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Alteragcdes endometriais apds embolizacao de
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de alto campo (3 Tesla)

Endometrium evaluation with high-field (3-Tesla) magnetic resonance imaging
in patients submitted to uterine lelomyoma embolization
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RESUMO

Objetivo: Avaliar alteragcdes endometriais relacionadas a embolizagao
de artérias uterinas para tratamento da leiomiomatose uterina
sintomética (dor pélvica e/ou sangramento uterino), por meio de
ressonancia magnética de alto campo (3 Tesla). Métodos: Estudo
longitudinal e prospectivo, no qual foram incluidas 94 pacientes
com diagnéstico clinico e por imagem de leiomiomatose uterina
sintomatica, todas tratadas por meio de procedimento de embolizagao
das artérias uterinas. As pacientes foram submetidas a avaliagdes
por ressonancia magnética de alto campo da pelve antes e 6 meses
apés o procedimento. Foram realizadas avaliagdes especificas do
endométrio nas sequéncias ponderadas em T2 e nas sequéncias
ponderadas em T1, antes e apds a infusdo endovenosa dindmica
do meio de contraste paramagnético. Diante dos resultados dessas
medidas, foram realizadas andlises estatisticas por meio de teste t
de Student para comparacdo dos resultados obtidos antes e apds
o procedimento. Resultados: Observou-se um aumento médio de
20,9% no sinal endometrial nas imagens ponderadas em T2 obtidas
ap6s o procedimento de embolizagéo das artérias uterinas, quando
comparadas com a avaliagdo pré-procedimento (p=0,0004). Nas
imagens obtidas com a infusdo endovenosa do meio de contraste
paramagnético, foi observado um aumento médio de 18,7% na
intensidade de sinal endometrial pés-embolizagao de artérias uterinas,
quando comparadas com a medida pré-embolizagdo (p<0,035).
Conclusdao: Apds a embolizacdo de artérias uterinas, houve
significativo aumento do sinal endometrial nas imagens ponderadas
em T2 e nas imagens pds-contraste, inferindo possivel edema e

aumento do fluxo endometrial. Estudos futuros sao necessarios para
avaliar o impacto clinico destes achados.

Descritores: Embolizagédo da artéria uterina; Fertilidade; Leiomioma;
Imagem por ressonéncia magnética

ABSTRACT

Objective: To evaluate the endometrial alterations related to
embolization of uterine arteries for the treatment of symptomatic
uterine leiomyomatosis (pelvic pain and/or uterine bleeding) by means
of high-field (3-Tesla) magnetic resonance. Methods: This is a
longitudinal and prospective study that included 94 patients with a
clinical and imaging diagnosis of symptomatic uterine leiomyomatosis,
all of them treated by embolization of the uterine arteries. The patients
were submitted to evaluations by high-field magnetic resonance
of the pelvis before and 6 months after the procedure. Specific
evaluations were made of the endometrium on the T2-weighted
sequences, and on the T1-weighted sequences before and after
the intravenous dynamic infusion of the paramagnetic contrast. In
face of these measures, statistical analyses were performed using
Student’s t test for comparison of the results obtained before and
after the procedure. Results: An average increase of 20.9% was
noted in the endometrial signal on T2-weighted images obtained
after the uterine artery embolization procedure when compared to
the pre-procedure evaluation (p=0.0004). In the images obtained
with the intravenous infusion of paramagnetic contrast, an average
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increase of 18.7% was noted in the post-embolization intensity of
the endometrial signal, compared to the pre-embolization measure
(p<0.035). Conclusion: After embolization of the uterine arteries,
there was a significant increase of the endometrial signal on the
T2-weighted images and on the post-contrast images, inferring
possible edema and increased endometrial flow. Future studies are
needed to assess the clinical impact of these findings.

Keywords: Uterine artery embolization; Fertility; Leiomyoma; Magnetic
resonance imaging

INTRODUCAO

Leiomiomas sao os tumores benignos mais frequentes
do aparelho genital feminino, variando de 20 a 40% en-
tre as mulheres em idade reprodutiva?. Atualmente,
existem algumas opgoes para o tratamento da leiomio-
matose além da cirurgia, como terapias médicas farma-
coldgicas e intervengoes radioldgicas, como o procedi-
mento de embolizagao das artérias uterinas (EAU).

A EAU é€ considerada uma alternativa terapéutica
importante para leiomiomas sintomaticos (dor pélvica
e/ou sangramento uterino). As candidatas ideais para
esse procedimento siao as pacientes sintomaticas, com
desejo de preservacido do tutero, ou aquelas que nao
podem ou nao querem ser submetidas ao tratamento
cirargico®.

Os leiomiomas sao quase exclusivamente nutridos
pelas artérias uterinas. O objetivo do procedimento é
carregar material particulado em ambas as artérias ute-
rinas, a fim de provocar alteracoes isquémicas nos miomas,
evitando lesoes uterinas“?.

Embora muitos estudos tenham avaliado a relacio
entre leiomiomas uterinos e fertilidade, o mecanismo
fundamental pelo qual a leiomiomatose uterina afeta
a reprodutividade feminina permanece indeterminado.
Algumas hipéteses sugerem que os leiomiomas deter-
minam contratilidade uterina disfuncional, que pode in-
terferir na migracao do espermatozoide, no transporte
do 6vulo ou na nida¢ao?. Leiomiomas também podem
estar relacionados a falhas de implantacdo ou aborto,
em razao de desordem vascular endometrial focal, in-
flamagao do endométrio e secrecao de substancias va-
soativas(%12),

Hoje, ainda sao limitados os estudos sobre os efei-
tos da EAU nos ovarios e endométrio, e sobre possiveis
alteragdes na fertilidade e gravidez subsequente®.

A ressonancia magnética (RM) é considerada um
excelente método de imagem para avaliagao de miomas,
por seu carater nao invasivo, auséncia de radiagao ioni-
zante e alta resolucao de contraste para avaliacao dos
6rgaos pélvicos™. O método também tem sido empre-
gado para avaliacao pré e pds-embolizagdo de miomas
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uterinos. A RM de alto campo (3 Tesla, o dobro da
poténcia de campo magnético dos aparelhos mais co-
mumente utilizados) proporciona melhor qualidade ge-
ral das imagens, por gerar maior sinal (intensidade do
brilho) e, com isso, possibilitando maior definicdo de
pequenas estruturas.

OBJETIVO

Avaliar alteracoes endometriais ocorridas apds o proce-
dimento terapéutico de EAU por meio de RM de alto
campo (3 Tesla).

METODOS

Este foi um estudo longitudinal e prospectivo, realizado
durante um periodo de 2 anos no nosso servico, aprova-
do pelo Comité de Etica Institucional, #08/926. Todas as
pacientes leram e assinaram o Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido.

Os critérios de inclusao foram: mulheres em idade
reprodutiva, com desejo reprodutivo, com diagndstico
clinico e radioldgico de leiomiomas uterinos sintoma-
ticos (presenca de sangramento uterino e/ou dor pél-
vica), candidatas ao tratamento por meio de EAU e
com avaliacao por RM de alto campo ap6s o procedi-
mento terapéutico.

Foram critérios de exclusdo: pacientes que nao rea-
lizaram avaliagdo por RM de alto campo antes ou apOs
o procedimento, aquelas com exames de RM de alto
campo com artefatos técnicos prejudiciais a adequada
analise das imagens, ou com espessura endometrial ina-
dequada para a correta avaliacao.

De uma amostra inicial com 130 pacientes, foram
excluidas 36. A casuistica final foi constituida por 94 pa-
cientes, cujos dados clinicos e demogréficos mais rele-
vantes estao listados na tabela 1.

Tabela 1. Dados demogréficos e clinicos das pacientes submetidas a embolizacdo
das artérias uterinas no presente grupo de estudo

Dados das pacientes
|dade 27-48(37,2)
Paridade 0-4(0,4)

NUmero de miomas 1-9(4,1)

Variagao (média)

As pacientes foram submetidas ao procedimento de
EAU, conforme protocolo institucional ja descrito em
detalhes em outras publicagoes>19.

Os exames de imagem foram realizados em RM de
alto campo (Siemens Magneton Trio, Erlangen, Germany)
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em dois momentos: 1 semana antes do procedimento
(EAU) e aproximadamente 6 meses apds. Todas as mu-
lheres foram orientadas a comparecer para a avaliacao
por RM de alto campo entre o 10° e o 20° dia do ciclo
menstrual.

O protocolo utilizado foi 0 mesmo nas duas ava-
liagdes: sequéncia fast spin echo ponderada em T2
nos planos axial, coronal e sagital (4mm de espessura,
1mm de intervalo, TR/TE=3,600/159ms); sequéncias
axiais ponderadas em T1 em fase e fora de fase (4mm
de espessura, Imm de intervalo, TR/TE=155/2,43ms e
155/1,26ms); e sequéncias sagitais ponderadas em T1
antes e ap0ds a infusdo endovenosa de contraste para-
magnético a base de gadolinio (gadopentetatodimeglu-
mina, Magnevistan®, Bayer), com dose de 0,1mmol/kg,
com tempos de aquisi¢ao das imagens de 0, 30, 60, 90 e
120 segundos ap0s o término da infusio do contraste.

As imagens foram avaliadas e interpretadas por um
radiologista experiente em imagem do abdome. Os mé-
todos utilizados para avaliagao endometrial foram me-
dida de intensidade de sinal do endométrio, realizada
por meio da utilizagdo de “regiao de interesse” (ROI,
sigla do inglés region of interest) em imagens sagitais
ponderadas em T2 (para avaliagdo do grau de hidra-
tacao do endométrio, pois, quanto maior o conteido
hidrico, maior o sinal em T2) e sagitais dinamicas antes
e apos a infusao endovenosa do meio de contraste para-
magnético (para avaliacdo do grau de perfusao sangui-
nea do endométrio). Foram incluidos, na medida, pelo
menos 40% da espessura endometrial, evitando a in-
clusdo de partes do miométrio ou da cavidade uterina.
Um segundo radiologista especializado em imagem do
abdome confirmou o posicionamento correto dos ROIs
(Figuras 1 e 2).

Uma vez realizadas as mensuragoes, foram calcu-
ladas as médias, desvio padrao, valor minimo e valor
maximo de cada etapa a ser avaliada e comparada, isto
¢, sequéncias ponderadas em T2 pré e pés-EAU, e to-
das as cinco fases dinamicas ap0s a infusao endovenosa

Figura 1. Imagens sagitais ponderadas em T2 demonstrando a avaliagao do sinal
endometrial por ROls antes (A) e apés (B) a embolizacéo das artérias uterinas,
com aumento do sinal nesta Gltima
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Figura 2. (A, B e C) Mensuracdes do sinal endometrial por ROls, antes da
embolizacao das artérias uterinas. (A) Tempo 0, (B) 30 segundos e (C) 120
segundos ap6s a infusao endovenosa do meio de contraste paramagnético.
(D, E e F) Mensuragdes do sinal endometrial por ROIs, apés EAU. (A) Tempo
0; (B) 30 segundos e (C) 120 segundos apos a infusao endovenosa do meio
de contraste paramagnético. Notar o aumento de sinal endometrial quando
comparado a avaliagdo pré-EAU

do meio de contraste, também antes e apos o procedi-
mento de EAU. Foi realizado o teste ¢ de Student para
comparar essas medidas a fim de avaliar a presenca ou
nao de diferencas significativas na intensidade de sinal
endometrial (nivel de significancia de 0,05).

RESULTADOS

Foi observada, nas avaliagdes por RM, variagao estatica-
mente significante na intensidade de sinal endometrial
nas imagens ponderadas em T2 e também na intensida-
de média de realce endometrial pos-contraste, quando
comparados os exames pré e pds-procedimento.

Nos exames pré-embolizagdo, o valor médio da
intensidade do sinal endometrial nas sequéncias pon-
deradas em T2 foi de 388, com desvio padrao de 121,
valor minimo de 159 e maximo de 701. Nos exames pos-
-embolizagado, o valor médio da intensidade do sinal
endometrial nas sequéncias ponderadas em T2 foi de
493, com desvio padrao de 244, valor minimo de 59 e
méaximo de 1.396 (aumento médio de 20,9%; p=0,0004)
(Figura 3).

Analisando as imagens antes e apds a infusao en-
dovenosa do meio de contraste, nos exames pré-EAU,
o valor médio da intensidade do sinal endometrial foi
de 215 nas séries pré-contraste, 464 no tempo 0, 661
no tempo de 30 segundos, 713 no tempo de 60 segun-
dos, 725 no tempo 90 segundos e 740 no tempo de 120
segundos. Os mesmos valores, na avaliacdo pds-EAU,
foram de 246 nas séries pré-contraste, 572 no tempo 0,



953 no tempo de 30 segundos, 892 no tempo de 60 segun-
dos, 898 no tempo 90 segundos e 888 no tempo 120 se-
gundos (aumento médio de 18,7%; p<0,035) (Figura 4).

Resumindo, os valores de intensidade de sinal en-
dometrial provaram ser maiores nas imagens avaliadas
apos o procedimento de EAU, tanto nas imagens pon-
deradas em T2 como nas imagens apo6s a infusao dina-
mica do meio de contraste paramagnético.
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Figura 3. Média de intensidade de sinal endometrial nas imagens de ressonancia
magnética ponderadas em T2. Notar o significativo aumento médio de sinal

do endométrio (inferindo edema) apés a embolizagao das artérias uterinas
(p=0,0004)
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Figura 4. Médias de intensidade de sinal endometrial antes e apds a infuséo do
meio de contraste paramagnético. Notar o significativo aumento médio de sinal
do endométrio (inferindo maior realce/vascularizagéo) apds a embolizacao das
artérias uterinas (p<0,035)

DISCUSSAOQ

O presente trabalho evidenciou que, apds a EAU, exis-
te um significativo aumento do sinal em T2 (inferindo
maior grau de hidratacido ou processo inflamatdrio te-
cidual) e maior realce pos-contraste (inferindo maior
afluxo sanguineo) no endométrio.
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Ap6s o procedimento de EAU, € desencadeada uma
série de alteracoes inflamatdrias, resultando em isque-
mia e necrose dos leiomiomas('”. Esse processo de ne-
crose envolve, muitas vezes, a liberagdo de citocinas,
especialmente do fator de necrose tumoral (TNF). O
TNF-a é uma citocina sintetizada e liberada por uma
série de células, especialmente os macrdofagos. A maioria
dos 6rgaos do corpo humano ¢ afetada por essa citocina,
que apresenta, entre outras fungoes, a inflamatéria@”'®,
Tracey e Cerami'” sugeriram duas funcoes benéficas
relacionadas com TNF-o: baixos niveis dessa citocina
podem ajudar a manter a homeostase e promover a re-
novagao e substituicao de tecidos que sofreram lesao ou
senescéncia e, sendo proteinas de fase aguda, podem
também aumentam a permeabilidade vascular(19,

Diferentes tipos de células endometriais, incluindo
células epiteliais, expressam receptores para TNF-q,
aumentado a biossintese de estrogénio endometrial lo-
cal e transformando estrogénio em um metabodlito mais
ativo. Esses efeitos podem ter impacto em muitos pro-
cessos fisiologicos e patologicos que ocorrem dentro do
endométrio”9),

Nesse cenario, € pertinente considerar que, apds
a EAU, sao desencadeadas alteracoes inflamatoérias e
hormonais no endométrio que, em ultima instancia,
aumentariam a permeabilidade vascular endometrial,
havendo boa correlacio desses achados com os resul-
tados deste trabalho, no qual infere-se a ocorréncia
de edema endometrial (aumento do sinal nas imagens
ponderadas em T2) e maior fluxo sanguineo (aumen-
to do sinal nas imagens ap6s a infusao endovenosa do
meio de contraste) apés a EAU.

Existe grande discussdo na literatura quanto ao
impacto na fertilidade das pacientes submetidas a
EAU®*%. Embora esse aspecto nao tenha sido o objetivo
deste trabalho, os resultados aqui encontrados podem
abrir uma nova frente de estudos sobre as alteracoes
endometriais relacionadas a2 EAU. E possivel (porém
niao comprovado) que um endométrio mais vasculari-
zado tenha maior chance de possibilitar uma gestacao
saudavel*©,

Algumas limitacoes do presente estudo devem ser
destacadas. Embora a avaliacdo das imagens tenha sido
feita anonimamente e de forma aleatdria, a presenca da
necrose nos miomas pode ser facilmente identificada pelo
radiologista, gerando um possivel viés de andlise pela sus-
peicao de qual a fase do exame em questao (pré ou pos-
-embolizacdo). No entanto, acredita-se que esse fato nao
interferiu nos resultados, ja que as mensuragoes € o posi-
cionamento das ROIs foram checados duas vezes.

Além disso, ndo se correlacionaram os achados
de imagem com resultados de bidpsias endometriais.
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Acredita-se que novos estudos, com correlagao clinica/
histologica, devem ser realizados para confirmar estes
resultados.

CONCLUSAO

O presente estudo mostrou que a RM de alto campo
€ capaz de detectar alteracdes endometriais significati-
vas ap0s EAU, com aumento do sinal endometrial nas
sequéncias ponderadas em T2 e apds a injecao de con-
traste, inferindo, respectivamente, edema e aumento do
fluxo sanguineo do endométrio.
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