monitorado precoce e
rotineiramente®~".

Diferentes técnicas tém sido utilizadas para esta finali-
dade, incluindo a radiografia, a tomografia computadorizada
(TC), aressonancia magnética (RM) e a cintilografia ¢ssea.
Novas técnicas qualitativas e aplicacdes quantitativas estdo
sendo testadas na doenca de Gaucher, como densitometria
de duplo feixe de raios X, TC quantitativa e técnicas quanti-
tativas de RM, como a espectroscopia'®®.

MATERIAIS E METODOS

Foram obtidas imagens de ambos os fémures e coluna
lombar de sete pacientes com o tipo I da doenga de Gaucher,
em equipamento de RM de 3 T modelo Achieva (Philips
Healthcare; Best, Holanda), sem a administracdo intravenosa
de contraste paramagnético. Foram adquiridas as sequéncias
TSET1 e T2 da coluna lombar no plano sagital e as sequén-
cias TSE T1 e T2 com saturacdo de gordura de ambos os
fémures no plano coronal.

Para a avaliacdo dos exames de RM foi utilizado 0 mé-
todo semiquantitativo denominado escore bone marrow bur-
den (BMB)®. O escore BMB é uma combinacéo de escores
do esqueleto periférico (fémures) e esqueleto axial (coluna lom-
bar), baseando-se em duas caracteristicas: intensidade de si-
nal das dreas alteradas e os locais de envolvimento da doenca.
Nos fémures sdo considerados trés locais de acometimento:
epifise proximal, metadiafise e epifise distal (Tabela 1). Na
coluna lombar, dois padrdes sdo analisados: infiltracio es-
parsa ou infiltracdo difusa, com ou sem envolvimento da gor-
dura circunjacente 2 veia basivertebral (Tabela 2). O escore
da coluna lombar e dos fémures é somado, levando a um
total maximo de 16 pontos (oito dos fémures e oito da coluna
lombar).

As imagens de cada paciente foram avaliadas por um
radiologista com experiéncia em radiologia osteoarticular,
sem conhecimento das informacdes clinicas, de acordo com
o método do escore BMB modificado, a fim de determinar
a extensdo do envolvimento 6sseo.

RESULTADOS

Infiltracdo da medula 6ssea foi encontrada em todos os
sete pacientes, trés homens e quatro mulheres, com idades
variando de 18 a 69 anos (Figuras 1, 2 e 3).

Osteonecrose da cabeca femoral foi encontrada em trés
pacientes (Figura 4) e infartos medulares foram detectados
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Tabela 1—Escore BMB no fémur.

A: Intensidade de sinal na RM

Sequéncia de RM Intensidade de sinal* Pontuacao
T2 Hiperintenso 2
T2 Levemente hiperintenso 1
T2 Isointenso 0
T2 Levemente hipointenso 1
T2 Hipointenso 2
T2 Tipo misto 3
T1 Levemente hiperintenso 0
ou isointenso

T1 Levemente hipointenso 1
T1 Hipointenso 2
B: Locais de acometimento
Extensao Pontuacao
Diafise 1
Epifise/apdfise proximal 2
Epifise distal 3

* Em relacéo a intensidade de sinal do tecido subcutaneo.

Tabela 2—Escore BMB na coluna lombar.
A: Intensidade de sinal na RM
Sequéncia de RM Intensidade de sinal* Pontuacao
T2 Hiperintenso 2
T2 Levemente hiperintenso 1
T2 Isointenso 0
T2 Levemente hipointenso 1
T2 Hipointenso 2
T1 Levemente hiperintenso 0
T1 Isointenso 1
T1 Levemente hipointenso 2
T1 Hipointenso 3
B: Locais de acometimento
Distribuicao Pontuacao
Esparsa 1
Difusa 2
Envolvimento da gordura na regiao da veia basivertebral 3

* Em relacéo a intensidade de sinal de um disco intervertebral sadio.
Obs.: Uma pontuagdo mais alta significa um acometimento medular 6sseo mais
grave.

em quatro pacientes. A deformidade em frasco de Erlen-
meyer foi observada em cinco casos e nenhum paciente apre-
sentou colapso de corpo vertebral ou fratura patoldgica fe-
moral. A pontua¢do média do escore BMB total (fémur e
coluna lombar) foi 11, variando de 9 a 14.

DISCUSSAO

A avaliac¢do do sistema musculoesquelético por RM tem
sido motivo de uma série de publicacdes recentes na litera-
tura radiolégica nacional®'”. Na doenca de Gaucher, o
envolvimento 6sseo pode nao refletir a doenga em outros 6r-
gdos, podendo ocorrer doenga esquelética grave progressiva
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Figura 1. Imagens de RM de um homem de 28 anos com doenga de Gaucher.
As sequéncias ponderadas em T1 (A) e T2 (B) da coluna lombar no plano sagital
demonstram hipossinal da medular dssea em relagéo aos discos intervertebrais
e gordura pré-sacral. O escore da intensidade do sinal foi 4 e para a distribuicao
foi 2, j& que a gordura em torno das veias basivertebrais ndo foi substituida,
levando a um escore BMB de 6 para a coluna lombar. As imagens no plano co-
ronal ponderadas em T1 (C) e T2 (D) dos fémures foram classificadas como
escore 3 para a intensidade de sinal e 1 para extensao do envolvimento, uma vez
que nao foi detectada infiltracéo das epifises, resultando num escore BMB femo-
ral de 4.

em pacientes com envolvimento visceral e hematolégico
menor ou inexistente!!82%),

A avaliacdo e monitora¢do do comprometimento 6sseo
é um importante elemento de manejo na doenca de Gaucher.
O objetivo é iniciar o tratamento antes de complica¢des ir-
reversiveis como infarto e necrose avascular'?. Tem sido
mostrado que o risco de infarto e necrose avascular é redu-
zido em pacientes que comecam a terapia de reposicdo enzi-
matica dentro de dois anos apés o diagnéstico, em compa-
ragdo com os que experimentam atrasos de mais de dois anos
entre o diagnéstico e o tratamento!*2%.

A RM é o método de escolha em adultos para avaliar o
esqueleto na doenca de Gaucher, em virtude da sua elevada
sensibilidade na deteccio de lesdes tanto focais quanto difu-
sas, tais como infarto agudo do o0sso, traumatismo, necrose
avascular, infec¢io e a infiltracio de células de Gaucher na

medula®®.
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Figura 2. Imagens de RM de uma mulher de 22 anos com doenga de Gaucher
recém-diagnosticada. As imagens sagitais ponderadas em T1 (A) e T2 (B) da
coluna lombar demonstram hipossinal da medular éssea em relagéo aos discos
intervertebrais e gordura pré-sacral, desta vez, inclusive, com substituicdo da
gordura circunjacente as veias basivertebrais (comparar com a Figura 1, imagens
A e B), resultando num escore de 4 para a intensidade do sinal e de 3 para a
distribuicao, com pontuacéo total de 7 para a coluna lombar.

Figura 3. Imagens de RM de uma mulher de 63 anos de idade com doenca de
Gaucher. As imagens das sequéncias ponderadas em T1 (A) e T2 (B) no plano
coronal de ambos os fémures foram classificadas como escore 5 para a inten-
sidade do sinal e 3 para extensdo do envolvimento, em fungao da presenca de
infiltracdo de ambas as epifises, proximal e distal, dando pontuacédo BMB femoral
total de 8.

Quando as células de Gaucher se infiltram na medula
Ossea, as dreas afetadas apresentario sinal hipointenso nas
sequéncias T1 e T2 da RM, em razio da substituicio do con-
tetido gorduroso da medula 6ssea®>®%. O padrao de infil-
tracdo 6ssea por células de Gaucher também fornece infor-
macdes sobre a gravidade da doenca, e dreas com intensidade
de sinal ndo homogeneamente diminuido estdo associadas
com um maior grau de irreversibilidade da doengca em com-
paracdo com a intensidade de sinal homogeneamente dimi-
nuido®'?. Nos exames de RM, diversos métodos de avalia-
¢do semiquantitativa e quantitativa da doenca de Gaucher ja
foram descritos, sendo que, atualmente, o mais utilizado é o
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Figura 4. Imagens de RM do mesmo paciente da Figura 3, coronal T1 (A), coronal T2 SPAIR (B) e sagjtal T2 SPAIR (C) do quadril esquerdo mostrando extensa necrose
avascular da cabega do fémur, com artrite degenerativa secundaria avangada.

escore BMB, pela sua aplicacdo mais simples na pratica cli-

nica de rotina®>%¥.

CONCLUSAO

O escore BMB ¢ um método simplificado de avaliacido
semiquantitativa do envolvimento 6sseo em pacientes com
doenca de Gaucher, que utiliza apenas imagens da coluna
lombar e fémures, estando amplamente disponivel para ser
implementado, uma vez que se baseia em sequéncias con-
vencionais de RM e ndo depende de hardware sofisticado
ou necessidade de softwares especiais.
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