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REVISION DE LAS INDICACIONES MAS FRECUENTES DE LA
RESONANCIA MAGNETICA DE CUERPO ENTERO. HALLAZGOS
RADIOLOGICOS EN EL MIELOMA Y PARAGANGLIOMA

Ana Isabel Barrio Alonso, Alicia Mesa Alvarez, Débora Vizcaino Dominguez, Rafael Menendez de Llano
Ortega, Pedro Gonzalez Filgueira, Ana Fernandez del Valle
Hospital Universitario Central de Asturias, Oviedo, Espana

OBJETIVO DOCENTE

 Revision de las indicaciones actuales de |la Resonancia Magnetica de cuerpo
entero (RMCE) y de las mas frecuentes en nuestro centro.

» Descripcion del protocolo de RMCE utilizado en nuestro centro.

* Descripcion de los hallazgos radiologicos caracteristicos en el diagnostico del
mieloma y paraganglioma y la importancia de la secuencia de difusion.

REVISION

La RMCE es una técnica de imagen que, sin utilizar radiaciones ionizantes ni
administrar un radiofarmaco, juega un papel esencial en diversas entidades
oncologicas tanto para el diagnostico de la enfermedad tumoral, el seguimiento
como la respuesta al tratamiento. Permite estudiar el cuerpo entero en un tiempo
razonable.

1. Indicaciones de la RMCE

* Diagnostico, estadiaje y pronostico de mieloma multiple (MM)

* Monitorizacion postratamiento del mieloma multiple

* Paciente con plasmocitoma solitario o smoldering mieloma y serie Osea
normal o con menos de 5 lesiones liticas

* Diagnostico y estudio de extension de los paragangliomas

» Estudio de extension de sindromes y enfermedades relacionados con los
paragangliomas

» Antecedentes familiares de paragangliomas

» Metastasis de tumores con avidez por el sistema esquelético (tumores
neuroendocrinos, prostata, tiroides y pulmon)

Actualmente en nuestro centro la RMCE se realiza para todas las indicaciones
anteriormente descritas.



2. Protocolo de estudio

 Equipo de resonancia magnética de 1,5 Tesla con bobinas multicanal
desde Mayo del 2014 hasta Diciembre de 2017

* Planos coronales, axiales y sagitales, desde el vértex hasta las rodillas,
con secuencias coronal T1, coronal STIR y difusion (DWI) axial con
reconstruccion coronal de imagen invertida (seudoPET) y valores de b =
0, 400 y 800 s/mm?, para el estudio del mieloma y gammapatias
monoclonales

 En el estudio de los paragangliomas y las metastasis, se anadieron
secuencias sagital T1 y STIR para el estudio del neuroeje y secuencias
con contraste: coronal T1 Dixon y estudio dinamico del higado (Fig 1).

Fig 1. Protocolo RMCE: (A) coronal STIR, (B) coronal T1 dixon en fase, (C) coronal T1
dixon en fuera de fase, (D) coronal T1 dixon saturacion agua, (E) coronal T1 dixon
saturacion grasa, (F) difusion con reconstruccion coronal de imagen invertida. Hospital
Universitario Central de Asturias.

El tiempo total de maquina vario segun el protocolo elegido, pero oscilé entre 45-60
min. Se calcularon varias regiones de interés (ROI) en los mapas de coeficiente de
difusion aparente (ADC).
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3. Mieloma multiple

» Constituye aproximadamente el 10% de todas las neoplasias hematologicas
malignas

 Rango de edad media de aparicion es amplio, entre los 40 y 80 anos

* Predileccion por el sexo masculino

3.1. Diagnostico y estadiaje
El diagnostico se hace por:
* |esiones Oseas liticas multiples
* hipercalcemia
* anemia
 Insuficiencia renal cronica
* presencia de proteina M en sangre, orina o ambas.

Se clasifica en gammapatia monoclonal de significado Iincierto (MGUS),
gammapatia monoclonal de significado borderline (MGBS), smoldering mieloma y
MM. En algunos pacientes el MGUS precede al MM vy el riesgo acumulativo de
progresion a MM de pacientes con MGUS es de 1% por ano tras el diagnostico.

El estadiaje se hacia con los criterios de Durie y Salmon, que se basaban en los
niveles de hemoglobina y calcio seérico, proteina M en sangre y orina y la afectacion
0sea en radiologia simple. Tras la revision realizada en 2006, se introdujeron los
criterios de imagen de RM o PET-TC FDG, pasandose a llamar los criterios de Durie
y Salmon Plus (DSS), que se muestran en la siguiente tabla.

Criterios analiticos Criterios de imagen

1A = 10% células plasmaticas Enfermedad limitada o plasmocitoma

1B > 10% ceélulas plasmaticas, dano en  Enfermedad difusa leve, < 5 lesiones focales
organo diana

1A, 1IB =2 10% celulas plasmaticas, dano en  Enfermedad difusa moderada, 5-20 lesiones
organo diana focales

HIA, 11IB = 10% celulas plasmaticas, dano en  Enfermedad difusa severa, > 20 lesiones focales
organo diana

Tabla 1. Estadios Mieloma Multiple



La utilizacion de estos criterios permite el diagndstico precoz de la enfermedad vy
ayuda a una mejor diferenciacion de los pacientes que se encuentran en el estadio
11y 11,

En el estadiaje, la radiologia simple solo identifica entre 30-75% de las lesiones.
Entre un 10-20% de estos pacientes presenta una serie 0sea sin hallazgos
patologicos. El porcentaje de falsos positivos de la radiologia simple con respecto a
la RMCE en el diagnostico de afectacion 0sea oscila entre 30-70%.

La Tomografia computarizada multidetector (TCMD) tiene mayor sensibilidad que la
radiografia simple en el diagnostico de lesiones liticas 0seas y aporta informacion
complementaria a la RMCE.

3.2. Papel de la RMCE
De acuerdo con el consenso del grupo de trabajo internacional de MM (IMWG) en
2009, se considero la RMCE especialmente util en:
» pacientes con sintomas de MM y ausencia de hallazgos patologicos en
radiologia simple
» pacientes con sospecha de plasmocitoma.

La imagen por RMCE es util para el estudio de la médula 6sea, sus diferentes
patrones y el diagnostico de lesiones asintomaticas. Las secuencias mas sensibles
para deteccion de las lesiones son las secuencias STIRy T2 (Fig 2).

T1 Hipointensas
STIR/T2 Hiperintensas
DWI/ADC Hiperintensas/NVVADC
T1+C Realce difuso

Tabla 2. Caracterizacion de lesiones de mieloma en RM

Estos cambios en la médula 6sea no son especificos, otros procesos Iinfiltrativos
como leucemias, linfomas y metastasis podrian presentar estas caracteristicas.
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Fig 2. Lesion en calota (flecha blanca) de mieloma. (A) Coronal
STIR, (B) Coronal T1. Se comporta hiperintensa en STIR e
hipointensa en T1. Hospital Universitario Central de Asturias.

3.3. Importancia de la secuencia de difusion

La secuencia DWI se esta incluyendo en todos los protocolos de RMCE (Fig 3) y es
especialmente util en el MM debido a que las lesiones Oseas aparecen
hiperintensas con valores bajos de ADC, tanto mas bajos cuanto mayor sea la
celularidad de la médula 0sea, incluso en localizaciones que tradicionalmente eran
de dificil diagnostico para la RM (base de craneo y costillas) (Fig 4).

Permite el diagnostico de hallazgos incidentales (Fig 5) como Ilesiones
extramedulares del mieloma y focos de necrosis avascular, frecuentes en estos
pacientes debido al tratamiento con corticoides.

i
:

Al |

Fig 3. Lesion en hueso iliaco izquierdo (flecha roja) secundaria
a mieloma. Esta lesion es hiperintensa en STIR (A), hipointensa
en T1 (B) y restringe en difusion (C). Se visualiza otra lesion en

esterndn que restringe en difusion (flecha azul). Hospital
Universitario Central de Asturias.




Fig 4. Lesiones en médula 6sea en ambas regiones intertrocantéresas
(flechas rojas) hiperintensas en STIR (A), con restriccion en la difusion
(B) y valores bajos de ADC (C), secundarias a infiltracion mielomatosa
pretratamiento. Hospital Universitario Central de Asturias.
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Fig 5. Hallazgos incidentales: Nodulo pulmonar en campo medio
derecho (flecha azul): isointenso en T1 (A), hiperintenso en STIR (B),
iIsointenso en T1 dixon con saturacion grasa (C) y presenta restriccion
en difusion (D). Hospital Universitario Central de Asturias.
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3.4. Patrones de la medula 6sea en RMCE
El patron de infiltracion de medula 6sea y el numero de lesiones descritas en
RMCE se han correlacionado con la clasificacion original de Durie y Salmon vy la
supervivencia, respectivamente.
Los patrones de infiltracion del mieloma son:
 Normal, se asocia con estadio |. Cuando aparece en estadio Il es un factor
pronostico de supervivencia
* Micronodular (tambien denominado “en sal y pimienta”), se asocia con estadio |
* Focal, asociado a estadios mas avanzados (Il o lll)
» Difuso, asociado a estadios mas avanzados (Il o lil)

La presencia de 7 lesiones focales con un diametro mayor de 5 mm, esta asociado
a menor supervivencia.

3.5. RMCE en el seguimiento del MM
En el seqguimiento de la respuesta al tratamiento, la imagen por RMCE es muy util.

W Lesiones pretratamiento Respuesta al tratamiento

T Hipointensas |Isointensas
STIR/T2 Hiperintensas |Isointensas
DWI/ADC  Hiperintensas/%ADC Isointensas/VADC
T1+C Realce difuso No realce

Tabla 3. Caracterizacion en RM de las lesiones del Mieloma Multiple tras
tratamiento

Aunque los valores analiticos se hayan normalizado, la intensidad de senal de las
lesiones focales puede estar alterada durante un periodo de 58 meses tras el
tratamiento.

Secuencia DWI
Util en el seguimiento de la respuesta al tratamiento, ya que los valores de ADC se
correlacionan con l|a respuesta al mismo. Varios autores demostraron un
incremento de valores de ADC en el 95% de los respondedores al tratamiento vy
una disminucion en todos los no respondedores. Un incremento del 3.3% en €l

ADC ayudo a identificar la respuesta al tratamiento con una sensibilidad del 90% vy
una especificidad del 100% (Fig 6).




Fig 6. Seguimiento de lesion de la medula o6sea en femur
izquierdo (flecha roja) secundaria a mieloma con intervalo de 3
meses, pre (A) y postratamiento (B). Mejoria radioldégica con
menor restriccion de la difusion y aumento de los valores de
ADC. Hospital Universitario Central de Asturias.

» Otros hallazgos

* En la columna vertebral secundarios a radioterapia: aumento de
senal en T1 y disminucion de senal en STIR.

* Necrosis avascular de las cabezas femorales y humerales: signo
de la "doble linea” rodeando el area afectada en secuencias
STIR/T2.

* Fracturas por compresion de los cuerpos vertebrales. La RMCE
ayuda a diferenciar:

o Fracturas por insuficiencia: mantienen la intensidad de
senal de la grasa o presentan una banda hipointensa e
T1 e hiperintensa en STIR/T2. Realzan tras Ia
administracion de gadolinio.

o Fracturas patologicas: aparicion de masa epidural o una
senal hipointensa en T1 e hiperintensa en STIR/T2 entre
el cuerpo vertebral y el pediculo. Los valores de ADC son
mas bajos en las fracturas patologicas que en las
fracturas por insuficiencia.
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3.6. “Pitfalls” en RMCE
En ocasiones puede ser dificil diferenciar lesiones focales del mieloma multiple
de otras lesiones.

 Hemangiomas atipicos:

o hipointensos en T1, hiperintensos en STIR y realzan en T1 FS
con contraste

o la ausencia de cambios antes y despues del tratamiento no
ayuda a diferenciarlos, ya que algunas lesiones del mieloma
multiple no recuperan la intensidad de senal normal hasta
aproximadamente 5 anos después del tratamiento.

 |nfartos 0seos:

o lesiones hiperintensas en STIR indistinguibles de lesiones de
mieloma. La desaparicion de la hipersenal tras el tratamiento es
iIndicativo de lesiones secundarias al mieloma multiple.

* Artropatia acromioclavicular:

o lesiones quisticas subcondrales hiperintensas en STIR
adyacentes a la articulacion

o a diferencia de las lesiones de mieloma que aparecen tanto en la
clavicula como en la cabeza humeral.

* Tanto las lesiones de mieloma como los lugares donde previamente
se ha realizado una biopsia de medula 0sea aparecen como focos
hiperintensos en STIR (Fig 7).

Fig 7. Pifalls: Foco previo de biopsia en hueso iliaco izquierdo (flecha
blanca), proximo a articulacion sacroiliaca, hiperintenso en STIR.
Hospital Universitario Central de Asturias.
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* La infiltracion difusa de la medula o0sea puede confundirse con
mielofibrosis (estadio intermedio), estimulacion de medula o0sea vy
reconversion de medula osea. Estas dos ultimas situaciones
presentan baja intensidad de senal en T1, senal intermedia en STIR y
aumento de consumo de FDG en el PET-TC por lo que sera
necesaria la biopsia para el diagnostico.

» La administracion de factor estimulante de colonias de granulocitos
puede simular en la secuencia de difusion una infiltracion difusa de la
medula.
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3.7. Uso combinado de la RMCE y PET-TC

El uso de la Tomografia por emision de positrones/Tomografia
Computarizada (PET-TC) con fluoro-2-deoxi-D-glucosa (FDG) y la RMCE para
el diagnostico, estadiaje y manejo de pacientes con mieloma multiple va en
aumento. La PET-TC Iidentifica |la afectacion o0sea precoz y la extramedular
(Fig 8).

La afectacion extracosea del mieloma aparece en el 13% de los
pacientes y frecuentemente se visualiza en la RMCE como masas
hiperintensas en secuencias potenciadas en 12, hiperintensas en la secuencia
DWI con valores bajos de ADC y con aumento del consumo de FDG en la
PET-TC (Fig 9).

Diversos autores demostraron que el uso de RMCE con secuencias
T1 y STIR tiene una mayor sensibilidad y especificidad en el estadiaje y

monitorizacion postratamiento del mieloma multiple que el uso del PET-TC con
FDG.

Fig 8. Uso combinado de RMCE y PET-TC FDG. Lesion de mieloma en cuerpo
vertebral T8 (flecha azul) hiperintensa en STIR (A), con restriccion a la difusion (B) y
consumo de glucosa en PET-TC FDG (C). En difusion se visualizan multiples
lesiones Oseas en cuerpos vertebrales, arcos costales y hueso iliaco izquierdo.
Hospital Universitario Central de Asturias.



Fig 9. Uso combinado de RMCE y PET-TC FDG. Lesion en region
intertrocanterea izquierda (flecha azul) hiperintensa en STIR (A),
hipointensa en T1 (B), restringe en difusion con reconstruccion
coronal de imagen invertida (seudoPET) (C). Se corresponde en
PET-TC FDG con foco hipermetabdlico en region intertrocanterea
izquierda (D). Hospital Universitario Central de Asturias.

4. Paragangliomas

« Tumores de Ilos paraganglios Independientemente de su
localizacion, con excepcion del paraganglioma de la medula
adrenal, que se denomina feocromocitoma.

 Los paraganglios constituyen un sistema neuroendocrino con
extension desde la base de craneo hasta la pelvis con funciones de
regulacion, que se origina a partir de las celulas de la cresta neural.

» Los paragangliomas extraadrenales (Fig 10) se localizan con mayor
frecuencia en cuerpo carotideo, foramen yugular, oido medio,
region aortopulmonar, mediastino posterior y region paraaortica
abdominal (organo de Zuckerkandl).

« Pueden ser hormonalmente activos y secretar catecolaminas
(paragangliomas funcionantes) y se pueden presentar con cefalea,
palpitaciones, sudoracion, crisis hipertensivas, hemorragia cerebral
e infartos de miocardio.



Fig 10. Parangaglioma paravertebral izquierdo (flecha roja): hiperintenso en
STIR (A), hipointenso en T1 (B), realza precozmente en T1 tras introduccion
de gadolinio intravenoso (C) y persiste realce en fase venosa (D). Presenta
restriccion en difusion (E). Hospital Universitario Central de Asturias.

 Cumplen la regla de los 10%:
o 10% malignos
o 10% bilaterales
o 10% familiares
o 10% extradrenales
o 10% no asociados con hipertension

 EI 35-50% de los paragangliomas de origen familiar son
multicentricos y estan frecuentemente asociados a sindromes MEN
IA y |lIB y enfermedades como I|a esclerosis tuberosa y la
enfermedad de Von Hippel-Lindau. Debido a la multicentralidad y a
la existencia de agregracion familiar esta indicado el estudio con
RMCE, con especial atencion en |la secuencia de difusion.



» Caracterizacion por RM (Fig 11)

_ Parangliomas extradrenales Feocromocitomas

Parangliomas extradrenales Hipointensos
STIR/TZ Hipo/isointensos Hiperintensos
DWI/ADC Hiperintensos/V%ADC Hiperintensos/V%ADC
T1+C Realzan Intenso realce
Signo caracteristico Hipervasculares, apariencia “en sal Hlpervasculares con areas quistico-
y pimienta en T1y T2 necroticas, “signo de la bombilla® en T2
(Fig 12)
En secuencia fuera de fase no hay caida
significativa

Tabla 4. Comportamiento de los parangangliomas en las distintas secuencias de RM

Fig 11. Feocromocitoma izquierdo (flecha azul): Isointenso en T1 dixon en fase (A) sin
caida significativa de senal en fuera de fase (B). Intensidad heterogenea en STIR (C).
Realce heterogéneo en T1 tras la administracion de contraste en fase arterial (D) y
portal (E). Hospital Universitario Central de Asturias.



Fig 12. Feocromocitoma izquierdo (flecha blanca): hiperintensidad en T2 (“signo de la bombilla™).
Hospital Universitario Central de Asturias.

La RMCE y la TC tienen alrededor de un 95% de sensibilidad y un 70% de
especificidad para la deteccion de los feocromocitomas adrenales. La RMCE
tiene mayor sensibilidad (90%) que la TC en la deteccion de las lesiones

extraadrenales y otros hallazgos incidentales (Fig 13).

Fig 13. Hallazgo incidental. (A) Axial T2, (B) Axial T1 con supresion grasa con contraste en fase
arterial, (C) Coronal T1 con supresion grasa con contraste en fase retardada. Paciente con
antecedente tumoracion suprarrenal izquierda de intensidad heterogenea en T2, que capta
contraste de forma heterogénea en fase arterial y lava poco en fase retardada, compatible con
feocromocitoma (flecha roja). (D) Coronal T1 supresion grasa cuerpo entero sin contraste y (E)
con contraste , (F) Coronal cuerpo entero difusion B8800 imagen invertida. En RMCE de control
tras suprarrenalectomia izquierda, se observa una tumoracion en sigma que capta contraste en
fase arterial y restringe en difusion compatible con neoplasia de sigma (flecha azul). Hospital

Universitario Central de Asturias.



5. Metastasis

La gammagrafia es una técnica con alta sensibilidad para |la deteccion de
depositos secundarios o0seos de celulas malignas pero tiene una baja
especificidad. La RMCE tiene la ventaja de poder visualizar la médula 6sea con
una alta resolucion anatomica por lo que presenta una alta sensibilidad vy
especificidad.

» Caracterizacion por RMCE
Las metastasis o0seas se visualizan como lesiones hipointensas en T1 y senal
intermedia o hiperintensas en STIR/T2, con captacion tras |la administracion de

contraste intravenoso.

» Secuencia DWI
Es muy sensible para la deteccion de metastasis oseas (Fig 14), incluso antes de
las secuencias morfologicas. Utllizada de manera aislada puede tener distintos
falsos positivos pero la realizacion conjuntamente con las secuencias morfologicas
v el uso de las cuantificaciones ADC, reduce los falsos positivos.

Fig 14. Paciente con neoplasia de pulmon y metastasis 6sea multiples, la de
mayor tamano en cuerpo vertebral T8 (flecha roja): hipointensa en T1,
hiperintensa en STIR y con restriccion en difusion. Hospital Universitario
Central de Asturias.
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* Monitorizacion postratamiento
La RMCE puede detectar cambios tempranos posterapia. Tras el inicio del
tratamiento, una disminucion de la intensidad de senal en DWI con b alto y un
incremento del ADC puede correlacionarse con respuesta positiva. Sin embargo,
los patrones de respuesta temprana pueden ser muy variables.
A largo plazo los patrones de respuesta positiva a tratamiento suelen presentar
disminucion de senal en DWI con valores b altos y aumento del ADC.
La valoracion de la respuesta al tratamiento puede hacerse de forma cualitativa o
cuantitativa. El analisis cualitativo es mas facil de realizar, rapido pero presenta las
siguientes limitaciones:
o en casos de recidiva de metastasis oseas se presentan areas de
enfermedad activa y areas con cambios postratamiento, creando
una distribucion heterogenea de la intensidad de senal en DWI y
de los valores ADC.
o la presencia de edema tras radioterapia o cirugia incrementa la
iIntensidad de senal de |la medula 6sea en DWI
o evaluacion de pacientes que reciben factor estimulador de las
colonias de granulocitos que incrementa la medula oOsea roja
esquelética.

El uso de cuantificaciones ADC y la correlacion de los hallazgos con secuencias
morfologicas, o incluso otras técnicas de imagen, minimizan estas limitaciones.

CONCLUSIONES

La RMCE es una técnica diagnodstica util, con tiempo razonable de exploracion vy
aplicacion en el manejo de cualquier patologia sistemica, destacando el campo
oncologico.

L a secuencia de difusidon proporciona la imagen funcional que se combina con
secuencias morfologicas para obtener una informacion mas eficaz.
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