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RESUMO

O estadiamento do cancer de boca é fundamental na decisdo do plano de
tratamento e definicdo do prognéstico. Estudos que possam facilitar ou melhorar as
informagdes deste estadiamento permitirdo que os pacientes recebam tratamento
adequado e consequentemente tenham uma melhor qualidade de vida. A
ressonancia magneética (RM) tem com principais vantagens o excelente detalhe para
tecidos moles e o fato de nao oferecer riscos biolégicos para os pacientes. O
objetivo desta pesquisa foi comparar o estadiamento (Classificagdo TNM) clinico e
por RM, no cancer de boca, e verificar as concordancias interobservadores entre
radiologistas odontol6gicos e médicos, para as analises dos exames de RM. Foram
clinicamente avaliados e submetidos a exame de RM dez (10) pacientes que
procuraram o Centro de Cancer Bucal da divisdo de Odontologia do Hospital
Universitario de Brasilia, com diagnéstico histologicamente comprovado de
carcinoma espinocelular de boca, previamente ao tratamento. Os pacientes foram
encaminhados ao médico cirurgidao de cabeca e pescoco, para a definicdo do
estadio TNM clinico e tratamento. A interpretacdo dos exames de RM foi realizada
por quatro observadores, sendo dois cirurgides-dentistas (observadores 1 e 2),
mestres e especialistas em Radiologia Odontolégica, com experiéncia em
interpretacao de imagens seccionais, e dois médicos radiologistas (observadores 3 e
4) , que determinaram um novo estadiamento, sem o conhecimento do estadiamento
clinico estabelecido pelo cirurgido de cabega e pescoco. Na avaliacdo do
estadiamento clinico e por RM houve concordancia significante (p < 0,05) na
interpretacdo do radiologista odontolégico (observador 2) para o estadio N e
concordancia significante na interpretacdo do radiologista médico (observador 4)
para o T, N e grupamento por estadios. Na avaliagdo dos exames de RM houve
concordancia significante (p < 0,05) entre os quatro observadores para o estadio T e
grupamento por estadios. Para o estadio N, ndo houve concordancia significante
entre os observadores 1 e 4 e entre os radiologistas médicos (3 e 4). Nas
comparacoes entre os demais observadores a concordancia foi significante. Os
resultados indicam a importancia do uso da RM no diagnéstico do cancer de boca,
no entanto, fica evidente a necessidade eminente de pesquisas associadas a

informacdes cirurgicas e anatomopatologicas para a identificacao das fontes de erro



nos estadiamentos pré-tratamento. Iniciativas de formacao conjunta e calibracao
entre radiologistas médicos e radiologistas odontolégicos devem ser estimuladas

para uma melhor abordagem multidisciplinar do cancer de boca.

PALAVRAS-CHAVE: ressonancia magnética; cancer de boca; cancer de cabeca e

pescogo; diagndstico por imagens.



ABSTRACT

The staging of oral cancer is of crucial importance when drawing up a
treatment plan and defining the prognosis. Research which can facilitate or provide
further information on this staging will mean that patients receive proper treatment
and consequently enjoy a better quality of life. The major advantage of magnetic
resonance imaging (MRI) is that it provides excellent soft tissue detail and does not
involve any biological risks for the patient. The aim of this research was to compare
the staging (TNM classification) established by clinical and MRI examinations in oral
cancer, and to verify interobserver agreement between dental and medical
radiologists, when analyzing MRI examinations. A total of ten (10) patients attending
the Oral Cancer Center at the Division of Dentistry in the University Hospital of
Brasilia, diagnosed with histologically proven oral squamous cell carcinoma, prior to
treatment, were clinically assessed and submitted to MRI examinations. The patients
were then referred to a head and neck surgeon to establish their clinical TNM stage
and treatment. The interpretation of the MRI examinations was undertaken by four
observers, two of whom (observers 1 and 2) were specialist dental surgeons holding
a Master in Dental Radiology, and with experience in the interpretation of cross-
sectional images, and two (observers 3 and 4) were medical radiologists. They
established a new staging without prior knowledge of the clinical staging already
established by the head and neck surgeon. There was significant agreement (p
<0.05) in the interpretation of the dental radiologist (observer 2) for the N stage in the
evaluation of staging established by both clinical and MRI examinations, and there
was significant agreement in the interpretation of the medical radiologist (observer 4)
for the T and N stages and for the grouping by stages. In the evaluation of the MRI
examination there was significant agreement (p <0.05) between all four observers for
the T stage and grouping by stages. For the N stage, there was no significant
agreement between observers 1 and 4 or between the medical radiologists (3 and 4).
In the comparisons between the other observers, there was significant agreement.
While the results would indicate the importance of the use of MRI in the diagnosis of
oral cancer, there is however, a very obvious need for a combination of research and
surgical and pathological information in order to identify sources of error in

pretreatment staging. Joint training initiatives and calibration of medical radiologists



and dental radiologists should be promoted in order to provide an improved

multidisciplinary approach to oral cancer.

KEYWORDS: magnetic resonance imaging; mouth neoplasms; head and neck

neoplasms; diagnostic imaging.
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1 INTRODUCAO

O Centro de Céancer Bucal (CCB) da divisdo de Odontologia do Hospital
Universitario de Brasilia (HUB) é referéncia no diagnostico e prevencao do cancer
bucal. Possui uma equipe multidisciplinar que conta com médicos e cirurgides-
dentistas, nas areas de estomatologia, patologia, radiologia e cirurgia. O
estadiamento clinico e o tratamento sdo realizados pelos médicos da area de
cirurgia de cabeca e pescogo, apds o diagnéstico e confirmagao histopatoldgica
realizados no CCB. A abordagem multidisciplinar € fundamental para um melhor
tratamento e progndstico dos pacientes com cancer de boca.

O cancer de boca ocupa o sexto lugar na incidéncia mundial entre os tumores
malignos, com maior prevaléncia para o sul da Asia. As neoplasias malignas de boca
constituem aproximadamente 5% de todos os tumores malignos. Neste universo, o
carcinoma espinocelular representa 90% das neoplasias malignas da regiao
maxilofacial (1-3). Para 2012, a estimativa de novos casos de céancer no Brasil é de
518.510, sendo 257.870 novos casos para 0 sexo masculino e 260.640 para 0 sexo
feminino. A estimativa de novos casos de cancer de boca € de 14.170 (150 no
Distrito Federal e 370 em Goias), sendo 9.990 novos casos para o sexo masculino e
4.180 para o sexo feminino. No Brasil, com exce¢do do carcinoma de pele, ndo
melanoma, o carcinoma de boca representa a quinta incidéncia de cancer entre os

homens e a décima primeira entre as mulheres (4).

As lesbes de carcinoma de boca sdo muito agressivas e geralmente infiltram-
se para os tecidos adjacentes e vasos linfaticos, produzindo metastases na regiao
cervical. Podem surgir em qualquer lugar da boca, incluindo labio inferior, lingua,
soalho bucal, gengiva, palato duro, podendo se estender para maxila e mandibula,

atraves da invasao 6ssea (1, 5-8).

O prognéstico dos carcinomas da regido maxilofacial € influenciado por
inumeros fatores, como: grau de diferenciacao celular, tamanho, localizacao,
presenca de infiltracdo para o tecido 6sseo, resposta imune, idade, padrao sécio-
econdmico do paciente e presenca de linfonodos cervicais metastaticos, sendo este
ultimo considerado o mais importante na determinacdo do prognéstico (1,7,8). As

taxas de incidéncia e mortalidade variam de um pais para o outro e mesmo dentro
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de cada pais, devido as diferengas de habitos, principalmente consumo de tabaco e
alcool, fatores ambientais, e acesso a assisténcia médica de qualidade (2,9).

O diagnéstico do cancer de boca é realizado através de exame clinico direto,
biopsia e exame histopatoldgico da lesdo. Quando o diagnéstico € estabelecido,
necessita-se de uma avaliacdo da extensdo e propagacdo da doenga. O
estadiamento pode ser definido como a quantificacdo dos parametros clinicos da
doenca, auxiliando nas decisdes terapéuticas e na definicdo de um prognaostico para
o paciente (1,7,8,10,11).

O sistema TNM (ANEXO A) é mundialmente utilizado para descrever a
extensao anatémica dos tumores malignos através das evidéncias obtidas antes do
tratamento (4). O sistema TNM para a classificagdo dos tumores malignos foi
desenvolvido por Pierre Denoix (Franga), entre os anos de 1943 e 1952, tendo como
objetivos: criar uma terminologia para o registro e comparagdo das avaliacoes
clinicas e acompanhamento dos resultados do tratamento dos pacientes; ajudar no
planejamento do tratamento; predizer o prognéstico; facilitar a troca de informagdes
entre centros de tratamento e contribuir para a pesquisa continua sobre o cancer em
seres humanos. O Sistema TNM classifica a extensdo anatémica da doenca, em
qualquer localizagdo do corpo, através da observagao clinica e complementagéao
histolégica, cirdrgica ou por métodos de diagndstico por imagens, devendo-se
sempre haver a confirmagao histopatoldégica no diagnostico de tumor maligno
(12,13).

O Sistema TNM descreve a extensdo anatbmica da doenga através da
avaliagao de trés componentes: T = a extensao do tumor primario; N = a auséncia ou
presenca e a extensdo de metdstase em linfonodos regionais; M = a auséncia ou
presenca de metéstase a distancia. A adicdo de numeros a estes trés componentes
indica a extensao da doenca (TO0, T1, T2, T3, T4 ; NO, N1, N2, N3 ; M0, M1 ). A
classificagéo clinica pré-tratamento € designada TNM (ou cTNM) e tem por base as
evidéncias obtidas antes do tratamento, através do exame fisico, diagndstico por
imagens, endoscopia, bidpsia, exploragao cirdrgica e outros exames relevantes. A
classificagdo patologica pos-cirurgica é designada pTNM e tem por base as
evidéncias obtidas antes do tratamento, complementadas ou modificadas pelas
informagdes da cirurgia e/ou do exame histopatolégico. O estadio clinico é essencial
para selecionar e avaliar o tratamento, enquanto que o histopatologico fornece
dados mais precisos para avaliar o prognéstico. Apds definidos os componentes do
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TNM, eles podem ser agrupados em estadios (0, I, I, 1ll e IV), com o objetivo de
determinar grupos homogéneos em termos de sobrevida (12,13).

A escolha do tratamento adequado para o paciente com céancer de boca
depende muito de um acurado estadiamento pré-tratamento e particularmente da
deteccao do envolvimento de linfonodos cervicais (7,8,14,15). O linfonodo sentinela
€ o primeiro a receber a drenagem linfatica do tumor primario, podendo haver
ocasionalmente mais de um, dependendo da regido anatdbmica. Se o sentinela
contém tumor metastatico indica que outros linfonodos da cadeia regional podem
conter tumor e se estiver livre de metastase tumoral é provavel que os outros
linfonodos também estejam (12,13). Sabe-se que somente 0 exame clinico nao é
suficiente para avaliar a extensdao do tumor e a presenca de metastases cervicais.
Principalmente em casos de pescocgos clinicamente negativos (NO), a falha no
exame clinico em detectar metastases em linfonodos pode chegar a 40% (7,8,16-
18). A associacao entre exame clinico e exames por imagens é essencial para a
deteccgao de linfonodos cervicais metastaticos, permitindo um melhor estadiamento e
a determinagao do prognoéstico (14,19).

As radiografias convencionais e a tomografia computadorizada (TC) sao
técnicas de diagnéstico por imagem que permitem a visualizacdo de alteracoes
O0sseas, mas nao fornecem um contraste adequado dos tecidos moles para a
visualizacado de detalhes anatémicos e diagndstico precoce de possiveis alteracoes.
Métodos de diagnostico por imagem como a ressonancia magnética (RM) oferecem
alta qualidade de imagem, com excelente contraste para tecidos moles, sem a
utilizacdo de radiagéo ionizante ou riscos biolégicos conhecidos, para o paciente
(20-24).

A utilizagdo de métodos de diagndstico por imagem em neoplasias malignas
de cabeca e pescoco aumentou muito nas Ultimas décadas. Modalidades de exames
por imagem como TG, ultrassonografia, imagem por RM, medicina nuclear
(cintilografia 6ssea) e PET (Positron Emission Tomography) podem ser associadas
ao exame clinico para avaliar a localizagdo primaria, extensdes e invasdo para
estruturas adjacentes do cancer de boca (21,22,25-32). Dentre estes inumeros
métodos de diagndstico por imagens, a TC e a RM parecem ser os mais importantes
no estadiamento pré-terapéutico de tumores de cabega e pescoco, pois fornecem
informacdes sobre as extensdes da lesao, infiliracdo de grandes vasos e metastases
em linfonodos, facilitando a determinagéo do tratamento e progndstico (8,33,34).
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A TC e RM constituem os exames primarios para a avaliagdo através de
imagens dos carcinomas espinocelulares de boca. A TC é superior para a avaliagcao
de invasdo éssea e comprometimento ganglionar, enquanto que a RM mostra
melhor as alteragbes em tecidos moles adjacentes, invasdo da medula 6ssea,
invasao perineural, extensao e delineamento das bordas da lesdo, além de
apresentar melhores resultados para avaliagao de lesdes pequenas (tamanhos T1 e
T2, ou seja, até 4 cm) e iniciais (22,35). Nas imagens de RM, ponderadas em T4, os
carcinomas espinocelulares tém intensidade de sinal semelhante ao soalho bucal e
musculos da lingua e menor sinal que a gordura. Em imagens ponderadas em T, ha
um aumento de sinal em relacdo aos musculos e com uso de contraste (gadolinio)
em T1 ha aumento maior do sinal de RM na regido do tumor. A invasao perineural é
observada na RM através do aumento de volume de um nervo na regiao préxima ao
tumor primério. Um protocolo minimo para avaliagdo de carcinoma espinocelular de
boca, através de RM, inclui sequéncias T4, T1 com contraste e T, (35).

A TC e RM possuem grande aplicabilidade no diagndstico e planejamento de
pacientes com céancer de boca. Entretanto, muitos autores observam também a
crescente utilizacdo desses métodos na proservagao dos pacientes apos tratamento
do cancer de boca (36-38). A realizagdo de exames de TC e RM com 6 meses apos
o fim da radioterapia podem facilitar o diagnéstico de alteracdes locais melhor do
que somente pelo exame clinico. Persisténcia ou recorréncia de assimetria dos
tecidos e/ou aumento de volume dos tecidos sdo areas suspeitas para a persisténcia
ou recorréncia do tumor (39).

Aproximadamente 33 % dos pacientes com carcinoma espinocelular de boca
desenvolvem uma recorréncia. Entretanto, o diagnéstico de recorréncia de um tumor
e dificil, mesmo associando os achados clinicos com os dos exames por imagens. A
recorréncia superficial pode ser mais facilmente detectada ao exame clinico. A TC e
a RM podem demonstrar a profundidade da infiltracdo e permitem a visualizagao de
estruturas que néo sdo totalmente acessiveis para inspecao (40).

Para correta interpretacdo de imagens pos-cirurgicas, é importante para o
radiologista conhecer o tipo e o tempo do tratamento realizado, inclusive para
diferenciar a imagem sugestiva de recorréncia de uma neoplasia de alteragées pés-
terapéuticas como osteorradionecrose, processos inflamatérios, cicatrizes e
principalmente uma fibrose tecidual que pode ocorrer logo ap6s a cirurgia, préximo
as bordas do retalho (33).
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A formagéao de imagens por RM abrange conhecimentos complexos de fisica,
matematica, quimica e biologia, sendo uma linha de pesquisa que envolve
profissionais das areas bioldgicas e exatas. Para os profissionais da area de saude,
especialmente médicos e cirurgides-dentistas, ndo é essencial que se entenda toda
a complexidade da fisica e mateméatica envolvidas, no entanto, principios fisicos
basicos devem ser compreendidos, para que se possa fazer uso racional dos
exames por RM na pratica da clinica diaria, facilitando a correta indicagdo do exame,
a interpretacao das imagens e o diagndstico mais preciso (24).

As imagens por RM séo imagens digitais que correspondem ao mapeamento
dos nudcleos de hidrogénio dos tecidos orgéanicos, fornecendo informagdes
anatdémicas e fisiolégicas desses tecidos. Sdo formadas através da associacédo de
fatores intrinsecos, relacionados as caracteristicas dos tecidos organicos do
paciente e de fatores extrinsecos, os quais sdo parametros selecionados pelo
operador do aparelho de RM (41-43). Sabendo-se que o hidrogénio € o &tomo mais
abundante do corpo humano, os aparelhos de RM disponiveis no mercado utilizam o
mapeamento dos nucleos de hidrogénio dos tecidos, para a aquisicdo das imagens
por RM.

Protons de hidrogénio no mesmo ou em diferentes tecidos apresentam
tempos de relaxamento Ty e T, diferentes, devido a diversidade dos ambientes
macromoleculares, incluindo a estrutura molecular especifica, o estado fisico da
matéria (solido, liquido ou gasoso) e a temperatura do meio onde se encontram os
prétons em andlise. Este é um dos principais fatores na determinagdo do contraste
das imagens por RM. O contraste em RM é definidko como a diferenca de
intensidade do sinal de RM entre dois tecidos (20,41,43-46).

A intensidade inicial do sinal de RM detectado € proporcional ao numero de
prétons de hidrogénio, ou seja, quanto maior a quantidade de prétons presente, mais
intenso sera o sinal de ressonancia. A intensidade do sinal de RM é dada pela
densidade proténica e principalmente pelos diferentes tempos de relaxamento T e
T, dos tecidos, produzindo assim diferentes brilhos em cada parte da imagem,
gerada a partir de uma determinada parte do corpo humano (41,44-46).

O computador na unidade de RM nao entende o sinal de RM, sendo
necessario um calculo matematico chamado transformada de Fourier que transforma
o sinal de RM em linguagem binaria, podendo entdo formar a imagem digital

representada por pixels. Esta imagem digital pode ser visualizada no monitor,
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tratada (modificacdo de contraste, brilho, ampliacdo e/ou outros), armazenada,
impressa ou enviada (telerradiologia) pela internet (24).

Durante um exame de RM, o paciente é exposto a trés fontes de radiacao
eletromagnéticas nao ionizantes: campo magnético principal, bobinas de gradiente
(campo magnético de variagdo temporal) e campos eletromagnéticos de
radiofrequéncia. Estas fontes sdo capazes de trazer efeitos biolégicos somente
quando os niveis de exposicao forem suficientemente altos. A liberacdo dos
aparelhos para aplicacao clinica observa limites e, portanto, estes equipamentos nao
determinam riscos biolégicos para os pacientes, possuindo apenas alguns efeitos
pouco significativos e reversiveis (20,45-47).

Na maioria das imagens por RM, os parédmetros intrinsecos dos tecidos,
como densidade de prétons, Ty e T,, sdo as Unicas fontes primarias de contraste,
determinando uma semelhanca de sinal para muitos tecidos. Em algumas situagcdes
clinicas, aproximadamente em um terco dos exames, agentes de contraste
exogenos sao utilizados para melhorar o contraste entre os diferentes tecidos a
serem interpretados (41,46,47).

O agente de contraste mais utilizado em RM é a base de gadolinio (Gd), que
€ um metal paramagnético, terra rara da série dos lantanideos, sendo conhecido
popularmente por metal pesado, apresentando-se como ion metalico (Gd**) de alta
toxicidade, com elétrons livres capazes de acumularem-se em tecidos com afinidade
natural para metais, sendo o organismo incapaz de elimina-los. Entretanto, algumas
substancias com grande afinidade por ions metdlicos, chamadas de quelatos,
podem ser associadas ao gadolinio, reduzindo sua toxicidade e alterando sua
farmacocinética, permitindo sua aplicacao clinica. O quelato associado ao gadolinio
€ um composto organometalico, chamado acido dietilenotriamina pentacético (DTPA
- DiethyleneTriamine Pentaacetic Acid), formando o agente de contraste conhecido
como Gd-DTPA (41,46,47).

O Gd-DTPA possui menor toxidade e efeitos colaterais em relacdo aos
agentes de contraste iodados, com riscos minimos (2 a 4%) de reacgbes de
hipersensibilidade (47,48). Os efeitos colaterais mais comuns sdo uma sensacao de
ardéncia ou frio no local da injegdo, nausea, émese, urticaria e cefaléia, devendo o
paciente ser observado durante e apds a injecdo. Apds a injecao endovenosa no
organismo, os niveis suficientes de contraste duram aproximadamente 60 minutos,

permitindo um amplo tempo de exame (47).
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Considerando-se que a via de excregao é a renal, insuficiéncias renais sao
contra-indicagcdes para o uso deste meio de contraste (43,45). Outras situagcdes em
que se deve tomar cuidado para o uso do Gd-DTPA, incluem anemia hemolitica,
anemia falciforme, gravidez, lactantes, disturbios respiratérios, asma e historia
pregressa de alergia a substancia do meio de contraste (46).

O Gd-DTPA é um agente paramagnético que permite um maior sinal de RM e
consequentemente maior contraste da imagem (23,44). Ele é mais utilizado para
avaliacao do sistema nervoso central (SNC), em sequéncias de pulsos ponderadas
em T4, permitindo identificar neoplasias primarias, metastases, edemas, infecgoes,
hematomas ou outras lesdes, diferenciando-as dos tecidos normais (43-45).

O contraste intensifica ndo s6 lesbes como também vasos sanguineos que
apresentam fluxo lento. Os artefatos de fluxo aumentam com o uso do Gd-DTPA e
devem, portanto, ser previstos e compensados pelo operador, especialmente ao
adquirir imagens de areas mais vascularizadas do corpo. Além disso, o gadolinio
deve ser utilizado associado a técnica de supressao de gordura, em regides onde os
tecidos marcados pelo contraste podem ficar isointensos em relacdo ao tecido
gorduroso, dificultando a diferenciacao das areas contrastadas (23,46,48).

Considerando os dados da literatura, observamos que o correto estadiamento
do cancer de boca é fundamental na decisdo do plano de tratamento e definicdo do
prognéstico. A RM tem com principais vantagens o excelente detalhe para tecidos
moles e o fato de ndo oferecer riscos bioldégicos para os pacientes. Estudos que
possam facilitar ou melhorar as informagdes do estadiamento permitirdo que 0s
pacientes sejam tratados adequadamente e consequentemente tenham maior
chance de cura. A pesquisa clinica em cancer bucal é altamente relevante para a
ciéncia, jA que pode gerar mudanga na condugdo do tratamento e melhorar a
qualidade de vida dos pacientes.
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

Comparar o estadiamento (Classificagdo TNM) clinico e por RM no cancer de
boca.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Comparar a avaliagdo dos critérios T, N e grupamento por estadios
(Classificagao TNM) pelo exame clinico e pela RM.

e Verificar as concordancias interobservadores, entre os radiologistas
médicos e odontoldgicos, para as analises da RM.
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3 MATERIAL E METODOS

3.1 AMOSTRA

Foram clinicamente avaliados e submetidos a exame de RM, 10 (dez)

pacientes que procuraram o CCB da divisdo de Odontologia do HUB, da

Universidade de Brasilia (UnB), no periodo de outubro de 2005 a dezembro de 2008,

com diagndstico histologicamente comprovado de carcinoma espinocelular de boca,

previamente ao tratamento.

3.1.1 Critérios de Inclusao

Pacientes com diagndstico histopatolégico de carcinoma espinocelular de
boca, sem tratamento prévio, que realizaram RM.
Estar de acordo com o protocolo da pesquisa e assinar o termo de
consentimento livre e esclarecido (APENDICE A).

3.1.2 Critérios de Exclusao

Pacientes com contra-indicacdo absoluta para RM, incluindo: presenca de
marca-passos, clipes de aneurisma, fragmentos metdlicos nos olhos,
implantes cocleares, implantes oculares, bombas internas de infusdo de
drogas, alguns tipos de préteses de valvas cardiacas, projéteis de arma de
fogo contendo aco, estimuladores de crescimento 0sseo e
neuroestimuladores (46,47,49-51).

Pacientes com contra-indicagdo para o uso de contraste a base de gadolinio:
insuficiéncia renal, anemia hemolitica, anemia falciforme, gravidez, lactantes,
distarbios respiratorios, asma e histdria pregressa de alergia a substancia do
meio de contraste (43,45,46).
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3.2 PROCEDIMENTOS PARA COLETA E ANALISE DOS DADOS

3.2.1 Avaliacao Clinica

No CCB os dez pacientes foram examinados clinicamente e realizadas as
biopsias para a confirmagéo histopatolégica de carcinoma espinocelular. Os
pacientes preencheram o consentimento livie e esclarecido (APENDICE A) e
realizaram RM. Concomitantemente, os pacientes foram encaminhados ao médico
cirurgido de cabegca e pescoco, para a definicdo do estadio TNM clinico e

tratamento.

3.2.2 Exames de Ressonéancia Magnética e Interpretacao

Os exames de RM foram realizados no aparelho Signa Excite (General Eletric
Healthcare Inc., Milwaukee, WI, USA) de alto campo (1,5 Tesla), localizado no setor
de radiologia médica do HUB, seguindo o protocolo da instituicdo. As imagens foram
obtidas da regido de cabeca e pescoco, permitindo a avaliagdo das condi¢cdes dos
linfonodos cervicais. Os exames incluem sequéncias ponderadas em T; (TR/TE,
350/13.1 ms; FOV 24x24 mm; espessura de corte/espacamento, 3,5/1 mm; 30
cortes), T1 com contraste (TR/TE, 300/4.8 ms; FOV 24x24 mm; espessura de
corte/espacamento, 3,5/1 mm; 30 cortes) e T, (TR/TE, 4600/99.4 ms; FOV 26x26
mm; espessura de corte/espacamento, 5/1 mm; 30 cortes), nos diferentes planos
anatémicos (axial, coronal e sagital). O agente de contraste utilizado foi a base de
gadolinio (Gd-DTPA).

As imagens dos exames de RM foram interpretadas em computador portatil,
Toshiba Satellite A65 (Toshiba America Information Systems, Inc., Irvine, USA), com
tela de 14 polegadas, sem o uso de filmes impressos. Foi utilizado para a
visualizacdo e anadlise das imagens o programa Efilm 2.0 (Merge Healthcare Inc.,
Chicago,USA), que permite a leitura de imagens em formato DICOM (Digital Imaging
Communication in Medicine). Os observadores podiam utilizar todos os recursos do
programa, tais como: ferramentas de medi¢c&o, controle de contraste e densidade,
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reformatacdes multiplanares, possibilidade de ampliacdo e outras opgdes de

tratamento e visualizagao das imagens.

A interpretacdo dos exames de RM foi realizada por quatro observadores,
sendo dois cirurgibes-dentistas (observadores 1 e 2), especialistas e mestres em
Radiologia Odontoldgica, com experiéncia em interpretacdo de imagens seccionais,
e dois médicos radiologistas (observadores 3 e 4). Os quatro radiologistas
determinaram o estadiamento pelas imagens dos exames de RM, sem o
conhecimento do estadiamento clinico do cirurgido de cabeca e pescog¢o. Todos 0s
observadores avaliaram: a extensao do tumor primario (T), a auséncia ou presenca
e a extensdao de metastase em linfonodos regionais (N) e o grupamento por
estadios. Este Ultimo parametro € utilizado com o objetivo de determinar grupos
homogéneos em termos de sobrevida

Para a avaliacgdo dos exames de RM, os observadores receberam
informagdées (ANEXO A), observaram critérios pré-estabelecidos (APENDICE B) e
seguiram um roteiro para a interpretagdo (APENDICE C), que inclui o sinal de RM do
tumor primério em Ty, Ty com contraste e T,, estadiamento TNM, niveis dos
linfonodos comprometidos e grupamento por estadios. Os critérios para a definicao
dos linfonodos cervicais comprometidos propostos por Prehn et al. (1998) foram
utilizados para a avaliagdo de metéstase cervical, que incluem:

e Identificacdo de linfonodos com 1,5 cm ou mais na cadeia jugulo-
digastrica (Nivel Il A e B) e de linfonodos maiores que 1 cm fora desta
cadeia.

¢ Irregularidades no contorno, sugerindo disseminacao extracapsular.

e Presenca de necrose central (hiposinal no centro do linfonodo).

3.3 COMITE DE ETICA EM PESQUISA

Esse projeto foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de
Ciéncias da Saude da UnB, em 05/04/2007. Foi aprovado com o registro de n®
025/2007, no dia 15/05/2007 (ANEXO B).
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3.4 ANALISE ESTATISTICA

A analise descritiva da amostra foi feita através de calculos de média,
mediana, desvio-padrdo, maximo e minimo. Para todos os testes estatisticos foi
utilizado o programa SPSS para Windows, versao 13.0 (SPSS, Chicago, IL). Para as
analises, considerou-se um nivel de significancia estatistica de 95% (p-valor < 0,05).

As concordancias entre o estadiamento clinico e por RM, assim como as
concordancias interobservadores, para avaliacdo do estadiamento T, N e
grupamento por estadios, foram analisadas utilizando o indice de Kappa (Cohen’s
Kappa Index). A estatistica K ou indice Kappa é uma medida de concordancia usada
em escalas nominais que fornece a idéia do quanto as observagbes se afastam
daquelas esperadas, fruto do acaso, indicando o quéo legitimas elas sdo. O indice
varia de 0 a 1, sendo que “0” representa ndo haver concordancia além do puro
acaso, e “1” representa a concordancia perfeita. Para a andlise dos resultados foram
utilizados os critérios de interpretacdo do indice Kappa preconizado por Landis &
Koch (1977), observados na Tabela 1.

Tabela 1 - Critérios de interpretacao do indice Kappa preconizado por Landis & Koch

Valor de kappa Concordancia
0 Pobre
0-0,20 Ligeira
0,21 -0,40 Consideravel
0,41 -0,60 Moderada
0,61-0,80 Substancial

0,81 -1 Excelente
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4 RESULTADOS

4.1 CARACTERIZACAO DA AMOSTRA

A amostra foi composta por 10 pacientes, com diagnostico histologicamente
comprovado de carcinoma espinocelular de boca, antes de se submeterem ao
tratamento. Destes, 7 eram do género masculino e 3 do género feminino. A média
de idade dos pacientes foi de 55,2 anos (desvio-padréao de 9,7 anos) e a mediana de
52,5 anos, sendo que o paciente mais novo (género masculino) possuia 41 anos e o
paciente mais velho (género masculino) possuia 72 anos. Em relacdo ao consumo
de é&lcool e fumo, 9 pacientes eram fumantes e 1 ndo fumante (género feminino), 8
consumiam alcool e 2 ndo ( ambos do género feminino). Em relacao a localizagao do
tumor primario nos dez pacientes, foram encontradas cinco (5) lesées em lingua,
trés (3) em soalho bucal, uma (1) em regiao retro-molar e uma (1) em gengiva. A

tabela 2 apresenta os dados demograficos e caracteristicas clinicas dos pacientes.

Tabela 2 - Dados demograficos e clinicos dos pacientes da amostra

Casos Género Idade Tabaco Alcool Sitio primario/Lado TNMclinico Grupamento
1 Feminino 50 Nao Nao Gengiva - D T2NOMO Il
2 Masculino 72 Sim Sim Base da lingua - E T3NOMO Il
3 Masculino 55 Sim Sim Regiéo retromolar - E T2N1MO 1
4 Masculino 51 Sim Sim Soalho da boca - D/E T4N2MO IVA
5 Masculino 41 Sim Sim Lingua - D/E T4N2MO IVA
6 Masculino 69 Sim Sim Soalho da boca - D/E T4NOMO IVA
7 Feminino 48 Sim Sim  Borda lateral da lingua-D  T1NOMO I
8 Feminino 50 Sim Nao Base da lingua - D T1INOMO I
9 Masculino 62 Sim Sim  Borda lateral da lingua-D  T1NOMO I
10 Masculino 54 Sim Sim Soalho da boca - D T2N2MO IVA

D = direito e E = esquerdo



29

4.2 COMPARACAO DO ESTADIO T ENTRE O ESTADIAMENTO CLINICO E PELA
RM

A tabela 3 representa a comparagao do estadio T entre o estadiamento clinico

e pela RM, realizada pelos quatro observadores.

Tabela 3 - Comparagdo do ESTADIO T: clinico e pela RM

Casos T clinico T RM obs 1 T RM obs 2 T RM obs 3 T RM obs 4
1 T2 T T T T
2 T3 T2 T2 T T2
3 T2 T2 T2 T2 T2
4 T4 T4 T4 T2 T4
5 T4 T4 T4 T4 T4
6 T4 T2 T2 T T4
7 T1 T1 T1 T1 T1
8 T T2 T2 T2 T3
9 T T4 T3 T3 T3
10 T2 T2 T2 T2 T2

obs = observador ; 1 e 2 = radiologistas odontolégicos ; 3 e 4 = radiologistas médicos

Houve quatro concordancias unanimes (casos 3, 5, 7 e 10) entre o estadio T
clinico e por RM, para todos os observadores. Em dois casos (8 e 9) com estadio
clinico T1, foi estadiado maior pelos 4 observadores, sendo que no caso 8 foi
estadiado como T2 por trés observadores e T3 por um observador (obs 4) e no caso
9 como T3 por trés observadores e T4 por um observador (obs 1). Em um caso (1)
com estadio clinico T2, foi estadiado menor (T1) pela RM, por todos os
observadores. No caso 2 com estadio clinico T3, foi estadiado menor por todos os
observadores, sendo T2 por trés observadores e T1 pelo observador 3. No caso 4
com estadio clinico T4, foi estadiado igual por trés observadores e menor (T2) pelo
observador 3. No caso 6 com estadio clinico T4, foi estadiado igual pelo observador
4 e menor pelos outros observadores, sendo T2 pelos observadores 1 e 2 e T1 pelo
observador 3. Quanto ao estadio T em comparacao a avaliagcao clinica, trés casos
(1, 2 e 6) foram considerados menores na avaliacdo pela RM por pelo menos 3
observadores e dois casos (8 e 9) foram considerados de tamanho maior por todos
0s observadores.
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Nas analises por RM para a avaliagao do estadio T, em 5 casos (1, 3,5, 7 e
10) houve concordancia entre os 4 observadores. Em apenas um caso (9) houve
discordancia entre os radiologistas odontolégicos (observadores 1 € 2) e em quatro
casos (2, 4, 6 e 8) houve discordancia entre os radiologistas médicos (observadores
3ed).

4.3 COMPARAGCAO DO ESTADIO N ENTRE O ESTADIAMENTO CLINICO E PELA
RM

A tabela 4 representa a comparagao do estadio N entre o estadiamento
clinico e pela RM, realizada pelos quatro observadores.

Tabela 4 - Comparacdo do ESTADIO N: clinico e pela RM

Casos N clinico N RM obs 1 N RM obs 2 N RM obs 3 N RM obs 4
1 NO NO NO NO NO
2 NO N1 NO NO NO
3 N1 NO N1 NO N1
4 N2 N2 N2 N2 N2
5 N2 N2 N2 N2 N2
6 NO NO NO NO N1
7 NO NO NO NO NO
8 NO N1 N1 N1 NO
9 NO N2 N2 N2 N1
10 N2 N2 N2 N2 N2

obs = observador ; 1 e 2 = radiologistas odontolégicos ; 3 e 4 = radiologistas médicos

Houve cinco concordancias (casos 1, 4, 5, 7 e 10) entre o estadio N clinico e
por RM, para todos os observadores. Em quatro casos (2, 6, 8 € 9) com estadio
clinico NO, foi observado pela RM metastase em linfonodos, no entanto houve
discordancia entre os observadores. No caso 9 com estadiamento clinico NO, foi
estadiado pela RM como N2 por trés observadores e N1 por um observador (obs 4).
No caso 3 com estadiamento clinico N1, foi estadiado pela RM como NO por dois
observadores (obs 1 e 3) e N1 por dois observadores (obs 2 e 4).

Nas analises por RM para a avaliagdo do estaddio N, em 5 casos (1,4, 5,7 e
10) houve concordancia entre os 4 observadores. Em apenas dois casos (2 e 3)
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houve discordancia entre os radiologistas odontol6gicos (observadores 1 € 2) e em
quatro casos (3, 6, 8 e 9) houve discordancia entre os radiologistas médicos

(observadores 3 € 4).
44 COMPARACAO DO GRUPAMENTO POR ESTADIOS ENTRE O
ESTADIAMENTO CLINICO E PELA RM

A tabela 5 representa a comparacao do Grupamento por Estadios entre o
estadiamento clinico e pela RM, realizada pelos quatro observadores.

Tabela 5 - Comparagao do Grupamento por Estadios: clinico e pela RM

Casos GRUP clinico GRUP RMobs1 GRUPRMobs2 GRUP RMobs3 GRUP RM obs 4

—_

2 1] 1 I I I
3 1] Il i Il 1]
4 IVA IVA IVA IVA IVA
5 IVA IVA IVA IVA IVA
6 IVA Il I I IVA
7 I I I I I
8 I 1 i 1] 1]
9 I IVA IVA IVA 1]
10 IVA IVA IVA IVA IVA

obs = observador ; 1 e 2 = radiologistas odontolégicos ; 3 e 4 = radiologistas médicos; GRUP = Grupamento

Houve quatro concordancias (casos 4, 5, 7 e 10) entre o grupamento por
estadios clinico e por RM, para todos os observadores, no entanto, trés casos
(casos 4, 5, e 10) eram do grupamento IVA, que representa lesbes maiores € em
estagios mais avancados. Em seis casos (1, 2, 3, 6, 8 e 9) houve discordancia entre
o grupamento clinico e por RM, sendo que em quatro casos o estadiamento por RM
foi menor (casos 1, 2, 3 e 6), no entanto em trés casos ( 2, 3 e 6) sem concordancia
entre todos observadores. Em dois casos (8 e 9) o estadiamento por RM foi maior,
sendo que o caso 8 teve grupamento clinico | e foi estadiado por RM como llI, pelos
quatro observadores, e 0 caso 9 com grupamento clinico | foi estadiado por RM
como IVA, por trés observadores (obs 1, 2 e 3) e como lll pelo observador 4.
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Nas andlises por RM para a avaliacao do grupamento por estadios, em 6
casos (1, 4, 5, 7, 8 e 10) houve concordancia entre os 4 observadores. Em apenas
dois casos (2 e 3) houve discordancia entre os radiologistas odontolégicos
(observadores 1 e 2) e em quatro casos (2, 3, 6 € 9) houve discordancia entre os
radiologistas médicos (observadores 3 e 4).
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4.5 CONCORDANCIA ENTRE O ESTADIAMENTO CLINICO E POR RM, PELO
OBSERVADOR 1

Tabela 6 - Concordancia entre o estadiamento clinico e por RM, para o Estadio T, pelo observador 1

Ressonéancia Magnética - Observador 1

T T2 T3 T4 Total

T1 1 1 0 1 3

Exame T2 1 2 0 0 3
Clinico T3 0 1 0 0 1
T4 0 1 0 2 3

Total 2 5 0 3 10

Tabela 7 - Concordancia entre o estadiamento clinico e por RM, para o Estadio N, pelo observador 1

Ressonancia Magnética - Observador 1

Total
NO N1 N2
NO 3 2 1 6
Exame
o N1 1 0 0
Clinico
N2 0 0 3
Total 4 2 4 10

Tabela 8 - Concordancia entre o estadiamento clinico e por RM, para o Grupamento por Estadios,
pelo observador 1

Ressonancia Magnética - Observador 1

Total

GRUPAMENTO I 1] 1l IVA
| 1 0 1 1 3
n 1 0 0 0 1

Exame Clinico

11 0 1 1 0 2
IVA 0 1 0 3 4
Total 2 2 2 4 10

Nas tabelas 6, 7 e 8 observa-se a concordancia entre o estadiamento clinico e
por RM, realizada pelo observador 1 (radiologista odontologico). Houve cinco
concordancias para o estadio T (k = 0,29 = consideravel), seis concordancias para o
estadio N (k = 0,35 = consideravel) e cinco concordancias para o grupamento por

estadios (k = 0,31 = consideravel).
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4.6 CONCORDANCIA ENTRE O ESTADIAMENTO CLINICO E POR RM, PELO
OBSERVADOR 2

Tabela 9 - Concordancia entre o estadiamento clinico e por RM, para o Estadio T, pelo observador 2

Ressonéancia Magnética - Observador 2

T T2 T3 T4 Total

T1 1 1 1 0 3

Exame T2 1 2 0 0 3
Clinico T3 0 1 0 0 1
T4 0 1 0 2 3

Total 2 2 5 1 2

Tabela 10- Concordancia entre o estadiamento clinico e por RM, para o Estadio N, pelo observador 2

Ressonancia Magnética - Observador 2

Total
NO N1 N2
NO 4 1 1 6
Exame
o N1 0 1 0 1
Clinico
N2 0 0 3 3
Total 4 4 2 4

Tabela 11 - Concordancia entre o estadiamento clinico e por RM, para o Grupamento por Estadios,
pelo observador 2

Ressonancia Magnética - Observador 2

GRUPAMENTO | Il It IVA fotal

I 1 0 1 1 3

Exame |l 1 0 0 0 1
Clinico [ 0 1 1 0 2
IVA 0 1 0 3 4

Total 2 2 2 2 4

Nas tabelas 9, 10 e 11 observa-se a concordancia entre o estadiamento
clinico e por RM, realizada pelo observador 2 (radiologista odontol6gico). Houve
cinco concordancias para o estadio T (k = 0,31 = consideravel), oito concordancias
para o estadio N (k = 0,68= substancial) e cinco concordancias para o grupamento

por estadios (k = 0,31 = consideravel).
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4.7 CONCORDANCIA ENTRE O ESTADIAMENTO CLINICO E POR RM, PELO
OBSERVADOR 3

Tabela 12- Concordancia entre o estadiamento clinico e por RM, para o Estadio T, pelo observador 3

Ressonéancia Magnética - Observador 3

T T2 T3 T4 Total

T1 1 1 1 0 3

Exame T2 1 2 0 0 3
Clinico T3 1 0 0 0 1
T4 1 1 0 1 3

Total 2 4 4 1 1

Tabela 13- Concordancia entre o estadiamento clinico e por RM, para o Estadio N, pelo observador 3

Ressonancia Magnética - Observador 3

Total
NO N1 N2
NO 4 1 1 6
Exame
) N1 1 0 0 1
Clinico
N2 0 0 3 3
Total 4 5 1 4

Tabela 14 - Concordancia entre o estadiamento clinico e por RM, para o Grupamento por Estadios,
pelo observador 3

Ressonancia Magnética - Observador 3

GRUPAMENTO | Il 11 IVA fotal

I 1 0 1 1 3

Exame |l 1 0 0 0 1
Clinico I 1 1 0 0 2
IVA 1 0 0 3 4

Total 2 4 1 1 4

Nas tabelas 12, 13 e 14 observa-se a concordancia entre o estadiamento
clinico e por RM, realizada pelo observador 3 (radiologista médico). Houve quatro
concordancias para o estadio T (k = 0,17 = ligeira), sete concordancias para o
estadio N (k = 0,47= moderada) e quatro concordancias para o grupamento por

estadios (k = 0,13 = ligeira).
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4.8 CONCORDANCIA ENTRE O ESTADIAMENTO CLINICO E POR RM, PELO
OBSERVADOR 4

Tabela 15- Concordancia entre o estadiamento clinico e por RM, para o Estadio T, pelo observador 4

Ressonancia Magnética - Observador 4

T T2 T3 T4 Total

T 1 0 2 0 3

Exame T2 1 2 0 0 3
Clinico T3 0 1 0 0 1
T4 0 0 0 3 3

Total 2 2 3 2 3

Tabela 16- Concordancia entre o estadiamento clinico e por RM, para o Estadio N, pelo observador 4

Ressonancia Magnética - Observador 4

Total
NO N1 N2
NO 4 2 0 6
Exame
o N1 0 1 0 1
Clinico
N2 0 0 3 3
Total 4 4 3 3

Tabela 17 - Concordancia entre o estadiamento clinico e por RM, para o Grupamento por Estadios,
pelo observador 4

Ressonancia Magnética - Observador 4

GRUPAMENTO | Il It IVA fotal

I 1 0 2 0 3

Exame |l 1 0 0 0 1
Clinico [ 0 1 1 0 2
IVA 0 0 0 4 4

Total 2 2 1 3 4

Nas tabelas 15, 16 e 17 observa-se a concordancia entre o estadiamento
clinico e por RM, realizada pelo observador 4 (radiologista médico). Houve seis
concordancias para o estadio T (k = 0,46 = moderada), oito concordancias para o
estadio N (k = 0,69 = substancial) e seis concordancias para o grupamento por
estadios (k = 0,44 = moderada).
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4.9 CONCORDANCIA INTEROBSERVADORES PARA A AVALIACAO DOS
ESTADIOS T, N E GRUPAMENTO POR ESTADIOS, NA RM

A tabela 18 representa a concordancia entre os observadores 1 e 2 para a

avaliacao dos estadios T, N e Grupamento por Estadios, na RM.

Tabela 18 - Concordancia entre os observadores 1 e 2, para a avaliagao da RM

Casos TRMobs1 TRMobs2 NRMobsi NRMobs2 GRUPRMobs1 GRUP RM obs?2

1 T T1 NO NO I I
2 T2 T2 N1 NO Il Il
3 T2 T2 NO N1 Il Il
4 T4 T4 N2 N2 IVA IVA
5 T4 T4 N2 N2 IVA IVA
6 T2 T2 NO NO Il Il
7 T1 T1 NO NO I I
8 T2 T2 N1 N1 Il Il
9 T4 T3 N2 N2 IVA IVA
10 T2 T2 N2 N2 IVA IVA

obs = observador ; 1 e 2 = radiologistas odontolégicos ; GRUP = Grupamento

Nas analises por RM, entre os observadores 1 e 2, houve nove concordancias
(k = 0,85 = excelente) para o estadio T, oito concordancias (k = 0,69 = substancial)
para o estadio N e oito concordancias (k = 0,72 = substancial) para o grupamento
por estadios.

No caso 9 houve discordancia para o tamanho do tumor, sendo estadiado
como T4 pelo observador 1 e T3 pelo observador 2. Em dois casos (2 e 3) houve
discordancia no estadio N e no grupamento por estadios, sendo que no caso 2 foi
estadiado como N1 e grupamento lll, pelo observador 1 e como NO e grupamento |l,
pelo observador 2. No caso 3 foi estadiado como NO e grupamento Il, pelo

observador 1 e como N1 e grupamento lll, pelo observador 2.
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A tabela 19 representa a concordancia entre os observadores 1 e 3 para a

avaliacao dos estadios T, N e Grupamento por Estadios, na RM.

Tabela 19 - Concordancia entre os observadores 1 e 3, para a avaliagao da RM

Casos TRMobs1 TRMobs3 NRMobsi NRMobs3 GRUPRMobs1 GRUP RM obs 3

1 T1 T1 NO NO I I
2 T2 T1 N1 NO Il |
3 T2 T2 NO NO Il Il
4 T4 T2 N2 N2 IVA IVA
5 T4 T4 N2 N2 IVA IVA
6 T2 T1 NO NO I I
7 T1 T1 NO NO | |
8 T2 T2 N1 N1 I I
9 T4 T3 N2 N2 IVA IVA
10 T2 T2 N2 N2 IVA IVA
obs = observador ; 1 = radiologista odontolégico ; 3 = radiologista médico ; GRUP = Grupamento

Nas analises por RM, entre os observadores 1 e 3, houve seis concordancias
(k = 0,42 = moderada) para o estadio T, nove concordancias (k = 0,84 = excelente)
para o estadio N e oito concordancias (k = 0,72 = substancial) para o grupamento
por estadios. Nos quatro casos (2, 4, 6 e 9) onde houve discordancia no estadio T, o
observador 3 avaliou o tamanho do tumor sempre menor que a avaliacdo do
observador 1.

Em um caso (2) houve discordancia no estadio N, sendo estadiado como N1
pelo observador 1 e como NO pelo observador 3.

Nos dois casos (2 e 6) onde houve discordancia no grupamento por estadios,
0 observador 3 estadiou em grupamento sempre menor que a avaliacdo do
observador 1.
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A tabela 20 representa a concordancia entre os observadores 1 e 4 para a

avaliacao dos estadios T, N e Grupamento por Estadios, na RM.

Tabela 20 - Concordéancia entre os observadores 1 e 4, para a avaliagdo da RM

Casos TRMobs1 TRMobs4 NRMobsi NRMobs4 GRUPRMobs1 GRUP RM obs 4

1 T1 T1 NO NO I I
2 T2 T2 N1 NO I I
3 T2 T2 NO N1 I I
4 T4 T4 N2 N2 IVA IVA
5 T4 T4 N2 N2 IVA IVA
6 T2 T4 NO N1 I IVA
7 T1 T1 NO NO I I
8 T2 T3 N1 NO I I
9 T4 T3 N2 N1 IVA Il
10 T2 T2 N2 N2 IVA IVA
obs = observador ; 1 = radiologista odontolégico ; 4 = radiologista médico ; GRUP = Grupamento

Nas analises por RM, entre os observadores 1 e 4, houve sete concordancias
(k = 0,58 = moderada) para o estaddio T, cinco concordancias (k = 0,24 =
consideravel) para o estadio N e seis concordancias (k = 0,44 = moderada) para o
grupamento por estadios.

Nos trés casos (6, 8 e 9) onde houve discordancia no estadio T, o observador
4 avaliou o tamanho do tumor menor em um caso (9) e maior em dois casos (6 e 8),
em relacdo a avaliagdo do observador 1.

Nos cinco casos (2, 3, 6, 8 e 9) onde houve discordancia no estadio N, o
observador 4 estadiou menor em trés casos (2, 8 € 9) e maior em dois casos (3 e 6),
em relagdo a avaliagdo do observador 1.

Nos quatro casos (2, 3, 6 e 9) onde houve discordancia no grupamento por
estadios, o observador 4 estadiou menor em dois casos (2 e 9) e maior em dois

casos (3 e 6), em relacao a avaliacao do observador 1.
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A tabela 21 representa a concordancia entre os observadores 2 e 3 para a

avaliacao dos estadios T, N e Grupamento por Estadios, na RM.

Tabela 21 - Concordéancia entre os observadores 2 e 3, para a avaliagdo da RM

Casos TRMobs2 TRMobs3 NRMobs2 NRMobs3 GRUPRMobs2 GRUP RM obs 3

1 T T1 NO NO I I
2 T2 T1 NO NO Il I
3 T2 T2 N1 NO 1] Il
4 T4 T2 N2 N2 IVA IVA
5 T4 T4 N2 N2 IVA IVA
6 T2 T1 NO NO Il I
7 T T1 NO NO I I
8 T2 T2 N1 N1 1] 1]
9 T3 T3 N2 N2 IVA IVA
10 T2 T2 N2 N2 IVA IVA

obs = observador ; 2 = radiologista odontolégico ; 3 = radiologista médico ; GRUP = Grupamento

Nas analises por RM, entre os observadores 2 e 3, houve sete concordancias
(k = 0,57 = moderada) para o estadio T, nove concordancias (k = 0,84 = excelente)
para o estadio N e sete concordancias (k = 0,58 = moderada) para o grupamento por
estadios.

Nos trés casos (2, 4 e 6) onde houve discordancia no estadio T, o observador
3 avaliou o tamanho do tumor sempre menor que a avaliacao do observador 2.

Em um caso (3) houve discordancia no estadio N, sendo estadiado como N1
pelo observador 2 e como NO pelo observador 3.

Nos trés casos (2, 3 e 6) onde houve discordancia para o grupamento por
estadios, o observador 3 avaliou sempre como grupamento menor em relacédo a

avaliacao do observador 2.
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A tabela 22 representa a concordancia entre os observadores 2 e 4 para a

avaliacao dos estadios T, N e Grupamento por Estadios, na RM.

Tabela 22 - Concordéancia entre os observadores 2 e 4, para a avaliagdo da RM

Casos TRMobs2 TRMobs4 NRMobs2 NRMobs4 GRUPRMobs2 GRUP RM obs 4

1 T T1 NO NO I I
2 T2 T2 NO NO Il Il
3 T2 T2 N1 N1 1] 1]
4 T4 T4 N2 N2 IVA IVA
5 T4 T4 N2 N2 IVA IVA
6 T2 T4 NO N1 Il IVA
7 T T1 NO NO I I
8 T2 T3 N1 NO 1] 1]
9 T3 T3 N2 N1 IVA Il
10 T2 T2 N2 N2 IVA IVA

obs = observador ; 2 = radiologista odontolégico ; 4 = radiologista médico ; GRUP = Grupamento

Nas analises por RM, entre os observadores 2 e 4, houve oito concordancias
(k = 0,73 = substancial) para o estadio T, sete concordancias (k = 0,55 = moderada)
para o estadio N e oito concordancias (k = 0,72 = substancial) para o grupamento
por estadios.

Nos dois casos (6 e 8) onde houve discordancia no estadio T, o observador 4
avaliou o tamanho do tumor sempre maior que a avaliagdo do observador 2.

Nos trés casos (6, 8 e 9) onde houve discordancia no estadio N, o observador
4 estadiou menor em dois casos (8 e 9) e maior em um caso (6), em relagdo a
avaliacao do observador 2.

Nos dois casos (6 e 9) onde houve discordancia no grupamento por estadios,
o0 observador 4 estadiou menor em um caso (9) e maior em outro caso (6), em

relacdo a avaliagdo do observador 2.
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A tabela 23 representa a concordancia entre os observadores 3 e 4 para a

avaliacao dos estadios T, N e Grupamento por Estadios, na RM.

Tabela 23 - Concordéancia entre os observadores 3 e 4, para a avaliagdo da RM

Casos TRMobs3 TRMobs4 NRMobs3 NRMobs4 GRUPRMobs3 GRUP RM obs 4

1 T T1 NO NO I I
2 T T2 NO NO I Il
3 T2 T2 NO N1 Il 1]
4 T2 T4 N2 N2 IVA IVA
5 T4 T4 N2 N2 IVA IVA
6 T T4 NO N1 I IVA
7 T T1 NO NO I I
8 T2 T3 N1 NO 1] 1]
9 T3 T3 N2 N1 IVA Il
10 T2 T2 N2 N2 IVA IVA

obs = observador ; 3 e 4 = radiologistas médicos ; GRUP = Grupamento

Nas analises por RM, entre os observadores 3 e 4, houve seis concordancias
(k = 0,47 = moderada) para o estadio T, seis concordancias (k = 0,38 = consideravel)
para o estadio N e seis concordancias (k = 0,44 = moderada) para o grupamento por
estadios.

Nos quatro casos (2, 4, 6 e 8) onde houve discordancia no estadio T, o
observador 4 avaliou o tamanho do tumor sempre maior que a avaliacdo do
observador 3.

Nos quatro casos (3, 6, 8 e 9) onde houve discordancia no estadio N, o
observador 4 estadiou menor em dois casos (8 e 9) e maior em dois casos (3 e 6),
em relacdo a avaliagdo do observador 3.

Nos quatro casos onde houve discordancia para o grupamento por estadios, o
observador 4 avaliou como grupamento maior em trés casos (2, 3 e 6) e menor em

um caso (9), em relagédo a avaliagao do observador 3.
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4.10 CONCORDANCIA INTEROBSERVADORES E ENTRE O ESTADIAMENTO
CLINICO E POR RM, UTILIZANDO-SE O INDICE KAPPA

A tabela 24 representa, através dos valores de Kappa, a concordancia

interobservadores e entre o estadiamento clinico e por RM, para o estadio T.

Tabela 24 - Concordancia interobservadores e entre o estadiamento clinico e por RM, para o Estadio T

Obs. 1 Obs. 2 Obs. 3 Obs. 4
k=0.29 k=0.31 k=0.17 k =0.46
T clinico
(p=0.116) (p=0.100) (p=0.366) (p=0.012)*
k =0.85 k=0.42 k =0.58
Obs. 1
(p<0.000)* (p=0.024)* (p=0.001)*
k=0.57 k=0.73
Obs. 2
(p=0.003)* (p<0.000)*
k=0.47
Obs. 3
(p=0.006)*
k = valor de kappa; *p<0.05 = concordancia estatisticamente significante; Obs. = observador; 1 e 2 = radiologistas

odontolégicos; 3 e 4 = radiologistas médicos

Na tabela 24 observamos que a concordancia, para o estadio T, foi excelente
(k = 0,85) entre os observadores 1 e 2 (radiologistas odontolégicos) e moderada (k =
0,47) entre os observadores 3 e 4 (radiologistas médicos). Os observadores 2 e 4
concordaram substancialmente (k = 0,73). Houve, ainda, concordancia moderada
entre os observadores 1e 3;1e4;2e3.

O estadio T pelo exame clinico e por RM tiveram resultados diferentes para
0s quatro observadores, sendo que a maior concordancia (k = 0,46 = moderada) foi

do observador 4.
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A tabela 25 representa através dos valores de Kappa a concordancia

interobservadores e entre o estadiamento clinico e por RM, para o estadio N.

Tabela 25 - Concordancia interobservadores e entre o estadiamento clinico e por RM, para o Estadio N

Obs. 1 Obs. 2 Obs. 3 Obs. 4
. k=0.35 k=0.69 k=0.47 k =0.69
N clinico
(p=0.115) (p=0.003)* (p=0.056) (p=0.001)*
k=0.69 k=0.84 k=0.24
Obs. 1
(p=0.003)* (p<0.000)* (p=0.274)
k=0.84 k =0.55
Obs. 2
(p<0.000)* (p=0.014)*
k=0.38
Obs. 3
(p=0.075)
k = valor de kappa; *p<0.05 = concordancia estatisticamente significante; Obs. = observador; 1 e 2 = radiologistas

odontolégicos; 3 e 4 = radiologistas médicos

Na tabela 25 observamos que a concordancia, para o estadio N, foi
substancial (k = 0,69) entre os observadores 1 e 2 (radiologistas odontolégicos) e
consideravel (k = 0,38) entre os observadores 3 e 4 (radiologistas médicos). Entre
os observadores 1 e 3 a concordancia foi excelente (k = 0,84), assim como entre os
observadores 2 e 3 (k = 0,84). Houve, ainda, concordancia moderada (k = 0,55)
entre os observadores 2 e 4 e consideravel (k = 0,24) entre os observadores 1 e 4

O estadio N pelo exame clinico e por RM tiveram resultados diferentes para
0s quatro observadores, sendo que a maior concordancia foi dos observadores 2 (k
= 0,68 = substancial) e 4 (k = 0,69 = substancial). A concordancia foi consideravel (k

= 0,35) para o observador 1 e moderada (k = 0,47) para o observador 3.
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A tabela 26 representa através dos valores de Kappa a concordancia
interobservadores e entre o estadiamento clinico e por RM, para o grupamento por

estadios.

Tabela 26 - Concordancia interobservadores e entre o estadiamento clinico e por RM, para o Grupamento por

Estadios
Obs. 1 Obs. 2 Obs. 3 Obs. 4
. k=0.31 k=0.31 k=0.13 k=0.44
Grupamento clinico
(p=0.100) (p=0.100) (p=0.509) (p=0.022)*
k=0.72 k=0.72 k=0.44
Obs. 1
(p<0.000)* (p<0.000)* (p=0.017)*
k=0.58 k=0.72
Obs. 2
(p=0.001)* (p<0.000)*
k=0.44
Obs. 3
(p=0.014)*
k = valor de kappa; *p<0.05 = concordancia estatisticamente significante; Obs. = observador; 1 e 2 = radiologistas

odontolégicos; 3 e 4 = radiologistas médicos

Na tabela 26 observamos que a concordancia, para o grupamento por
estadios, foi substancial (k = 0,72) entre os observadores 1 e 2 (radiologistas
odontologicos) e moderada (k = 0,44) entre os observadores 3 e 4 (radiologistas
médicos). Entre os observadores 1 e 3 a concordancia foi substancial (k = 0,72),
assim como entre os observadores 2 e 4 (k = 0,72). Houve, ainda, concordancia
moderada (k = 0,44) entre os observadores 1 e 4, assim como entre o0s
observadores 2 e 3 (k = 0,58).

O grupamento por estadios pelo exame clinico e por RM tiveram resultados
diferentes para os quatro observadores, sendo que a maior concordancia (k = 0,44 =
moderada) foi do observador 4.
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Tabela 27 - Concordancia entre o estadiamento clinico e por RM, para os quatro observadores

CONCORDANCIA ENTRE A AVALIACAO CLINICAE
POR RM

ESTADIOT ESTADION GRUPAMENTO

avaliacao clinica x radiologista odontolégico (obs 1) k =0.29 k=0.35 k=0.31
avaliagao clinica x radiologista odontol6gico (obs 2) k= 0.31 k=068 k=0.31
avaliagao clinica x radiologista médico (obs 3) k=0.17 k= 0.47 k=0.13
avaliacao clinica x radiologista médico (obs 4) k=046 k=0.69* k = 0.44*

k = valor de kappa; “p<0.05 = concordancia estatisticamente significante; obs = observador

Na tabela 27 observamos que na avaliagdo do estadiamento clinico e por RM
houve concordancia significante (p<0,05) na interpretacdo do radiologista
odontologico (observador 2) para o estadio N e concordancia significante na
interpretacao do radiologista médico (observador 4) para o T, N e grupamento por
estadios.

Tabela 28 - Concordancia interobservadores no estadiamento por RM

CONCORDANCIA INTEROBSERVADORES ESTADIOT ESTADION GRUPAMENTO

radiologista odontolégico 1 x radiologista odontolégico 2 ~ k = 0.85* k =0.69* k=0.72*

radiologista odontolégico 1 x radiologista médico 3 k =0.42* k = 0.84* k=0.72*
radiologista odontolégico 1 x radiologista médico 4 k = 0.58* k=024 k =0.44*
radiologista odontoldgico 2 x radiologista médico 3 k=0.57* k =0.84* k =0.58*
radiologista odontoldgico 2 x radiologista médico 4 k=0.73* k = 0.55* k=0.72*
radiologista médico 3 x radiologista médico 4 k=0.47* k =0.38 k =0.44"

k = valor de kappa; *p<0.05 = concordancia estatisticamente significante

Na tabela 28 observamos que na avaliacdo dos exames de RM houve
concordancia significante (p<0,05) entre os quatro observadores para o estadio T e
grupamento por estadios. Para o estadio N, ndo houve concordancia significante
entre os observadores 1 e 4 e entre os radiologistas médicos (3 e 4). Nas
comparacoes entre os demais observadores, para o estadio N, a concordéancia foi
significante (p<0,05).
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5 DISCUSSAO

5.1 CONSIDERACOES INICIAIS

O objetivo desta pesquisa foi comparar o estadiamento (Classificacao TNM)
clinico e por RM no cancer de boca e verificar as concordancias interobservadores,
entre radiologistas médicos e odontolégicos, para as analises dos exames de RM. O
correto estadiamento permite que os pacientes sejam tratados adequadamente e
consequentemente tenham melhor qualidade de vida. Esta pesquisa assume carater
relevante para o reconhecimento no Brasil da importancia da RM no estadiamento
do cancer bucal e ser mais uma referéncia para capacitacdo padronizada de
médicos e cirurgides dentistas que atuam em equipes multidisciplinares nos centros
de referéncias para o diagnostico e tratamento de cancer bucal, bem como ser fonte
de comparacdo a futuros estudos sobre o tema, principalmente com amostras
maiores.

As lesbes de carcinoma de boca sao muito agressivas e geralmente infiltram-
se para os tecidos adjacentes e vasos linfaticos, produzindo metastases na regiao
cervical (1,6-8). A escolha do tratamento adequado para o paciente com cancer de
boca depende de um acurado estadiamento pré-tratamento e particularmente da
deteccao do envolvimento de linfonodos cervicais (7,14,15). Sabe-se que somente 0
exame clinico ndo é suficiente para avaliar a extensdo do tumor e a presenca de
metastases cervicais. Em casos de pescogos clinicamente negativos (NO), a falha no
exame clinico em detectar metastases em linfonodos pode chegar a 40% (7,8,18). A
associacao entre exame clinico e exames por imagens € essencial para a detecgéao
de linfonodos cervicais metastaticos, permitindo um melhor estadiamento e a
determinac¢ao do progndstico (18,19).

A TC e a RM séo os métodos de diagnédstico por imagem mais importantes no
estadiamento pré-terapéutico de tumores de cabeca e pescogo. Fornecem
informacdes sobre a extensado da lesao, infiltracdo de grandes vasos e metastases
em linfonodos, facilitando a determinagéo do tratamento e progndéstico (33,34,54). O
uso da TC no pré-operatorio de pacientes com carcinoma espinocelular é
fundamental para a avaliagdo da lesdo primaria, possivel invasdo Ossea e

principalmente definicdo de envolvimento nas cadeias de linfonodos cervicais



48

(23,24,54). A TC é utilizada com grande frequéncia devido a maior disponibilidade
de equipamentos e facilidade de acesso pela populacdo. Os exames de RM
permitiram melhor avaliacdo dos tecidos moles do corpo humano, contribuindo com
as informacdes obtidas na TC. Na avaliagdo pré-operatéria para tratamento de
cancer de boca, a RM tem se mostrado superior para avaliagdo dos tecidos moles,
envolvimento da medula 6ssea, invasao perineural e principalmente sendo decisiva
no diagnéstico de lesdes de pequeno tamanho (15,22,35).

Na amostra deste estudo, um paciente (caso 1) com estadiamento clinico
T2NOMO foi reestadiado pelas imagens de RM em Ti1NOMO, pelos quatro
observadores. Na RM (Figura 1) foi observado discreto aumento de volume da
mucosa gengival no corpo mandibular direito, apresentando isosinal em imagens
ponderadas em Ti, com ténue realce apds contraste endovenoso e discreto
hipersinal em T,. Este caso exemplifica o estudo de uma lesdo de pequeno tamanho
(T1), onde a RM foi decisiva para a visualizagdo da lesdo em tecidos moles,
extensdo da lesao e planejamento cirurgico com maior seguranga. Esta vantagem
da RM para mostrar melhor as alteragdes em tecidos moles adjacentes, extenséo e
delineamento das bordas da lesdo, tendo melhores resultados para avaliacao de
lesbes pequenas (tamanhos T1 e T2, ou seja, até 4 cm) e iniciais, € citada na
literatura (22,35).

Na comparacdo entre o estadiamento clinico e o estadiamento através dos
exames de RM, discordancias encontradas mostram a importancia desta pesquisa.
Um estadiamento clinico menor que o real pode acarretar em tratamento ineficaz
e/ou aumentar a possibilidade de recidivas, enquanto que o estadiamento clinico
maior pode levar a tratamentos mais radicais, aumentando as sequelas apo6s o
tratamento. Na literatura encontramos que o estadiamento adequado da lesdo é
necessario para o planejamento cirdrgico e/ou radioterapico, bem como para
predizer o prognéstico e as condutas de acompanhamento do paciente, buscando

sempre maior expectativa de vida e cura da doenca (1,7,15).
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Figura 1 - Imagens de RM do caso 1 com estadiamento clinico T2NOMO, reestadiado
pela RM como T1NOMO pelos 4 observadores

A T1NOMO g :

CORTE AXIAL - T1 CORTE AXIAL - T1 COM CONTRASTE

C A — Corte axial de ressonéncia magnética,
ponderada em T1, sem contraste,
evidenciando discreto aumento de volume

a) Na regiao do
processo alveolar do lado direito da
mandibula, com isosinal.

B — Corte axial de ressonancia magnética,
ponderada em T1, com contraste,
evidenciando pequeno aumento de volume
de partes moles (seta branca) na regido do
processo alveolar do lado direito da
mandibula, com ténue realce apbs
contraste.

C — Corte axial de ressonancia magnética,
ponderada em T2, evidenciando pequeno
aumento de volume de partes moles (seta

CORTE AXIAL - T2 branca) na regido do processo alveolar do
lado direito da mandibula, com discreto
hipersinal.
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5.2 ANALISE DESCRITIVA DA AMOSTRA

A amostra foi composta por 10 pacientes (tabela 2). Destes, 7 eram do género
masculino e 3 do género feminino. A média de idade dos pacientes foi de 55,2 anos,
sendo que o mais novo possuia 41 anos, enquanto que o mais velho possuia 72
anos. Em relacdo ao consumo de fumo e élcool, 9 pacientes eram fumantes e 8
consumiam alcool, sendo estes resultados esperados e confirmados na literatura,
mostrando que os etilistas e fumantes tém maior risco de desenvolver cancer do que
a populacédo em geral (1,55,56). Em relagédo a localizagdo do tumor primario foram
encontradas cinco (5) lesdes em lingua, trés (3) em soalho bucal, uma (1) em regido
retro-molar e uma (1) em gengiva. Embora a amostra tenha sido pequena estes
dados sao coerentes com os dados apresentados por Warnakulasuriya (2009) e
Scully & Bagan (2009) que evidencia a lingua como o sitio primario mais prevalente
para os casos de cancer de boca, na populagéo brasileira.

5.3 CONCORDANCIA PARA O ESTADIO T ENTRE O ESTADIAMENTO CLINICO E
POR RM

Entre o estadiamento clinico e por RM, para a avaliacdo do Estadio T
observamos (tabela 24) resultados diferentes para os quatro observadores, sendo
que a concordancia foi significante (valor-p = 0,012) apenas para o observador 4 (k =
0,46 = moderada). Para os observadores 1 € 2 a concordancia foi consideravel e
ligeira para o observador 3, ou seja, ndo significante (valor-p > 0,05) para os
observadores 1, 2 e 3.

Nao havendo concordancia significante para os observadores 1, 2 e 3,
observamos que em alguns casos os tumores primarios foram avaliados com
tamanhos menores e em outros com tamanhos maiores, do que o estadiamento
clinico. A Figura 2 ilustra o caso 8 estadiado clinicamente como T1, em que a RM
mostra o tumor primario com 3,4 centimetros (T2), assim estadiado pelos dois
radiologistas odontol6gicos e por um médico, enquanto que o outro radiologista
médico estadiou como T3. Um estadiamento clinico determinando um tamanho

menor que o real para o tumor primario pode acarretar em margem cirdrgica ineficaz
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com remogao incompleta da lesdo, enquanto que o estadiamento clinico maior pode
levar a tratamentos mais radicais, com remogao desnecessdria de estruturas
anatdmicas importantes, aumentando as sequelas e diminui¢do da qualidade de vida
dos pacientes (15). Seria necessdria a confirmagdo anatomopatolégica para
determinar o tamanho real do tumor primario, podendo assim, explicar a fonte dos
erros que justificariam as discordancias entre a avaliagdo clinica e por RM. Vale
ressaltar, no entanto, que a associagao entre avaliagao clinica e exames por imagem

€ sempre necessaria na fase pré-operatéria. Segundo Figueiredo (2010) é

recomendavel também que a avaliagédo seja discutida por mais de um profissional.

5.3.1 Concordancia Interobservadores para o ESTADIO T, através da avaliagao
da RM.

Na tabela 24 observamos que a concordancia, para o estadio T, foi excelente
(k = 0,84) entre os observadores 1 e 2 (radiologistas odontolégicos) e moderada (k =
0,46) entre os observadores 3 e 4 (radiologistas médicos). Os observadores 2 e 4
concordaram substancialmente (k = 0,72). Houve, ainda, concordancia moderada
entre os observadores 1 e 3; 1 e 4 ; 2 e 3. A concordancia foi significante (valor-p <
0,05) entre o0s quatro observadores, sendo maior entre os radiologistas
odontoldgicos (valor-p = 0,00).

A concordancia significante entre os observadores mostra que as imagens
por RM permitem uma melhor padronizacao para as interpretacdes, principalmente
devido ao uso de imagens seccionais em diferentes planos anatébmicos e

ferramentas de medidas presentes no programa de visualizacdo das imagens.
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Figura 2 - Imagens de RM do caso 8 com estadiamento clinico
T1NOMO, reestadiado pela RM como T2N1MO pelos observadores 1, 2
e 3 e como T3NOMO pelo observador 4

B 2

T2N1MO

T2N1MO

3 /4 :

CORTE AXIAL - T1 CORTE AXIAL - T1 COM CONTRASTE

A — Corte axial de ressonancia
magnética, ponderada em T1, sem
contraste, evidenciando tumor com
isosinal na base da lingua (ponta da
seta), lado direito, medindo * 3,4 cm.

B — Corte axial de ressonancia
magnética, ponderada em T1, com
contraste, evidenciando tumor com
hipersinal (realce apds contraste) na
base da lingua (ponta da seta), lado
direito.

. C — Corte coronal de ressonancia
T2N1MO mggnéti_ca, ponderada ~em T2,
T evidenciando tumor com isosinal na
base da lingua (ponta da seta), lado

CORTE CORONAL - T2 direito.
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5.4 CONCORDANCIA PARA O ESTADIO N ENTRE O ESTADIAMENTO CLINICO
E POR RM

Entre o estadiamento clinico e por RM, para a avaliacdo do Estadio N
observamos (tabela 25) concordancia substancial e significante para os
observadores 2 (valor-p = 0,003) e 4 (valor-p = 0,001). Para os observadores 1 € 3 a
concordancia foi respectivamente consideravel e moderada, no entanto, néo
significante (valor-p > 0,05).

Houve cinco concordancias (casos 1, 4, 5, 7 e 10) entre o estadio N clinico e
por RM, para todos os observadores. Em quatro casos (2, 6, 8 e 9) com estadio
clinico NO, foi observado pela RM metdstase em linfonodos, no entanto houve
discordancia entre os observadores. Em um caso (3) com estadiamento clinico N1,
foi estadiado pela RM como NO por dois observadores (obs 1 e 3) e N1 por dois
observadores (obs 2 e 4).

Um estadiamento clinico incorreto determinando NO para um paciente que
possui metastase em linfonodos pode acarretar em planejamento cirurgico e/ou
radioterapico ineficaz, impedindo a cura da doenga e facilitando a possibilidade de
metastase a distancia. O estadiamento clinico maior, determinando falso positivo
para metastase regional pode levar a tratamentos mais radicais, aumentando a
morbidade da doencga. Seria necessaria a confirmagcdo anatomopatolégica dos
linfonodos retirados cirurgicamente, para explicar as divergéncias entre a avaliagao
clinica e por RM. Segundo Malard et al. (2004) e Scully & Bagan (2007), a
associacao entre exame clinico e exames por imagens € essencial para a detecgéao
de linfonodos cervicais metastaticos, permitindo um melhor estadiamento e a
determinagcdo do prognostico. Segundo Figueiredo (2009) h& necessidade de
associacao dos exames de TC e RM para melhor avaliacdo do estadio N e que
sejam avaliados por diferentes profissionais (médicos e cirurgides dentistas), em

uma abordagem multidisciplinar.
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5.4.1 Concordancia Interobservadores para o ESTADIO N, através da avaliacao
da RM.

Na tabela 25 observamos que a concordancia, para o estadio N, foi
substancial (k = 0,68) entre os observadores 1 e 2 (radiologistas odontolégicos) e
consideravel (k = 0,38) entre os observadores 3 e 4 (radiologistas médicos). Entre
os observadores 1 e 3 a concordancia foi excelente (k = 0,83), assim como entre os
observadores 2 e 3 (k = 0,83). Houve, ainda, concordancia moderada (Kappa = 0,54)
entre os observadores 2 e 4 e consideravel (k = 0,24) entre os observadores 1 e 4

A concordancia foi significante (valor-p < 0,05) entre os observadores 1 e 2; 1
e 3; 2 e 3; 2 e 4, sendo maior entre os observadores 1 e 3; 2 e 3 (valor-p = 0,00).
Houve concordancia significante entre quatro das seis comparagdes
interobservadores, mostrando que as informagdes, critérios pré-estabelecidos e
roteiro para a interpretacdo podem também ter sido determinantes nos niveis de

concordancia, no estadio N.

5.5 CONCORDANCIA PARA O GRUPAMENTO POR ESTADIOS ENTRE O
ESTADIAMENTO CLINICO E POR RM

Entre o estadiamento clinico e por RM, para a avaliagdo do Grupamento por
Estadio observamos resultados diferentes para os quatro observadores, sendo que a
concordancia foi significante (valor-p = 0,022) apenas para o observador 4 (k = 0,44
= moderada). A concordéancia foi consideravel para os observadores 1 e 2 e ligeira
para o observador 3, ou seja, ndo significante (valor-p > 0,05) para os observadores
1,2e3.

Dos quatro casos onde houve concordancia para o grupamento por estadios
entre a avaliagcéo clinica e por RM, pelos quatro observadores, trés casos foram
estadiados como do grupamento IVA, que representa lesdes maiores e em estagios
avancado, facilitando o diagnostico. Esta facilidade no diagnostico de lesbes maiores
foi observada também por Figueiredo (2010). Nos seis casos onde houve
discordancia, quatro foram estadiados em estagios menos avancados pela RM, e

dois em estagio mais avancados do que a avaliagdo clinica. A definicdo do
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grupamento por estadio para o estadiamento do paciente é fundamental para a

determinacao do plano de tratamento, progndstico e tempo de sobrevida.

5.5.1 Concordancia Interobservadores para o GRUPAMENTO POR ESTADIOS,
através da avaliacao da RM.

Na tabela 26 observamos que a concordancia, para o grupamento por
estadios, foi substancial (k = 0,72) entre os observadores 1 e 2 (radiologistas
odontoldgicos) e moderada (k = 0,44) entre os observadores 3 e 4 (radiologistas
médicos). Entre os observadores 1 e 3 a concordancia foi substancial (k = 0,72),
assim como entre os observadores 2 e 4 (k = 0,72). Houve, ainda, concordancia
moderada (k = 0,44) entre os observadores 1 e 4, assim como entre 0s
observadores 2 e 3 (k = 0,58). A concordancia foi significante (valor-p < 0,05) entre
0s quatro observadores, sendo maior entre os radiologistas odontolégicos (valor-p =
0,00) e entre os observadores 1 e 3 (valor-p = 0,00); 2 e 4 (valor-p = 0,00).

5.6 CONSIDERACOES FINAIS

Com os resultados e os dados da literatura é importante considerar que para
o estadiamento de pacientes com cancer de boca sdo necessarios exames clinicos,
histopatolégicos e métodos de diagnédstico por imagens, devendo incluir TC e RM.
Segundo Lell et al. (2000) , Weber et al. ( 2003) e Scully & Bagan (2009), a TC e a
RM parecem ser os mais importantes no estadiamento pré-terapéutico de tumores
de cabeca e pescogo. A TC é essencial por ser superior na avaliacdo do
envolvimento de linfonodos cervicais e invasdo de corticais 6sseas, adjacentes a
regido do tumor primario. A RM €& superior na avaliagdo dos tecidos moles
envolvidos pela lesdo e permite uma avaliagdo melhor de tumores de pequeno
tamanho. Dentro da disponibilidade dos equipamentos de RM, acesso da populagéao
e possibilidade de realizagdo do exame, este deve ser parte do protocolo pré-
tratamento dos pacientes com céancer de boca. Segundo Brener et al. (2007) e
Warnakulasuriya (2009) a melhoria na qualidade da assisténcia de saude
influenciam positivamente na diminuigdo das taxas de mortalidade. Uma das

desvantagens da RM é o valor do exame, devido principalmente ao alto custo para
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aquisicao e manutencéo do equipamento. Atualmente, os precos estdao diminuindo e
os aparelhos ja estao disponiveis no sistema Unico de saude (SUS).

Iniciativas que promovam capacitacdo padronizada para radiologistas
médicos, odontolégicos e cirurgides da area de cabeca e pescoco sao fundamentais
para o correto estadiamento dos pacientes com cancer de boca, propiciando melhor
tratamento e maior sobrevida, através de tratamentos mais conservadores e
eficazes. Os dados mostraram maior concordancia entre os observadores 1, 2 e 3
na avaliagdo dos exames de RM e maior discordancia destes com a avaliagdo
clinica. Estes resultados podem ser explicados pelo fato de os observadores 1,2 e 3
terem trabalhados juntos por um tempo maior. Na avaliacdo do observador 4 houve
maior concordancia com o estadiamento clinico para os parametros T, N e
grupamento por estadios. No entanto, vale ressaltar que este radiologista médico
trabalha ha menos tempo na equipe podendo estar menos calibrado do que os
demais. Para a avaliagdo dos exames de RM, os observadores receberam
informagdées (ANEXO A), observaram critérios pré-estabelecidos (APENDICE B) e
seguiram um roteiro para a interpretagcdo (APENDICE C). Esta calibragdo pode ter
sido determinante nos niveis de concordancia, devendo ser utilizada no treinamento
conjunto de radiologistas médicos e odontoldgicos para o diagnéstico de cancer de
boca, em centros de referéncia com atendimento multidisciplinar. Embora nao seja
possivel afirmar categoricamente, a concordancia significante entre os observadores
pode nos indicar que as informacdes fornecidas pelos exames de RM eram mais
precisas que os dados do exame clinico. Pesquisas futuras com uma amostra maior
associadas a informacdes cirdrgicas e anatomopatolégicas sdo necessarias para a
identificacdo das fontes de erros que justifiguem as discordancias. Conhecendo-se
as fontes de erros, medidas de padronizagéo e calibragdo devem ser tomadas, com
o objetivo de encontrar a melhor associagdo entre 0 exame clinico e métodos de

diagnéstico por imagem no estadiamento de pacientes com cancer de boca.



57

6 CONCLUSOES

v' Ha diferengca no estadiamento do cancer de boca quando comparado a
avaliacao clinica com a interpretacdo de exames por RM.

v Na avaliagdo do estadiamento clinico e por RM houve concordancia
significante na interpretacdo do radiologista odontolégico (observador 2) para
o estadio N e concordancia significante na interpretacdo do radiologista
médico (observador 4) para o T, N e grupamento por estadios.

v" Na avaliagdo dos exames de RM houve concordancia significante entre os
quatro observadores para o estadio T e grupamento por estadios.

v" Na avaliagcao dos exames de RM, para o estadio N, ndo houve concordancia
significante entre os observadores 1 e 4 e entre os radiologistas médicos (3 e
4). Nas comparagdes entre os demais observadores a concordancia foi
significante.

v" Os resultados indicam a importancia do uso da RM no diagndstico do cancer
de boca, no entanto, fica evidente a necessidade eminente de pesquisas
associadas a informagbes cirurgicas e anatomopatoldégicas para a
identificacao das fontes de erro nos estadiamentos pré-tratamento.

v Iniciativas de formagado conjunta e calibracdo entre radiologistas médicos e
odontologicos devem ser estimuladas para uma melhor abordagem

multidisciplinar do cancer de boca.
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APENDICES

APENDICE A - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé esté sendo convidado (a) para participar, como voluntario, em uma pesquisa. Apéds ser
esclarecido (a) sobre as informagdes a seguir, no caso de aceitar fazer parte do estudo, assine ao
final deste documento, que estd em duas vias. Uma delas é sua e a outra é do pesquisador

responsavel. Em caso de recusa vocé nao serd penalizado de forma alguma. Em caso de duvida

vocé pode procurar o Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Ciéncias da Saude da

UnB, pelo telefone (61) 3307-2514 - 3307-2513.

INFORMAGOES SOBRE A PESQUISA:

Titulo do Projeto: O USO DA RESSONANCIA MAGNETICA NO ESTADIAMENTO PARA

TRATAMENTO DE PACIENTES COM CANCER DE BOCA E NA AVALIACAO DAS ALTERAGOES

TECIDUAIS POS-RADIOTERAPIA E DIAGNOSTICO PRECOCE DE RECIDIVAS

Pesquisador Responsavel : Dr. Rogério Ribeiro de Paiva
Telefone para contato : (62) 3218 6068 e (62) 9242 0045

Esta pesquisa envolvera pacientes que procuram a Clinica de Odontologia do
HUB/UnB com diagnéstico histologicamente comprovado de carcinoma
espinocelular de boca e orofaringe que ndao se submeteram a nenhum tratamento e
todos os pacientes com diagnéstico que sofreram tratamento radioterapico. Os
individuos terdo participacao voluntaria, com consentimento esclarecido por escrito,
podendo desistir de participarem do estudo em qualquer época, sem prejuizos e
penalidades.

Cada individuo serd submetido a um exame de ressonéncia magnética da
regiao de cabeca e pescoco. O preparo para a realizacdo do exame necessita da
remocado de todo e qualquer objeto metalico presente no corpo ou roupas do

individuo, bem como cartbes magnéticos. A realizacdo do exame consiste da
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colocacédo do paciente dentro de um aparelho semelhante a um grande tubo, que
envolve uma pessoa adulta, aproximadamente, da cabeca ao joelho, onde ele
permanecera deitado por um tempo médio de 40 minutos, durante o qual ouvira
varios ruidos relacionados ao funcionamento do aparelho. Um aparelho acessoério
(bobina) estara envolvendo a cabeca e a face deste individuo. A ressonancia
magnética € um exame que permite a visualizacao das estruturas internas do corpo,
oferecendo alta qualidade de imagem dos tecidos moles, sem a utilizacdo de
radiacdo ionizante ou riscos bioldgicos conhecidos para o paciente, facilitando o
diagnostico e o tratamento tanto na odontologia quanto na medicina. Os exames
serdo realizados na cidade de Brasilia, no setor de Radiologia Médica do Hospital
Universitario de Brasilia, por técnico experiente e sem qualquer énus para o
participante da pesquisa.

Os resultados desta pesquisa dardo importantes informacoes, que serdo Uteis
para meédicos e dentistas aumentarem o conhecimento sobre esta modalidade de
diagndstico por imagem. E ainda, grandes beneficios para a saude da populagao, os
quais incluem a possibilidade de diagndstico precoce de vérias doengas,
aumentando a chance de cura de muitas delas. As imagens obtidas e os resultados
da interpretagdo das mesmas, bem como quaisquer outras informagdes relativas a
pesquisa, constituem materiais de uso cientifico que serdo usados para fins de
ensino e divulgacdo em jornais e/ou revistas cientificas do pais e do estrangeiro,

respeitando os respectivos codigos de ética, com garantia de privacidade e sigilo do

nome dos participantes.

ROGERIO RIBEIRO DE PAIVA, CD
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CONSENTIMENTO DA PARTICIPAGCAO DA PESSOA COMO SUJEITO

Eu, , RG: ,CPF: ,

abaixo assinado, concordo em participar do estudo O USO DA RESSONANCIA MAGNETICA
NO ESTADIAMENTO PARA TRATAMENTO DE PACIENTES COM CANCER DE BOCAE
OROFARINGE E NA AVALIACAO DAS ALTERACOES TECIDUAIS POS-RADIOTERAPIA E

DIAGNOSTICO PRECOCE DE RECIDIVAS, como voluntario. Fui devidamente informado e
esclarecido pelo pesquisador Rogério Ribeiro de Paiva sobre a pesquisa, os procedimentos

nela envolvidos, assim como os possiveis riscos e beneficios decorrentes de minha
participacao. Foi-me garantido que posso retirar meu consentimento a qualquer momento,

sem que isto leve a qualquer penalidade.
Brasilia / /

Nome e Assinatura do sujeito ou responsavel:

Endereco :

Telefone :

Presenciamos a solicitagdo de consentimento, esclarecimentos sobre a pesquisa e aceite do sujeito

em participar
Testemunhas (nao ligadas a equipe de pesquisadores):

Nome: Assinatura:

Nome: Assinatura:

Observagdes complementares :
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APENDICE B - CRITERIOS PARA A AVALIACAO DOS EXAMES DE
RESSONANCIA MAGNETICA

Para uma adequada interpretagdo das imagens por RM sdo necessarios

alguns requisitos basicos que incluem:

Q

Q

Luz ambiente controlada;
Uso de Atlas de anatomia da regiao de cabeca e pescoco;
Conhecimento basico dos padrées de normalidade da regido
bucomaxilofacial a ser interpretada;
Conhecimento dos principios utilizados para a obtencado das imagens por
RM;
Interpretacdo seqlenciada e sistematica, obedecendo a critérios
individuais:
» |dentificagdo das sequéncias de imagens (T, T, e densidade de
proton);
* |dentificacdo do uso ou ndo de meio de contraste nas imagens
ponderadas em Ty;
» |dentificagdo dos lados de referéncia (direito e esquerdo, anterior e
posterior, superior e inferior);
» |dentificacdo dos planos anatémicos (axial, sagital e coronal) ou
seccgdes obliquas;
» Avaliagdo geral das imagens (seqliéncia progressiva das imagens
seccionais);
» |dentificacdo das estruturas e espagos anatémicos;
= Comparagdo com o lado contra-lateral, para avaliagdo da simetria e

condicdes de normalidade.
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APENDICE C - ROTEIRO PARA AVALIAGAO DOS EXAMES DE RESSONANCIA
MAGNETICA EM PACIENTES COM CANCER BUCAL

EXAMINADOR:

PACIENTE: N.© ; NOME:

LOCAL DO TUMOR: H LADO:[ JE []D

1 - SINAL DE RM NO TUMOR PRIMARIO NAS DIFERENTES IMAGENS:
v T [ ] hiposinal []isosinal [] hipersinal
v' T, com contraste [ ] hiposinal []isosinal [] hipersinal

v T, [ ] hiposinal []isosinal [] hipersinal

2 - TUMOR PRIMARIO (T):

] To ] T3
] Tis ] T4
] T1 J T4a
] T2 O T4b
3 - LINFONODOS REGIONAIS (N): N2 D[] H]
NO D[] E] N2a D[] E]
N1 D[] €] N2b D[] €]
N2c D[] H]
N3 D[] H]
4 - NIVIES DOS IIA D[] E] VA D[] E]
LINFONODOS
COMPROMETIDOS: IIB D[] E] vB D[] FHE]
IA D[] €] III D[] H] VI D[] H]
IB D[] €] v D[] H] VII D[] HE]
5 - GRUPAMENTO POR ESTADIOS:
6 - INFILTRAGAO OSSEA: NAO [ SIM[D CE
v T, [] hiposinal []isosinal [] hipersinal
v' T, com contraste [] hiposinal []isosinal [] hipersinal
v T, [] hiposinal []isosinal [] hipersinal

7 - OBSERVAGOES:
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Resumo

OBJETIVO: Revisar a literatura concemente 4 utilizagio da ressoniancia nuclear magnética no
estadiamento do cincer de boca e apresentar caso de neoplasia maligna onde a RNM contribuiu
para a detecgio da lesdo em tecidos moles. RESULTADO E DISCUSSAO: A RNM é a ferramenta
de tmagem que evolui com mator rapidez em diagndstico na drea de satde. Suas vantagens principais
sio a alta resolucio dos tecidos moles e auséncia de risco bioldgico aos pactentes. Com estas qualidades,
pode ser usada para detalhar a anatomia, permitindo melhor estadiamento das lesdes no cancer
bucal, contribuindo igualmente para o diagnéstico precoce de possiveis recidivas. No caso apresentado
(neoplasia maligna de pequeno tamanho), a RNM contributu para a detecgio dalesio em tecidos
moles, na extensio da lesio e no planejamento cirirgico.

Palavras-chave: Ressonincia nuclear magnética. Cancerbucal. Cancer de cabega e pescogo. Diagnéstico
por imagem.

Abstract

OBJECTIVE: To review the literature about cancer staging by using magnetic resonance image
(MRI) and to present a case to illustrate the utility of this image diagnosis tool. RESULTS
AND DISCUSSION: MRI is the fastest evolving imaging tool for diagnosis in health area. Its
main advantages include a high detail resolution soft tissue and no biological risks to patients.
Thus, it can be used to evaluate the detailed anatomy of structures, allowing better staging for
treatment of patients with oral cavity cancer as well as better assessment of possible post-surgical
treatment and/or radiotherapy changes. Early detection of relapses is also a key advantage,
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which might lead to appropriate monitoring, and protocols that could greatly improve patients’
welfare. The present case study illustrates the difference between the CT scan and MRI in the
analysis of a small lesion, where CT scan yielded no information on clinical staging while MRI
was decisive in the soft tissue injury view, extent of lesion and adequate surgical planning.

Keywords: Magnetic Resonance Imaging. Mouth cancer. Head and neck cancer. Diagnostic image.

INTRODUGAO

A ressonancia magnética (RNM) é a téenica
que apresentamelhor qualidade de imagem para tecidos
moles, sem utilizagio de radiacio ionizante e sem
riscos biolégicos conhecidos (1-5). A utilizagio de
exames de imagem em neoplasias malignas de cabega
e pesco¢o aumentou muito nas Ultimas duas décadas,
com o desenvolvimento de métodos modernos,
também chamados métodos de tdltima geracio (6).

Qutras modalidades de exames por
imagem, como tomografia computadorizada,
ultrassonografia, imagem por ressonanciamagnética,
cintilogratia 6ssea e PET (Positron Emission
Tomography) devemn complementar o exame clinico
para avaliar a localizagio primiria, extensbes e
mvasio de estruturas adjacentes (5, 7-14).

ARNM fornece informag¢des sobre extensio
da lesio, possivel infiltragio de grandes vasos e
comprometimento de linfonodos, contribuindo para
a determinagio de tratamento e prognéstico (15, 16).
Virios autores referem-se a crescente utilizagio destes
métodos na preservacio dos pacientes no tratamento
do cancerde boca (17,18, 19). Exames de RNMe TC
realizados geralmente ¢ meses apds a radioterapia
podem contribuir na detecgio de alteragdes locais,
em complemento ao exame clinico. Persisténcia ou
recorréncia de assimetria dos tecidos e/ou aumento
de volume sio sinais suspeitos de persisténcia ou
recorréncia do tumor (20).

Este estudo tem como objetivo relatar um
caso de carcinoma espinocelular na regiio do processo
alveolar damandibula, onde os exames de TC no pré-
operatdrio nido mostraram nenhuma alteragio digna
de nota. No entanto, com a realizagio da RNM
alteragBes iniciais foram observadas na regiio.

REVISAO DALITERATURA

As neoplasias malignas de boca e
orofaringe constituem aproximadamente 5% de
todos os tumores malignos. Neste universo, o
carcinoma espinocelular representa 90% das
neoplasias malignas da regiio maxilofacial (5). Sio
lesGes muito agressivas e geralmente infiltram-se

para os tecidos adjacentes e vasos linfiticos,
produzindo metdstases na regido cervical. Podem
surgir em qualquer lugar da boca, incluindo ldbio
mferior, lingua, assoalho bucal, gengiva, palato
duro e mole e tonsilas, podendo se estender para
maxila e mandibula (21).

O progndstico dos carcinomas ¢é
mfluenciado por viérios fatores, como grau de
diferenciagio celular, tamanho, localizacio,
presenca de infiltra¢io para o tecido Osseo, presenca
de linfonodos cervicais metastiticos, resposta
mune, idade, sexo e padrio socioeconémico do
paciente (5, 22). Prevaléncia e mortalidade variam
de um pais para o outro e mesmo dentro de cada
pais, devido as diferencas de hibitos, fatores
ambientais e qualidade da assisténcia médica (23).

O diagnéstico do cancer de boca ¢é
realizado por meio de exame clinico, biépsia e
exame histopatolégico da lesio. Quando o
diagnéstico é estabelecido, avalia-se a extensio
e propagagio da doenga. O estadiamento pode
ser definido como a quantificagio dos
parametros clinicos, auxiliando nas decisGes
terapéuticas e na definigio de um progndstico
para o paciente (22, 24). O sistema TNM ¢é
muito utilizado para descrever a extensio
anatémica dos tumores malignos através das
evidéncias obtidas antes do tratamento. Tais
evidéncias surgem do exame fisico, diagndstico
por imagens, bidpsia, exploragio cirirgica e
outros exames relevantes (25).

A escolha do tratamento adequado para
o pactente com cancer de boca depende muito de
um acurado estadiamento pré-tratamento e
particularmente da detec¢io do envolvimento de
linfonodos cervicais (26). Sabe-se que somente o
exame clinico ndo é suficiente para avaliar a
extensio do tumor e a presenga de metdstases
cervicats. Principalmente em casos de pescogos
clinicamente negativos (NO), a falha no exame
clinico em detectar metistases em linfonodos
pode chegar a 40% (27-29).

A TC e RNM constituem os exames
principais para a avaliagio por imagem dos
carcinomas espinocelulares de boca e orofaringe. A
TC ¢ superior para a avaliacio de invasio éssea e
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o oftproit etiments ganglonar, enguantso que a BRI
mostea melhor a5 alerapfies em wecidos moles
adjacentes, mvasio da medula dssea, mvasdo
perineural extensio & dalineamento das bordas da
lesEo. Além disse, apresenta melhores resultadas
%a.ta avaliapio de ksdies pequenas (estadiamento
1e T3, ousejy, att 4 cwn) & inicdais (5, 30). Mas
imazens de FENM, em T', o5 carinomas
5 pin ocelalaves tém intensidade de sinalsemelhante
an assodho bucal @ misculos da Engua e menor
sinal gque a gorduea; em T° hi wn awnento de sina
em relagio aos miscules e com uso de contraste
(gadolinie) em T' hi avmento maior do sinal de
ERM na regiio do tunor. & invs §o perinenral &
observada na BMM atrasés do aumento de wolume
de 1 nervo na regifo proxima a0 b primino .
T protocolo mingn o para svaliagdo de carcinoma
espinocelslar de bocg, por meio de BR M, incluem
seqifncia T', T' com contemte o T2 (30).

RELATO DO CASD

Paente com 51 anos, sexo femmmoa,
leucoderma, procurou a clinica de Estomatologia
do Curse de D) dontologia da nivers idade de Brasilia
para avaliagdo de alteragio pessstente na gensiva.
Felaton que ales o inirion-se com setrag fo gengival
qua 2 incomodava hi wm ano. Cuande ocowen
fratra de wma restamagio de dente da regilo,
procuzou aEndimento o dontoligico para tratamento
e perceben que a alteragTo genmival hawa piorade,
oo ap ecitnentn de dreas escurecids

HMa anamnese, mform o ser portadora de
hipertensio arerial, negou uso de tabaco @ deool
Ao exame fisico extrabucal nio se observoun
nenhima alterapfo digna de now. Palpapio neg ativa
de Enfoncodos. Lo exame wntrabucal, obsetveon-se
lesdo ulmerada na segiin westhular de canino e
primeirs pré-molar inferior diveito, com bordas
endutecidas & elewadas. Presenpa de exposipdo
pareial das rafses, com aspecto sinilar ao da
periodontite crimea locakizada.

& citologia esfoliativa demonstron
fieoplasia intra-epitelial bucal, com prowiwel
itrvasio . Feakizou-se bidpsiameisionals o resukrado
do exame marroscopico foic ancinom aesp m ocelular
moderadaments diferenciad o, invvasiva.

Mas imagens de tomografia computa-
dorizada, observou-se aspecto normal das
estruturas anatdmicas do pescoge, sem alterag fes
d55235 & fios ®cidos moles (Figuras 1 abo) Bas
ithagens por pessonincia smagnética, obsetvou-se
o fmestnn aspectns de nopmalidade das estroturas
cetwucais, Mo entante, obserwvou-se disceeta

amments de wolume de partes moles & mucosa
gengival docorpo mandibular direito, apres entan do
mosinal em imagens ponderadas em TV (Flzoea
1d}, com ténue realee apas contraste and oweros o

{Figurale) & discreto hipesinal em T7 (Fleuea 16,

FIGUFA L -Inagens de paciente com carcinoma
espinocelar de boca, estadi do como T1
N0 MO

2 - Conc azal de icmegralia compuiaden oda, com jaocla para
cadea durca © awcm coorauc, cidmoande promac decle do
lade direne da madbula ioa Ermo) o sl oagics
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Oral cancer staging established by
magnetic resonance imaging

Abstract: The aim of this study was to compare clinical staging and
magnetic resonance imaging (MR1) staging for oral cancer, and to assess
inter-observer agreement between oral and medical radiologists. A total
of 10 patients diagnosed with oral cancer were assessed before treatment.
A head and neck surgeon performed clinical TNM staging. Two medical
radiologists and two oral radiologists performed a new staging assess-
ment by interpreting MR1 scans, without prior knowledge of the clinical
staging. They evaluated the extent of the primary tumor (T), metastasis
to regional lymph nodes (N) and grouping by stages. The data were ana-
lyzed using the Kappa Index. There was significant agreement (p < 0.05)
between the clinical and MRI staging assessments made by one oral radi-
ologist for N stage, and between those made by one medical radiologist
for the T and N stages and for the grouping by stages. In the MRI assess-
ment, there was significant agreement among all four observers for both
T stage and grouping by stages. For the N stage, there was no signifi-
cant agreement between one oral radiologist and one medical radiologist
or between both medical radiologists. There was significant agreement
among the remaining radiologists. There was no agreement between the
clinical and MR staging. These results indicate the importance of using
MRI for the diagnosis of oral cancer. Training initiatives and calibration
of medical and oral radiologists should be promoted to provide an im-
proved multidisciplinary approach to oral cancer.

Descriptors: Magnetic Resonance Imaging; Mouth Neoplasms; Head
and Neck Neoplasms.

Introduction

The prognosis of carcinoma of the maxillofacial region is influenced
by a variety of factors, such as the degree of cellular differentiation, size,
location, presence of infiltration into the bone tissue, immune response,
age, gender, patient’s socio-economic status and the presence of cervical
lymph node metastasis, the latter being considered the most significant
factor when determining the prognosis.’? Incidence and mortality rates
vary from one country to another and even within countries, because
of differences in customs, especially tobacco use and alcohol consump-
tion, environmental factors and the quality of medical care.* Oral cancer
is diagnosed after clinical examination, biopsy and anatomic pathology
examination of the lesion have been carried out. After the diagnosis has
been established, an assessment is then needed of the extent and spread
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76



Ovral cancer staging established by magnetic resonance imaging

of the disease. Staging, which can be defined as the
quantification of the clinical parameters of the dis-
ease, helps in making therapeutic decisions and in
establishing a prognosis for the patient.!*%¢ The
TNM system classifies the anatomical extent of the
disease in any part of the body, by using clinical ob-
servation and histological and surgical complemen-
tation, or diagnostic imaging methods.

The choice of appropriate treatment for patients
with oral cancer depends largely on accurate pre-
treatment staging and, above all, on the detection
of cervical lymph node involvement.?>7 In cases of
clinically negative necks (NO), the clinical examina-
tion may present up to a 40% failure rate in detect-
ing lymph node metastases.?*3? A combination of
clinical and imaging examinations is essential for
detecting metastatic lymph nodes and establishing
the prognosis!®! Of the imaging modalities, com-
puted tomography (CT) and magnetic resonance im-
aging (MRI) seem to be the most appropriate for the
pre-therapeutic staging of head and neck tumors,
because they provide information on the extent of
the lesion, infiltration of large vessels and metasta-
ses in lymph nodes.>12-#

The major advantage of MRI is that it provides
excellent soft tissue detail visualization and does not
involve any biological risks for the patient. Research
that can facilitate or provide further information on
staging means that patients will be adequately treat-
ed and consequently have a greater chance of being

cured. The aim of this study was to compare the
staging (TNM classification) established by clinical
and MRI examinations for oral cancer, and to as-
sess inter-observer agreement between medical and
oral radiologists when analyzing MR scans.

Methodology
Sample

A total of 10 patients seen at the Oral Cancer
Center at the Division of Dentistry in the University
Hospital of Brasilia (UnB), from October 2005 to
December 2008, with a histologically proven diag-
nosis of oral squamous cell carcinoma were exam-
ined and submitted to MRI before treatment. This
study was approved by the Ethics Committee at
UnB (no. 025/2007) and informed consent was ob-
tained from all patients. Table 1 presents the clinical
characteristics of the patients.

After clinical examination and biopsies, the
patients were referred to a head and neck surgeon
to establish their clinical TNM stage and undergo
treatment. They concomitantly underwent the CT
and MRI examinations. The CT data were pub-
lished in a previous study.'> Four observers inter-
preted the MR scans. Observers 1 and 2 were den-
tal specialists holding a Master’s in oral radiology,
and Observers 3 and 4 were medical radiologists.
These four radiologists established staging based on
the MRI scans without any prior knowledge of the
clinical staging already established by the head and

Table 1 - Demographic and

clinical data of patients in the study ~ Case | Gender  Age
sample.

Female | 50

2 Male 72

3 Male 55

4 Male 51

5 Male 41

6 Male | 69

7 Female | 48

8 Female | 50

9 Male 62

10 Male 54

Tobac
use

No

No Gum -R T2NOMO Il
Yes Base of fongue —L | T3NOMO 1}
Yes Retromolar region — L | T2NTMO I
Yes Floor of mouth —R/L | TAN2MO IVA
Yes Tongue — R/L T4N2MO VA
Yes Floor of mouth — R/L | TANOMO VA
Yes Side of tongue =R | TINOMO |
No Base of fongue —R | TINOMO |
Yes Side of tongue =R | TINOMO |
Yes Floor of mouth =R | T2N2MO IVA

R = right; L = left

2 Braz Oral Res. 2011 Nov-Dec;25(6):xx-xx
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neck surgeon.

Three parameters were evaluated, namely, the
extent of the primary tumor (T), the presence/ab-
sence and extent of metastasis in regional lymph
nodes (N) and the grouping by stages. The criteria
established by Prehn ef al.*® were used to ascertain
which cervical lymph nodes were affected when cer-
vical metastasis occurred.

Magnetic resonance imaging and
interpretation

MRI was performed with a Signa Excite 1.5
high-field device (1.5 Tesla) (General Electric
Healthcare Inc., Milwaukee, USA), following the
protocol of the institution. Images of the head and
neck region were taken to assess cervical lymph node
involvement. The examinations included T, (TR/
TE, 350/13.1 ms; FOV 24 x 24 mm; slice width/gap,
3,5/1 mmy slice number, 30), T, with contrast (TR/
TE, 300/4.8 ms; FOV 24 % 24 mm; slice width/gap,
3,5/1 mm; slice number, 30) and T ,-weighted (TR/
TE, 4600/99.4 ms; FOV 26 x 26 mm; slice width/
gap, 5/1 mm; slice number, 30) sequences on three
anatomical planes (axial, coronal and sagittal). A
gadolinium-based contrast agent (Gd/DTPA - Dieth-
ylene Triamine Pentaacetic Acid) was used.

The MRI scans were interpreted on a Toshiba
Satellite A65 laptop computer (Toshiba America
Information Systems, Inc., Irvine, USA), with a 14-
inch screen. Printed films were not used. The eFilm
2.0 program (Merge Healthcare Inc., Chicago,
USA), which provides a DICOM (Digital Imaging
Communication in Medicine) reading, was used
to visualize and analyze the images. The MR im-

Paiva RR, Figueiredo PTS, Leite AF, Silva MAG, Guerra ENS

ages were considered the standard parameter in this
study.

Statistical analysis

A descriptive analysis was performed using
mean, median, standard deviation, and both maxi-
mum and minimum values. The SPSS for Windows
program, version 13.0 (SPSS Inc., Chicago, USA)
was used for all the statistical tests. Inter-observer
agreement as regards MR1 staging, T stage, N stage
and grouping by stages was analyzed using Cohen’s
kappa index. A statistical significance level of 95%
(p value < 0.05) and a 5% error level were consid-
ered for the analyses. Interpretation criteria of the
kappa index recommended by Landis and Koch'?
were used to analyze the results.

Results

Table 2 shows that agreement for the T stage was
excellent (k = 0.85) between Observers 1 and 2 (oral
radiologists) and moderate (k = 0.47) between Ob-
servers 3 and 4 (medical radiologists).

All four observers presented different results for
the T stage using the clinical and MRI examinations.
The highest rate of agreement (k = 0.46 = moderate)
was presented by Observer 4.

Table 3 shows that agreement for the N stage
was substantial (k = 0.69) between Observers 1 and
2 (oral radiologists) and considerable (k = 0.38) be-
tween Observers 3 and 4 (medical radiologists).

All four observers presented different results for
the N Stage using the clinical and MRI examina-
tions.

Table 4 shows that the agreement for grouping by

Table 2 - Inter-observer and Obs. 1

clinical and MRI examination

agreement for T Stage. Clinical T

Obs. 1

QObs. 2

Obs. 3

k=029
p=0.116)

Obs. 2 Obs. 3 Obs. 4
k=0.31 k=017 k=0.4¢
(p = 0.100) (p = 0.366) (p=0.012)*
K=0.85 k=042 k=0.58
(p < 0.000)* (p = 0.024)* (p = 0.001)*
k=057 k=0.73
(o = 0.003)* (b < 0.000)*

k=0.47
(p = 0.006)*

k = kappa value; *p < 0.05 = stafistically significant agreement; Obs. = observer; 1 and 2 = oral radiolo-
gists; 3 and 4 = medical radiologists.

Braz Oral Res. 2011 Nov-Dec;25(6):xx-xx 3

78



Ovral cancer staging established by magnetic resonance imaging

Table 3 - Inter-observer and

Obs. 1
clinical and MRI examination °
agreement for N Stage. k=035
Clinical N (b= 0115)
Obs. 1
Obs. 2
Obs. 3

Obs. 2 Obs. 3 Obs. 4
k =0.69 k=047 k =0.69
(p = 0.003)* (p = 0.056) (p = 0.001)*
k =0.69 k=084 k=024
(p = 0.003)* (p < 0.000)* (p = 0.274)
k=084 k=055
(b < 0.000)* (p = 0.014)
k=0.38
(p = 0.075)

k = kappa value; *p < 0.08 = statistically significant agreement; Obs. = abserver; 1 and 2 = oral radiolo-
gists; 3 and 4 = medical radiclogists.

Table 4 - Inter-observer and

Obs. 1
clinical and MRI examination
agreement for Group Staging. Clinical k=031
Grouping (p = 0.100)
Obs. 1
Obs. 2
Obs. 3

Obs. 2 Obs. 3 Obs. 4
k=0.31 k=013 k=044
(p = 0.100) (p = 0.509) (p = 0.022)
k=0.72 k=072 k=044
(p < 0.000)* (p < 0.000)* (p = 0.017)
K =0.58 K=0.72
(p = 0.001* (p < 0.000)*

K=0.44
(p = 0.014)

k = kappa value; *p < 0.05 = statistically significant agreement; Obs. = observer; 1 and 2 = oral radiolo-
gists; 3 and 4 = medical radiclogists.

stages was substantial (k = 0.72) between Observers
1 and 2 (oral radiologists) and moderate (k = 0.44)
between Observers 3 and 4 (medical radiologists).

All four observers presented different results
for the grouping by stages using the clinical and
MRI examinations. The highest rate of agreement
(k = 0.44 = moderate) was presented by Observer 4.

Table 5 shows that there was significant agree-
ment (p < 0.05) between the clinical and MRIT stag-
ing assessments made by one oral radiologist (Ob-
server 2) for N stage, and significant agreement
between those made by one medical radiologist
(Observer 4) for T and N stages and for grouping
by stages.

As to MRI staging, there was significant agree-
ment (p < 0.05) among all four observers for T stage
and for grouping by stages, and there was no sig-
nificant agreement between Observers 1 and 4, or
between 3 and 4, for N stage. In all other compari-
sons, there was significant agreement (p < 0.05) for
N stage (Table 6).

4 Braz Oral Res. 2011 Nov-Dec;25(6):xx-xx

Discussion

The results of the present study contribute to rec-
ognizing the importance of MRI examination in es-
tablishing the staging of oral cancer.

Carcinoma lesions in the oral cavity are very ag-
gressive and usually infiltrate the surrounding tissue
and lymph vessels, producing metastasis in the cer-
vical region. >

CT and MRI examinations are the most signifi-
cant methods of diagnostic imaging in the preopera-
tive staging of head and neck tumors, because they
provide information on the extent of the lesion, in-
filtration of large vessels and lymph node metastasis,
thereby facilitating treatment planning and progno-
sis.2*1% During the preoperative phase of a patient’s
squamous cell carcinoma, CT scans are essential for
evaluating the primary lesion and the possibility of
bone invasion, and especially for defining involve-
ment in cervical lymph node chains.!?*!? In the
preoperative treatment of oral cancer, it has been
shown that MRI is better for evaluating soft tissue,
bone marrow involvement and perineural invasion,
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Table 5 - Agreement between

. 3 ; Agreement between clinical and MRI staging T stage N stage Grouping
clinical and MRI staging
assessments for all four observers.  clinical x oral radiologist (Obs. 1) k=029 k=035 k=031
clinical x oral radiclogist (Obs. 2) k=031 k = 0.68* k=031
clinical x medical radiclogist (Obs. 3) k=017 k=047 k=013
clinical x medical radiclogist (Obs. 4) k = 0.4¢6* k = 0.69* k = 0.44*
k = kappa value; *p < 0.05 = statistically signficant agreement; Obs. = observer.
Table 6 - Inter-observer Inter-observer agreement T stage N stage Grouping
agreement for MRI staging.
oral radiologist 1 x oral radiologist 2 k =0.85* k = 0.69* k=0.72*
oral radiologist 1 x medical radiologist 3 k =0.42* k= 0.84* k =0.72*
oral radiologist 1 x medical radiologist 4 k =0.58* k=024 k =0.44*
oral radiologist 2 x medical radiologist 3 k=0.57* k= 0.84* k = 0.58*
oral radiologist 2 x medical radiologist 4 k=0.73* k= 0.55* k =0.72*
medical radiclogist 3 x medical radiologist 4 k=0.47* k=038 k = 0.44*

k = kappa value; *p < 0.05 = statistically significant agreement.

and has been particularly decisive in the diagnosis
of small lesions. 7202

The discrepancies found in the comparisons be-
tween the staging established by clinical and MRI
examinations demonstrate the importance of this
study. A clinical staging assessment lower than the
real staging could result in ineffective treatment and/
or increase the possibility of recurrence in a partic-
ular case, whereas a higher clinical staging assess-
ment could lead to more radical treatment, thereby
increasing treatment aftereffects. The related litera-
ture states that appropriate staging of a lesion is es-
sential for decision-making during surgical and/or
radiotherapy planning, for predicting the prognosis
and for deciding how to carry out patient follow-up
to guarantee greater life expectancy and cure. 27

Different results were found between the clini-
cal and MRI examinations for T staging. If a clini-
cal staging assessment establishes a primary tumor
as smaller than it really is, this could result in in-
effective surgical margins and in an incomplete re-
moval of the lesion.” Figures 1 through 3 show case
number 8 clinically staged as T'1, in which the MRI
shows the primary tumor measuring 3.4 cm (T2).
Surgical and anatomic pathology confirmation
would be necessary to determine the actual size of
the primary tumor.

Agreement among all four observers was sig-

nificant for MRI T staging. This agreement shows
that MR images provide greater interpretation stan-
dardization. Calibration of the observers may have
been decisive in achieving the agreement levels and
should be used in joint training programs that pre-
pare medical and oral radiologists to diagnose oral
cancer at reference centers providing multidisci-
plinary care.’*

There was substantial and significant agreement
between the clinical and MRI staging performed by
Observers 2 and 4 for N stage. Nevertheless, case
number 3, clinically staged as N1, was staged as NO
by two observers (1 and 3) in the MRI examination.
A higher clinical staging assessment, establishing a
false-positive for regional metastasis, may lead to
more radical treatment and increase morbidity. Ac-
cording to Malard et al.** and Scully and Bagan;]‘a
combination of both clinical and imaging examina-
tions is essential for the detection of metastatic cer-
vical lymph nodes, and could improve staging and
prognosis determination.

Agreement between Observers 1 and 2, 1 and 3,
2 and 3, and 2 and 4 in the MRI staging was sig-
nificant, indicating that the pre-established criteria
and image interpretation guide could also have been
crucial for the level of agreement achieved for the N
stage.

Different results were observed for the clinical

Braz Oral Res. 2011 Nov-Dec;25(6):xx-xx 5



Oral cancer staging established by magnetic resonance imaging

Figure 1 - MRl axial slice, T-weighted, without contrast,
showing a tumor of isosignal infensity ot the bose of the
tongue (arrowhead), on the right side, measuring approxi-
mately 3.4 cm.

Figure 3 - MRl coronal slice, T,-weighted, showing a tumor
of isosignal intensity at the base of the tongue (arrowhead),
on the right side.

and MRI staging, and agreement was significant
only for Observer 4. Among these results, three cases
were staged as belonging to the [VA grouping, which
represents lesions which are larger and at a more ad-
vanced stage, thereby facilitating diagnosis.” This
confirms the greater importance of the MRI exami-

6 Braz Oral Res. 2011 Nov-Dec2 5{6) xx-xx

Figure 2 - MRI axial slice, T,-weighted, with contrast, show-
ing o tumor of hyper-signal intensity (enhanced with contrast)
at the base of the tongue (arrowhead), on the right side.

nation for smaller lesions. The definition of grouping
by stages is critical in determining the patient’s treat-
ment plan, prognoesis and survival span.

Agreement among all four observers for stage
grouping using MRI was significant, and greater he-
tween the oral radiologists. Based on these results
and on literature data, it could be stated that clini-
cal examination, anatomic pathology testing and
diagnostic imaging modalities {which could include
CT and MRI) are necessary to establish the staging
of patients with oral cancer. According to Weber ef
al.* and Scully and Bagan,?2 CT and MRI examina-
tions seem to be the most important diagnostic tools
when establishing pre-therapeutic staging of head
and neck tumors. CT is essential, insofar as it pro-
vides a better evaluation of cervical lymph node in-
volvement and invasion of bone cortices adjacent to
the primary tumor area. The MRI examination pro-
vides a better evaluation of the soft tissues affected
by the lesion and allows a more thorough evaluation
of small tumors. This examination should be part of
the treatment protocol of patients with oral cancer,
depending on its availability, accessibility and the
possibility of carrying out the examination. Accord-
ing to Warnakulasuriva,” improvement in the qual-
ity of healthcare helps o reduce mortality rates.
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While the results would indicate the importance
of using MRI in the diagnosis of oral cancer, there
is also a very obvious need for a combination of re-
search and surgical and pathological information
to identify sources of error in pretreatment staging.
Joint training initiatives and calibration of medical
and oral radiologists should be promoted to provide
an improved multidisciplinary approach to oral can-
cer.
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ANEXO A - INFORMAGOES PARA A AVALIACAO DAS IMAGENS DE RM

Classificacao TNM

Labio e Cavidade Oral
(CID-O C00, C02-C06)
Regras para Classificacao

A classificacao é aplicavel somente para carcinomas da mucosa (o vermelhao)
dos labios e da cavidade oral, incluindo os das glandulas salivares menores.

Deve haver confirmacao histolégica da doenca.

Os procedimentos para avaliagdo das categorias T, N e M sdo os seguintes:

Categorias T Exame fisico e diagnostico por imagem
Categorias N Exame fisico e diagnostico por imagem
Categorias M Exame fisico e diagnostico por imagem

Localizagcoes e sub-localizagc6es anatomicas

Labio(C00)
1. Labio superior externo (borda do vermelhao) (C00.0)
2. Labio inferior externo (borda do vermelhdo) (C00.1)
3. Comissuras (C00.6)
Cavidade oral (C02-C06)
1. Mucosa oral
i) Mucosa do labio superior e inferior (C00.3,4)
ii) Mucosa da bochecha (mucosa jugal) (C06.0)
iii) Areas retromolares (C06.2)
iv) Sulcos buco-alveolares, superior € inferior (vestibulo da boca) (C06.1)
LABIO E CAVIDADE ORAL 25
2. Gengiva, alvéolos superiores (rebordo alveolar superior) (C03.0)
3. Gengiva, alvéolos inferiores (rebordo alveolar inferior) (C03.1)
4. Palato duro (C05.0)
5. Lingua
i) Superficie dorsal e bordas lateral anterior as papilas
valadas (dois tercos anteriores) (C02.0, 1, 3)
ii) Superficie ventral (inferior) (C02.2)
6. Assoalho da boca (C04)
Linfonodos Regionais
Os linfonodos regionais sao os cervicais.

TNM - Classificacao Clinica

T - Tumor Primario

TX O tumor primario nao pode ser avaliado

TO N&o ha evidéncia de tumor primario

Tis Carcinoma in situ

T1 Tumor com 2 cm ou menos em sua maior dimensao

T2 Tumor com mais de 2 cm e até 4 cm em sua maior dimensao
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T3 Tumor com mais de 4 cm em sua maior dimensao

T4a (Labio) Tumor que invade estruturas adjacentes: cortical éssea, nervo
alveolar inferior, assoalho da boca ou pele da face (queixo ou nariz).

T4a (Cavidade oral) Tumor que invade estruturas adjacentes: cortical 6ssea,
musculos  profundos/extrinsecos da lingua (genioglosso, hioglosso,
palatoglosso e estiloglosso), seios maxilares ou pele da face.

T4b (Labio e cavidade oral): Tumor que invade o espag¢o mastigador, laminas
pterigdides ou base do cranio ou envolve artéria carétida interna.

N - Linfonodos Regionais
¢ NX= Os linfonodos regionais ndo podem ser avaliados
e NO= Auséncia de metastase em linfonodos regionais
¢ N1= Metastase em um unico linfonodo homolateral, com 3
cm ou menos em sua maior dimensao
¢ N2= Metastase em um Unico linfonodo homolateral, com mais de 3 cm e
até 6 cm em sua maior dimensao, ou em linfonodos homolaterais multiplos,
nenhum deles com mais de 6 cm em sua maior dimensao; ou em linfonodos
bilaterais ou contralaterais, nenhum deles com mais de 6 cm em sua maior
dimensao
N2a= Metastase em um Unico linfonodo homolateral, com mais
de 3 cm e até 6 cm em sua maior dimensao.
N2b— Metastase em linfonodos homolaterais multiplos, nenhum
deles com mais de 6 cm em sua maior dimensao.
N2c= Metastase em linfonodos bilaterais ou contralaterais,
nenhum deles com mais de 6 cm em sua maior dimensao.
N3= Metastase em linfonodo com mais de 6 cm em sua maior
dimenséo.
Nota: Os linfonodos de linha média sdo considerados linfonodos homolaterais.
Nota: A erosdo superficial isolada do osso/alvéolo dentario por um tumor
primario
de gengiva nao é suficiente para classifica-lo como T4.

M - Metastase a Distancia

MX=A presenca de metastase a distancia ndo pode ser avaliada
MO =Auséncia de metastase a distancia

M1= Metastase a distancia
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ESTADIOS:

Estadio O - indica carcinoma in situ;

Estadio | - indica invasao local inicial;

Estadio Il —tumor primério limitado ou invasdo linfatica regional minima;
Estadio Ill —tumor local extenso ou invasao linfatica regional extensa;
Estadio IV — tumor localmente avang¢ado e geralmente com presencga de

metastases a distancia.

GRUPAMENTO POR ESTADIOS

Estadio 0 Tis NO MO
Estadio | T1 NO MO
Estadio Il T2 NO MO

1 T1, T2 N1 MO
Estadio lll T3 NO, N1 MO

- T1,T2, T3 N2 MO
Estadio IVA T4a NO, N1, N2 Mo

L Qualquer T N3 MO
Estadio IVB T4b Qualquer N MO
Estadio IVC Qualquer T Qualquer N M1

CLASSIFICAGAO DOS NIVEIS DOS LINFONODOS CERVICAIS:

Nivel | - linfonodos submentonianos (IA) e submandibulares (I1B)
Nivel Il - cadeia jugular alta (cervical superior profunda)

[IA — anterior, lateral e medial a veia jugular interna

lIB — posterior a veia jugular interna
Nivel Il - cadeia jugular média (cervical média profunda)
Nivel IV - cadeia jugular inferior (cervical inferior profunda)
Nivel V - cadeia supraclavicular (triangulo cervical posterior)
Nivel VI — linfonodos pré-traqueais, paratraqueais e pré-laringeos
Nivel VIl — linfonodos mediastinais superiores

Gidinguta submand bylar

Borda inferior do 0550
higige = bulbo carotideo

Boeda infenor da cartilagem (|
cricbide = infcio do istmo
da uredde f / d estemocleidomastdids

NiVEIS DOS LINFONODOS CERVICAIS, segundo Som et al. (2000)
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