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RESUMO 

 

Introdução: A Bahia é o estado brasileiro com maior incidência de doença falciforme (DF) 

– patologia hereditária, por vezes incapacitante, que acarreta deformação das hemácias. A 

medula óssea de pacientes com essa enfermidade apresenta incentivo à hematopoiese com 

consequente redução no teor de gordura. A técnica Dixon é capaz de quantificar a fração de 

gordura através da ressonância magnética (RM). Objetivo: Verificar a confiabilidade das 

análises intra e interobservador na quantificação de gordura na medula óssea de pacientes com 

DF através da técnica Dixon de RM. Metodologia: Trata-se de um estudo transversal, no qual 

uma radiologista e uma estudante de Medicina do quinto semestre realizaram aferições do 

percentual de gordura na medula óssea de pacientes com DF dos subtipos HbSS e HbSC 

através de imagens de RM. Foi realizada análise intraobservador das medidas obtidas pela 

estudante antes e após capacitação com a radiologista. Além disso, foi realizada análise 

interobservador tanto pré quanto pós capacitação. A avaliação da concordância absoluta para 

confiabilidade foi feita através do Coeficiente de Correlação Intraclasse, sendo os valores 

considerados para análise “excelente” se entre 0,75-1,0; “bom” se entre 0,6-0,74; “razoável” 

se entre 0,4-0,59; ou “pobre” se <0,4. Resultados: Os resultados obtidos demostraram 

excelente concordância intraobservador à exceção das medidas da região do ílio no subgrupo 

HbSS. Quanto à análise interobservador, a concordância pré e pós capacitação foi excelente, 

à exceção da região do ílio no subgrupo HbSS - que apresentou correlação razoável antes da 

capacitação – e da região do colo femoral – que apresentou boa correlação na mesma etapa. 

A maioria dos Coeficientes de Correlação Intraclasse (CCI) demonstrou melhora após a 

capacitação, inclusive com redução dos intervalos de confiança (IC), à exceção da região do 

colo femoral tanto no grupo geral de DF quanto nos subgrupos HbSS e HbSC. Conclusão: A 

quantificação da fração de gordura na medula óssea de paciente com DF através do recurso 

da técnica Dixon de RM é um instrumento confiável e reprodutível em pacientes com DF e 

com melhorias após treinamento com profissional especialista. 

 

Palavras-chave: Doença falciforme. Confiabilidade. Técnica Dixon. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

ABSTRACT 

 

Introduction: Bahia is the brazilian state with the highest incidence of sickle cell disease 

(SCD) - hereditary pathology, at times disabling, that causes deformation of red blood cells. 

The bone marrow of patients with this disease presentes an incentive for hematopoiesis and 

undergoes changes in its fat fraction, which is found in a smaller proportion. The Dixon 

technique is able to quantify the fat fraction through magnetic ressonance imaging (MRI). 

Purpose: To verify the reliability of intra and interobserver analysis in the quantification of 

fat in the bone marrow of patients with SCD through Dixon technique of MRI images. 

Methods: This is a cross-sectional study, in which a radiologist and a medical student from 

the fifth semester were selected to perform measurements of the quantification of the bone 

marrow fat fraction in patients with SCD of the HbSS and HbSC subtypes through images of 

magnetic resonance imaging. It was performed an intraobserver analysis of the measurements 

obtained by the student before and after training with the radiologist. In addition, an 

interobserver analysis was performed both before and after training. The evaluation of 

absolute agreement for reliability was performed using the Intraclass Correlation Coefficient 

ICC), with values considered for “excellent” analysis being between 0.75-1.0; “good” if 

between 0.6-0.74; “reasonable” if between 0.4-0.59; or “poor” if <0.4. Results: The results 

obtained showed excellent intraobserver agreement, except for the measurements of the ilium 

region in the HbSS subgroup. As for the interobserver analysis, the pre- and post-training 

agreement was excellent, with the exception of the ilium region in the HbSS subgroup – which 

showed a reasonable correlation before training – and the femoral neck region – which showed 

a good correlation at the same stage. Most of the Intraclass Correlation Coefficients showed 

improvement, with the exception of the femoral neck region both in the general sickle cell 

disease group and in the HbSS and HbSC subgroups, even reducing the confidence intervals 

(CI). Conclusion: From these results, it was concluded that the quantification of the fat 

fraction in the bone marrow of a patient with SCD using the Dixon technique of MRI is a 

reliable instrument. 

 

Keywords: Sickle cell disease. Reproducibility. Dixon technique. 
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1 INTRODUÇÃO 

 

Doença Falciforme (DF) é um termo que se refere a um grupo de anemias hemolíticas 

decorrente de uma mutação no gene da β-globina (HBB), cujas manifestações clínicas são 

bastante diversas, variando de acordo com as combinações possíveis dos genes individuais da 

hemoglobina (Hb)1,2. Trata-se, então, de uma enfermidade que impõe alta carga de 

morbimortalidade para a população acometida, estimando-se que 7% da população mundial 

apresente ao menos um gene mutante para hemoglobinopatias3. No Brasil, a expectativa é de 

que o gene S esteja presente em pelo menos 7.200.000 brasileiros4.  

 

Na DF, situações de hipóxia levam a deformações da HbS, provocando distorção na estrutura 

do eritrócito que assume o formato de “foice” – “sickle”, em inglês5. Essa deformidade da 

hemácia é responsável pelo amplo espectro de complicações a exemplo das crises álgicas, da 

síndrome torácica aguda, das úlceras de perna, osteonecrose, vaso-oclusão, priapismo, anemia 

hemolítica, entre outras5–8. Além disso, os baixos níveis de Hb característicos da DF 

estimulam a produção de eritrócitos, que cronicamente podem promover hiperplasia da 

medula óssea vermelha9. Em adultos hígidos, a conversão da medula óssea vermelha em 

amarela se completa, aproximadamente, na terceira década de vida10. Entretanto, nos pacientes 

com DF, ocorre reconversão da medula amarela (gordurosa) para medula vermelha 

(hematopoiética) pela necessidade do aumento na produção de eritrócitos9,10. 

 

A Ressonância Magnética (RM) é um método de imagem capaz de detectar e quantificar 

alterações na medula óssea utilizando um campo magnético que altera a atividade 

eletromagnética dos prótons de hidrogênio – abundantes no corpo humano9,10. Esses prótons 

são submetidos a pulsos de radiofrequência e sofrem oscilações11. Quando os pulsos são 

desligados, os prótons retornam ao seu equilíbrio inicial e emitem energia em forma de sinais 

que são captados por bobinas do aparelho, processados por computador para, então, formar a 

imagem11. Cada tecido tem comportamento diferente em relação ao tempo em que seus 

átomos retornam à posição de equilíbrio após sofrerem uma oscilação11. A gordura e a água, 

componentes da medula óssea, apresentam comportamentos distintos no que se refere ao 

retorno ao estado de baixa energia produzindo, portanto, diferentes intensidades de sinal nas 

ponderações T1 e T210,11. Essa, entretanto, configura uma avaliação qualitativa do conteúdo 
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de gordura na medula óssea baseada em uma escala de tons de cinza e na subjetividade do 

radiologista12.  

 

A quantificação da gordura tem sua aplicabilidade bem estabelecida em diversos contextos 

clínicos, sendo a técnica Dixon um recurso que fornece dados quantitativos da gordura 

corporal, a exemplo da quantificação da gordura no fígado em casos de esteatose hepática13,14. 

Essa técnica se baseia no comportamento e contribuição de sinal distintos dos hidrogênios das 

moléculas de água e de gordura na formação da imagem na RM13, permitindo, em uma única 

aquisição, o registro de seis tipos de imagens, o que possibilita a quantificação da fração de 

gordura no tecido15.  

 

Diante da alta morbidade e mortalidade provocadas pela DF, recursos que permitam a 

graduação da gravidade da doença se fazem necessárias e são úteis para o acompanhamento 

da evolução clínica e da resposta ao tratamento16,17. Assim, o presente trabalho pretende 

avaliar a confiabilidade das análises intra e interobservador na quantificação da fração de 

gordura da medula óssea de pacientes com DF através da técnica Dixon de RM, após 

capacitação à distância do segundo avaliador, para reforçar a aplicabilidade deste recurso na 

prática clínica e acompanhamento destes pacientes. 

 

2 OBJETIVOS 

 

2.1     OBJETIVO GERAL 

 

Verificar a confiabilidade das análises intra e interobservador na quantificação de gordura da 

medula óssea de pacientes com DF. 

 

2.2 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

 

2.2.1. Descrever as medidas obtidas na quantificação da fração de gordura na medula óssea 

pré e pós capacitação pelo mesmo avaliador.  
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2.2.2. Realizar análise intraobservador para as medidas de quantificação de gordura na medula 

óssea pré e pós-capacitação com profissional experiente. 

 

2.2.3. Realizar análise interobservador pré e pós-capacitação na mensuração da fração de 

gordura da medula óssea de pacientes com DF. 

 

2.2.4. Descrever a quantificação da fração de gordura na medula óssea entre pacientes com 

doença falciforme, bem como entre os subtipos HbSS e HbSC de DF. 

 

3         REVISÃO DE LITERATURA 

 

3.1      DOENÇA FALCIFORME 

 

3.1.1 DEFINIÇÃO E FISIOPATOLOGIA 

 

A DF é uma anormalidade genética na qual ocorre a presença obrigatória de pelo menos uma 

HbS18. Essa Hb anormal é produzida a partir de mutações no gene HBB devido a mudança na 

sequência de nucleotídeos, e pode se apresentar de forma heterozigótica (HbAS), 

caracterizando o traço falciforme, homozigótica (HbSS), representando a anemia falciforme, 

duplo heterozigótica, como o HbSC, ou estar associada a outros defeitos genéticos da Hb que 

podem decorrer, por exemplo, da redução da velocidade de sua síntese19–22. 

 

Na DF, os tetrâmeros de Hb com mutações na cadeia β sofrem alterações na polaridade de sua 

membrana, afetando sua solubilidade e a reversibilidade da ligação com o oxigênio (O2), que 

se torna mais fraca23. A HbS desoxigenada sofre polimerização, e no lugar de uma proteína 

globular, há formação de polímeros fibrosos que enrijecem a membrana citoesquelética do 

eritrócito e resultam em deformação falciforme18,21,23. Os eritrócitos falciformes, devido a 
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alterações estruturais, apresentam uma membrana aderente que se une ao endotélio vascular 

causando obstruções capilares, isquemias e retenção sanguínea em órgãos18,23. Esses 

eritrócitos são removidos da circulação sanguínea de duas formas: por macrófagos (no baço 

ou fígado) ou, devido à rigidez de sua membrana, destruídos na própria circulação, dando 

origem às chamadas anemias hemolíticas extra e intravascular respectivamente19.  

 

3.1.2 EPIDEMIOLOGIA 

 

A DF é um problema de saúde pública não apenas no Brasil, mas também no mundo, causando 

grande impacto tanto social quanto financeiro nos serviços de saúde19. Essa patologia acomete 

mais de 13 milhões de indivíduos na população mundial, enquanto no Brasil, estima-se que 

25 a 30 mil brasileiros apresentem essa condição22. Além disso,  presume-se que, a cada ano, 

nasçam 3.500 recém-nascidos com DF no país22.  

 

A Hb mutante responsável pelo desenvolvimento da DF chegou ao Brasil com o tráfico de 

escravos vindos do continente africano e, apesar de estar presente em todas as regiões 

brasileiras, a concentração da força de trabalho escrava na região nordeste no período colonial 

explica a maior incidência deste gene no estado da Bahia24. Nessa unidade federativa, a 

estimativa é que a DF acometa 1 a cada 650 nascidos vivos e, em se tratando do traço 

falciforme, essa proporção aumenta para 1 a cada 17 nascidos vivos5,7.  

 

3.1.3 TIPOS E DIAGNÓSTICO DE DF  

 

A HbA possui maior concentração no sangue do adulto, sendo formada por duas cadeias α e 

duas cadeias β18.  Os defeitos na síntese da cadeia β podem resultar em Hb anormais, dentre 

elas as HbC, HbD, HbE e HbS, responsáveis por causar as chamadas hemoglobinopatias18. 

Devido às diferentes formas de apresentação possíveis da Hb anormal, o espectro clínico da 

doença é bastante amplo, sendo as mais comuns a  HbSS (anemia falciforme – homozigoto), 

HbS/β-0 ou HbS/β+ (betatalassemia) e HbSC (hemoglobinopatia SC – heterozigoto 
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composto) 1,18. No entanto, o formato de foice que o eritrócito assume a depender das 

condições do meio é uma característica comum a todas as formas de DF decorrentes da 

presença da HbS18–20. 

 

Das hemoglobinopatias de caráter hereditário, a anemia falciforme é a mais prevalente25,26. 

Nesse caso, a Hb mutante (HbS) é consequência de uma troca do nucleotídeo adenina pela 

timina no gene HBB, acarretando substituição do ácido glutâmico pela valina dando origem à 

mutação HbS que, quando em homozigose, resulta na anemia falciforme19. Já a heterozigose, 

na qual um dos genes da Hb é normal (HbA) e o outro é o gene o HbS, constitui o traço 

falciforme (HbAS) – de maneira que, indivíduos com este genótipo não apresentam 

manifestações clínicas da DF1,2. 

 

O diagnóstico da doença é feito a partir da confirmação da presença da HbS e de sua fração 

quantitativa no sangue em comparação com os outros tipos de Hb por pelo menos dois 

métodos diferentes27,28. Normalmente, os métodos de escolha para esse fim são a eletroforese 

por focalização elétrica e a cromatografia líquida de alta resolução29.  

 

3.1.4 MANIFESTAÇÕES CLÍNICAS NO SISTEMA MÚSCULO ESQUELÉTICO 

 

A DF está relacionada a uma série de complicações que acometem desde o sangue  até 

músculos, ossos e articulações9,30. As manifestações clínicas no sistema musculoesquelético 

– normalmente decorrentes da arquitetura de foice apresentada pela Hb em condições de 

hipóxia - são diversas, variam entre indivíduos e incluem dor óssea, osteonecrose, dactilite, 

episódios vaso-oclusivos, osteomielite, atraso no crescimento e crescimento ósseo anormal, 

dentre outros30. Outra característica da DF é a presença de anemia crônica que culmina em 

adaptações hematopoiéticas9. 

 

A medula óssea é um órgão extenso de composição orgânica que varia de acordo com o osso 

analisado, bem como com a idade do indivíduo31. Esse tecido está localizado na cavidade 

medular de ossos longos e entre trabéculas de ossos esponjosos podendo abrigar, 
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predominantemente, eritrócitos – medula óssea vermelha - ou tecido adiposo – medula óssea 

amarela32. Ao longo da vida, a medular óssea sofre um processo de amadurecimento que tem 

início na infância e permanece até a vida adulta, resultando em conversão natural da medula 

óssea vermelha em medula óssea amarela33. Porém, os baixos níveis de Hb resultantes da 

anemia provocada pela DF geram um estresse hematopoiético que, ou cursam com a 

persistência da medula óssea vermelha (nas crianças e jovens), ou mesmo promovem uma 

reconversão da medula óssea amarela em vermelha (nos adultos)10,33. 

 

3.1.5 GRAVIDADE DA DOENÇA FALCIFORME 

 

A DF é uma doença genética, crônica, que muitas vezes acarreta manifestações clínicas 

incapacitantes e que pioram expressivamente a qualidade de vida dos indivíduos 

acometidos3,30. Existem diversos critérios que buscam estimar a gravidade da DF, desde 

condições genéticas até aspectos ambientais34,35. A concentração de hemoglobina fetal (HbF) 

ou a associação com a α-talassemia (outra doença hereditária), são os principais critérios 

genéticos na tentativa de predizer a gravidade da doença36. A análise de manifestações clínicas 

e complicações, além da avaliação de exames laboratoriais também são outros parâmetros 

utilizados para essa estimativa36. Entretanto, apesar de haver muitos critérios para 

estratificação da gravidade, ainda não há um indicador validado para predizer prognóstico, 

gravidade da doença ou mesmo que possibilite o desenvolvimento de técnicas mais adequadas 

para prevenção de crises34,35.  

 

3.1.6 EXAMES COMPLEMENTARES DE IMAGEM NO SISTEMA 

MUSCULOESQUELÉTICO 

 

Desde a primeira radiografia registrada na Inglaterra em 1896 até os dias atuais, a radiologia 

musculoesquelética vem aprimorando a tecnologia dos seus registros e ampliando técnica e 

campo de atuação37. Atualmente, a contribuição no diagnóstico de uma série de patologias é 

possível devido a evolução de exames de imagem como a radiografia, ultrassonografia, 

tomografia computadorizada e RM37.  
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 A RM é um método de imagem fundamentado em princípios físicos bem estabelecidos. A 

obtenção da imagem se baseia no comportamento do íon hidrogênio - átomo eletricamente 

carregado que gira em torno do seu próprio eixo – “spin”38,39. Quando submetidos a um forte 

campo magnético – gerado pela máquina de ressonância -  os íons H+, inicialmente com 

movimentação randômica, se alinham ao eixo do campo magnético principal, precessando ao 

redor do eixo z e este é o estado de equilíbrio11,39.  

 

Quando alinhados ao campo magnético externo, a força magnética dos íons H+ não pode ser 

mensurada, sendo necessária uma força que perturbe esse equilíbrio e quebre essa relativa 

harmonia40.  Por isso, o aparelho de RM emite uma onda de radiofrequência (RF) que 

aumenta, momentaneamente, o nível de energia destes prótons, e os fazem desviar do eixo do 

campo magnético externo em direção ao plano xy38,40. Após a cessação da emissão dos pulsos 

de RF, os prótons de hidrogênio retornam ao seu equilíbrio inicial, liberando energia em forma 

de sinais que é captada por bobinas localizadas no aparelho de RM38,41. A intensidade dos 

sinais emitidos depende da composição do tecido, da densidade de prótons de hidrogênio e do 

intervalo entre a emissão dos pulsos de RF38.  

 

Os diferentes tempos de retorno ao estado de equilíbrio geram sinais distintos11. A recuperação 

da magnetização longitudinal é denominada relaxação T1, enquanto a recuperação da 

magnetização transversal é denominada relaxação T242.  A energia liberada nesse processo é 

captada por antenas localizadas no aparelho de RM, que formam imagens em escalas de cinza, 

caracterizando uma avaliação qualitativa da medula óssea e seus componentes11,43,44.  

 

3.2 TÉCNICA DIXON DE RM NA AVALIAÇÃO DA MEDULA ÓSSEA 

  

3.2.1 TÉCNICA DIXON COMO RECURSO PARA QUANTIFICAÇÃO DE 

GORDURA NA MEDULA ÓSSEA E SUA APLICABILIDADE NA DF 

 

Desenvolvida em 1984, a técnica Dixon se baseia nas diferentes frequências de ressonância 

dos íons H+ das moléculas de água e gordura, que emitem sinais distintos15,45,46. Essa diferença 
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entre sinais permite uma separação e, consequentemente, a quantificação da contribuição dos 

sinais de gordura e água na formação da imagem46. Essa aplicabilidade em desordens 

hepáticas – como na esteatose hepática – está bem estabelecida15. Inclusive, pode haver 

sobreposição de ferro e gordura, com a emissão de sinal do tecido acometido sendo reduzida 

no relaxamento T2* - relaxação transversal que leva em consideração a homogeneidade 

estática local15,45,47. O R2* gerado na técnica Dixon corresponde exatamente ao inverso do 

tempo de relaxação T2* - utilizado na quantificação de ferro do tecido analisado15. 

 

Assim, uma das características da técnica Dixon é a obtenção de seis imagens em uma única 

aquisição15. Após processamento, pode-se adquirir as imagens em fase, fora de fase, apenas 

água, apenas gordura, R2* e fat fraction15,45. Nas imagens em fase, os vetores da magnetização 

transversal dos íons H+ das moléculas de água e gordura estão na mesma posição,  e então a 

contribuição dos sinais emitidos por estas moléculas são somados15,45. Já nas imagens fora de 

fase, esses vetores encontram-se em sentido oposto, e a contribuição de sinal é reduzida15,45. 

As imagens com apenas água e apenas gordura são obtidas a partir da soma e da subtração das 

imagens em fase e fora de fase respectivamente15. Os mapas R2* e fat fraction são obtidos 

também após o processamento das imagens, sendo úteis para quantificação de ferro e gordura 

respectivamente48. 

Figura 1 – Imagens da coluna lombar em corte sagital. Em A: Em fase. Em B: Fora de fase. Em C: Apenas 

água. Em D: Apenas gordura. Em E: R2*. Em F: Fat fraction. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

Fonte: Arquivo pessoal, Salvador, Bahia, 2020. 
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A medula óssea é composta tanto por água quanto por gordura e proteína, e há uma diferença 

na proporção destes componentes da medula óssea amarela para a vermelha10,11. Essa 

composição orgânica faz da técnica Dixon um valioso recurso na avaliação de pacientes com 

distúrbios hematológicos, como no caso de pacientes com DF45,49. A anemia crônica 

apresentada por esses indivíduos provoca alterações hematopoiéticas que resultam em 

persistência da medula óssea vermelha ou reconversão da medula óssea amarela em 

vermelha50. Por isso, as concentrações de gordura na medular óssea de pacientes com DF são 

menores e a técnica Dixon permite a sua quantificação10,31.  

 

3.3 ANÁLISE DE CONCORDÂNCIA 

 

Para um instrumento de avaliação ser aplicado em uma pesquisa, ele deve ser capaz de 

produzir resultados confiáveis e, para isso, é necessária a sua validação51. Nesse sentido, a 

confiabilidade é uma propriedade que permite avaliar a capacidade de um instrumento gerar 

resultados consistentes mediante repetição no tempo ou a partir de diferentes 

observadores51,52. Além disso, a escolha do método de análise dos resultados obtidos deve ser 

adequada, sendo o coeficiente de correlação intraclasse a ferramenta estatística indicada para 

o estudo de variáveis quantitativas53. Em Radiologia, a obtenção de dados, mesmo objetivos, 

depende da habilidade e experiência do profissional, por isso a importância de verificar a 

confiabilidade de um instrumento de análise, como se configura a avaliação intra e 

interobservador53.  

 

4      METODOLOGIA 

 

4.1 DESENHO DO ESTUDO 

 

Trata-se de um estudo transversal. 
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4.2 LOCAL E PERÍODO DO ESTUDO 

 

As imagens para análise foram obtidas na Clínica Delfin Medicina Diagnóstica - especializada 

em medicina diagnóstica - localizada na cidade de Salvador, Bahia, no período entre 

novembro de 2018 a dezembro de 2019.  

 

4.3 POPULAÇÃO DO ESTUDO 

 

Profissional radiologista e estudante da área da saúde. 

 

4.4 CRITÉRIOS DE INCLUSÃO 

 

Foram incluídos no estudo, uma profissional radiologista com 12 anos de experiência em 

radiologia musculoesquelética e uma estudante do quinto semestre do curso de Medicina de 

uma faculdade de Salvador, Bahia. 

 

4.5 INSTRUMENTO DE ANÁLISE E COLETA DE DADOS 

 

A estudante foi treinada pela profissional radiologista por meio de uma capacitação que 

aconteceu à distância devido à pandemia da COVID-19, estruturada em três etapas. Em todas 

elas, as imagens foram analisadas através do programa Medixant. RadiAnt DICOM Viewer 

[Software]. Version 2021.1. Jun 27, 2021. URL: https://www.radiantviewer.com. As áreas de 

interesse selecionadas para a quantificação da gordura foram as porções mais anteriores dos 

corpos vertebrais de L1, L2, L3, L4, L5 e S1, para evitar sobreposição ao plexo venoso de 

Batson, além das porções centrais das cabeças e dos colos dos fêmures, bem como na porção 

mais superior e posterior dos trocânteres maiores dos fêmures, e na porção posterior e mais 

espessa das cristas ilíacas bilateralmente (Figura 2). Para a mensuração, foi padronizada uma 

região de interesse (ROI) circular com área de 1cm2.  
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Figura 2 – Imagens mostrando o ROI circular nas estruturas analisadas. Em A: Região da cabeça femoral. Em 

B: Região do colo femoral. Em C: Região do trocânter maior. Em D: Região do ílio. Em E: Região lombar e 

primeira vértebra sacral. 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: Arquivo pessoal, Salvador, Bahia, 2020. 

 

Foram obtidas imagens de RM da coluna lombar e bacia na posição supina. As imagens da 

coluna lombar foram realizadas no plano sagital nas ponderações T1 e T2, bem como no plano 

axial na ponderação T2. Já as imagens da bacia foram obtidas no plano coronal nas sequências 

T1 e STIR, além do plano axial nas ponderações T1 e T2 FATSAT. Para a quantificação da 

fração de gordura, foram obtidas imagens quantitativas baseadas na técnica Dixon de seis 

pontos, sequência iterative decomposition of water and fat with echo asymmetry and least 

squares estimation (IDEAL-IQ), em aparelho de 1.5 Tesla (Optima MR450W, GE 

Healthcare, Milwaukee, WI, EUA). 

 

Foram analisadas imagens de indivíduos com DF dos subtipos HbSS e HbSC, com idade 

maior ou igual a seis anos com ausência de manifestações clínicas no momento da admissão 

no estudo, assim como a ausência de outras patologias que pudessem acometer a medula 

óssea. Foram excluídos da pesquisa exames que apresentaram artefatos de movimentação que 

impedissem sua análise. 

 

 

 

 

A B C 
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4.5.1 ETAPAS DA CAPACITAÇÃO 

 

A capacitação foi realizada em três etapas, de maneira que, em todas elas, a estudante estava 

cega em relação às medidas realizadas pela radiologista.  

 

Na primeira fase, denominada “pré-capacitação”, foram realizados quatro encontros virtuais 

nos quais a radiologista apresentou o programa de visualização e análise das imagens de RM, 

ensinou a aluna a operar as ferramentas e mostrou os locais corretos para obtenção das 

medidas da fração de gordura. Feito isso, a estudante realizou as mensurações das frações de 

gordura de maio a julho de 2020 e registrou os valores obtidos em uma planilha no Excel. 

 

Na segunda fase, denominada “capacitação”, foram selecionadas 14 imagens de indivíduos 

com DF de genótipos HbSS e HbSC, pois a redução no contraste entre medular e cortical 

ósseas decorrente das alterações hematopoiéticas inerentes à DF dificulta a avaliação das 

imagens44 (Figuras 3 e 4). Nessa etapa, foram realizados três encontros virtuais no mês de 

julho de 2020 nos quais a radiologista apresentou o recurso de fusão – que faz a sobreposição 

das imagens escolhidas pelo operador melhorando a definição dos contornos ósseos (Figura 

5) – e disponibilizou as imagens no plano coronal na ponderação T1 das áreas de interesse 

como uma alternativa de confirmação do posicionamento do ROI. Nesse momento, foram 

realizadas mensurações em tempo real nos encontros virtuais, com compartilhamento de tela 

por meio da plataforma digital Zoom, para que a radiologista pudesse corrigir eventuais erros 

cometidos pela estudante.  

Figura 3 - Imagem e desenho esquemático da coluna lombar de paciente sem DF. A: Corte sagital da coluna 

lombar. B: Desenho esquemático destacando cortical e medular óssea do mesmo paciente.  

 

 

 

 

 

Fonte: Arquivo pessoal, Salvador, Bahia, 2020. 
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Figura 4 - Imagem e desenho esquemático da coluna lombar de paciente com DF. A: corte sagital da coluna 

lombar. B: Desenho esquemático destacando cortical e medular óssea do mesmo paciente. 

  

 

 

 

 

 

 

Fonte: Arquivo pessoal, Salvador, Bahia, 2020. 

 

Figura 5 – Corte sagital da coluna lombar de paciente com DF com recurso de fusão. Em A: Imagem em fat 

fraction. Em B: Imagem em R2*. Em C: Imagem com recurso de fusão das imagens fat fraction e R2*. 

Fonte: Arquivo pessoal, Salvador, Bahia, 2020. 

 

Feito isso, dois meses após os registros das medidas pré-capacitação, foi iniciada a terceira 

fase do projeto denominada “pós-capacitação”, com a realização das medidas de todas as áreas 

de interesse em todas as imagens dos indivíduos com DF nas sequências IDEAL-IQ em plano 

sagital – para coluna lombar – e em plano axial – para cabeças, colos e trocânter maiores dos 

fêmures, bem como para o ílio, todos bilateralmente.  

 

 

A B C 
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4.6 VARIÁVEIS DE ANÁLISE 

 

A variável de análise foi a fração de gordura da medula óssea nas regiões selecionadas.  

 

4.7 PLANO DE ANÁLISE ESTATÍSTICA 

 

A análise estatística foi realizada utilizando-se o programa Statistical Package for the Social 

Science (SPSS Chicago – IL, versão 20). Os dados quantitativos foram expressos em média e 

desvio padrão após testar a normalidade das variáveis quantitativas (idade e fração de gordura 

na medula óssea). As variáveis dependentes corresponderam às frações de gordura. Foi 

avaliada a concordância absoluta para confiabilidade intra e interobservador, utilizando o 

modelo de efeito misto de duas vias, através do coeficiente de correlação intraclasse (CCI) de 

medida única com intervalo de confiança (IC) de 95%. Para a análise intraobservador foram 

consideradas as medidas das imagens de pacientes com DF antes e após a capacitação 

realizadas com intervalo de tempo de três meses entre as mensurações. As medidas obtidas 

pela estudante foram comparadas com as medidas da radiologista logo após o final da 

capacitação. Os valores considerados para análise foram: “excelente” se entre 0,75-1,0; “bom” 

se entre 0,6-0,74; “razoável” se entre 0,4-0,59; ou “pobre” se <0,454. Valores de p < 0,05 

foram considerados estatisticamente significantes.  

 

4.8 ASPECTOS ÉTICOS 

 

O estudo está de acordo com as diretrizes e normas da Resolução n. 466/12, do Conselho 

Nacional de Saúde, que regulamentam a pesquisa envolvendo seres humanos, e foi aprovado 

pelo Comitê de Ética em Pesquisa, da Escola Bahiana de Medicina e Saúde Pública, sob 

número do parecer 2.480.034 e CAAE 79624017.9.0000.5544, aprovado em 31 de janeiro de 

2018 (Anexo). 
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5 RESULTADOS 

 

Foram analisadas 48 imagens de pacientes com DF. Do total da amostra, 33 (68,8%) pacientes 

eram do sexo feminino. A forma homozigota (HbSS) foi mais prevalente, abrangendo 26 

(54,2%) participantes, enquanto a forma HbSC contribuiu com 22 (45,8%). A variável idade 

apresentou distribuição normal, com média de 34,29 anos com desvio-padrão de  12,78.  

 

O uso de prótese de quadril impossibilitou a análise da cabeça, do colo e do trocânter maior 

do fêmur em dois (4,2%) participantes, devido aos artefatos de suscetibilidade magnética e 

distorção na imagem provocada pelo material protético. Com isso, a mensuração bilateral foi 

comprometida nesses casos. Em oito casos (8,3%), a medida das regiões de interesse da bacia 

foi realizada em imagens obtidas no plano coronal, ocorrendo o mesmo em duas situações 

(4,2%) para as medidas da coluna lombar e sacro devido à impossibilidade de estes 10 

pacientes realizarem o exame completo por estarem sentindo dor pela posição do exame.  

 

Em relação à concordância na quantificação da fração de gordura, na análise intraobservador 

pré-capacitação os CCI variaram de 0,64 - na medida do ílio do grupo HbSS - a 0,99 – nas 

medidas da cabeça do fêmur do grupo HbSC – com todos os valores de p estatisticamente 

significantes. Na análise interobservador pré-capacitação, esses valores variaram entre 0,48 – 

nas medidas do ílio do grupo HbSS – e 0,99 – nas medidas do colo do fêmur do grupo HbSS, 

com todos os valores de p menores que 0,05. Considerando a análise interobservador após a 

capacitação, os CCI variaram de 0,71 – na medida da cabeça do fêmur do grupo HbSC – a 

0,99 – na média da fração de gordura das vértebras lombares do grupo HbSS, com valores de 

p estatisticamente significantes. Todos os resultados estão expostos na Tabela 1 e 2. 
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Tabela 1 - Valores dos CCI, IC e valor de p nas médias de fração de gordura dos participantes (DF) e subtipos 

para análise intra e interobservador pré-capacitação. Salvador – Bahia. 2020. 
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ROI 
DF HbSS HbSC 

CCI 95% IC Valor de p CCI 95% IC Valor de p CCI 95% IC Valor de p 

VL 0,96 0,92-0,97 <0,001 0,93 0,85-0,96 <0,001 0,97 0,92-0,98 <0,001 

SA 0,97 0,95- 0,98 <0,001 0,97 0,93-0.98 <0,001 0,97 0,93-0,98 <0,001 

IL 0,83 0,73-0,90 <0,001 0,64 0,35-0,82 <0,001 0,97 0,93-0,98 <0,001 

CF 0,98 0,97-0,99 <0,001 0,97 0,94-0,98 <0,001 0,99 0,98-0,99 <0,001 

CoF 0,84 0,74-0,91 <0,001 0,95 0,89-0,97 <0,001 0,97 0,94-0,99 <0,001 

TM 0,95 0,91-0,97 <0,001 0,93 0,84-0,96 <0,001 0,98 0,97-0,99 <0,001 

A
n
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b
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a
d

o
r
 

VL 0,93 0,84-0,97 <0,001 0,94 0,85-0,97 <0,001 0,91 0,72- 0,96 <0,001 

SA 0,94 0,90- 0,97 <0,001 0,91 0,81-0,95 <0,001 0,96 0,91- 0,98 <0,001 

IL 0,77 0,62- 0,86 <0,001 0,48 0,14-0,72 0,004 0,95 0,89- 0,98 <0,001 

CF 0,84 0,73- 0,91 <0,001 0,88 0,76-0,94 <0,001 0,70 0,34- 0,87 <0,001 

CoF 0,97 0,94- 0,98 <0,001 0,98 0,95-0,99 <0,001 0,95 0,87- 0,98 <0,001 

TM 0,90 0,83- 0,94 <0,001 0,93 0,86-0,97 <0,001 0,85 0,67- 0,93 <0,001 

Fonte: Autoria própria. ROI = Região de interesse; DF = Doença falciforme; CCI = Coeficiente de correlação 

intraclasse; IC = Intervalo de Confiança; VL = Média da fração de gordura das vértebras lombares; SA = 

Fração de gordura no sacro; IL = Média da fração de gordura nos ilíacos; CF = Média da fração de gordura na 

cabeça do fêmur; CoF = Média da fração de gordura no colo do fêmur; TM = Média da fração de gordura nos 

trocânteres maiores. 
 

 

Tabela 2 - Valores dos CCI, IC e valor de p nas médias de fração de gordura dos participantes (DF) e subtipos 

para análise interobservador pós-capacitação. Salvador – Bahia. 2020. 

 ROI 
DF HbSS HbSC 

ICC 95% IC Valor de p ICC 95% IC Valor de p ICC 95% IC Valor de p 

A
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a
d
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VL 0,97 0,94-0,98 <0,001 0,98 0,97-0,99 <0,001 0,94 0,86- 0,97 <0,001 

SA 0,96 0,93- 0,97 <0,001 0,93 0,86-0,97 <0,001 0,97 0,93- 0,98 <0,001 

IL 0,89 0,81- 0,93 <0,001 0,76 0,54-0,88 <0,001 0,93 0,85- 0,97 <0,001 

CF 0,86 0,76- 0,92 <0,001 0,91 0,81-0,96 <0,001 0,71 0,37- 0,87 <0,001 

CoF 0,95 0,90- 0,97 <0,001 0,95 0,89-0,97 <0,001 0,94 0,84- 0,97 <0,001 

TM 0,92 0,87- 0,96 <0,001 0,96 0,91-0,98 <0,001 0,86 0,69- 0,94 <0,001 

Fonte: Autoria própria. ROI = Região de interesse; DF = Doença falciforme; CCI = Coeficiente de correlação 

intraclasse; IC = Intervalo de Confiança; VL = Média da fração de gordura das vertebras lombares; SA = 
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Fração de gordura no Sacro; IL = Média da fração de gordura nos ilíacos; CF = Média da fração de gordura na 

cabeça do fêmur; CoF = Média da fração de gordura no colo do fêmur; TM = Média da fração de gordura nos 

trocânteres maiores. 

 

 

 

6 DISCUSSÃO 

 

Este é o primeiro estudo realizando análise de concordância das medidas de fração de gordura 

através da técnica Dixon em pacientes com DF. Apesar de muitos marcadores serem utilizados 

na tentativa de graduar a gravidade desta enfermidade, por se tratar de uma doença com amplo 

espectro de manifestações clínicas, ainda não há um consenso sobre os determinantes de sua 

gravidade55. Por isso, a concepção de um biomarcador que seja capaz de identificar indivíduos 

com maior gravidade e risco de complicações se faz necessária35,55. Este estudo demonstrou 

que a fração de gordura na medula óssea foi menor em pacientes com DF, através de medidas 

realizadas pela técnica Dixon com uma excelente concordância intra e interobservadores, 

evidenciando alta reprodutibilidade51,56. 

 

A estabilidade e a equivalência são propriedades da confiabilidade, ou seja, a capacidade de 

se obter resultados semelhantes em medidas repetidas em tempos diferentes e o grau de 

concordância entre avaliadores distintos respectivamente51. Segundo Souza et al. (2017), o 

treinamento de avaliadores e a padronização da mensuração aumentam a confiabilidade, como 

foi demonstrado no presente estudo, cujos resultados evidenciaram aprimoramento das 

medidas intraobservador realizadas pela estudante após capacitação, principalmente em 

relação à região do ílio de indivíduos com subtipo HbSS de DF. Além disso, houve 

aperfeiçoamento da concordância entre observadores reduzindo, inclusive, os intervalos de 

confiança. 

 

Devido a necessidade de isolamento pela pandemia de COVID-19, o trabalho remoto foi  uma 

demanda global e a Radiologia também passou por adaptações57. Alpert et al. (2020) 

demonstraram que, com os ajustes adequados, o aprendizado da Radiologia de forma remota 

foi levemente superior quando comparado a aulas presenciais58. No presente trabalho também 

foi observado que o ensino direcionado aliado a uma maior autonomia do estudante permitiu 

que a revisão das imagens à distância aprimorasse as medidas antes e após a capacitação 
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remota58. Este treinamento foi possível pois os recursos necessários para a realização da 

pesquisa eram simples e disponíveis no software utilizado, como divisão da tela para 

visualização simultânea e fusão de imagens, bem como ajuste de contraste e brilho, o que 

simulou uma workstation em casa, semelhante às adequações para trabalho remoto feitas por 

um hospital pediátrico no Texas, relatado por Sammer et al. (2020)57,59. 

 

Assim, no primeiro contato da estudante com as imagens avaliadas, os principais obstáculos 

enfrentados foram em relação à identificação correta da anatomia para adequado 

posicionamento do ROI na imagem, à interpretação tridimensional de uma imagem em apenas 

um plano, e à inabilidade com o software utilizado. Essas são dificuldades partilhadas com 

outros acadêmicos, como descreveu Davy et al. (2017) em um estudo que avaliou a percepção 

dos discentes no aprendizado integrado da radiologia e anatomia60. No entanto, sanar esses 

problemas com capacitação à distância não foi um empecilho, afinal foram utilizados recursos 

de videoconferência e compartilhamento de tela para prática em tempo real, simulando 

encontro presencial.  

 

Os resultados da análise intraobservador mostraram correlação excelente em quase todas as 

medidas realizadas pela estudante indicando não haver mudança expressiva na maneira de 

avaliação da fração de gordura após a capacitação. Esse resultado discorda com estudo 

publicado por Souza et al (2017) que afirma que a realização de um treinamento adequado 

aumenta a concordância entre avaliadores51. Por certo, o esperado após uma capacitação é o 

aperfeiçoamento da técnica realizada, entretanto como no presente estudo as medidas pré-

capacitação da estudante já eram excelentes, pode-se compreender um aprimoramento menos 

significativo. 

 

A técnica Dixon quantitativa utilizada neste estudo possui objetivo primordial de mensurar 

gordura e não de identificar precisamente limites anatômicos, ou seja, ela possui menor 

resolução anatômica em comparação com ponderações convencionais de RM15. Dessa forma, 

a capacitação com radiologista permitiu que a estudante tivesse contato com recursos que esta 

desconhecia, favorecendo melhorias nas medidas obtidas em locais de mais difícil aferição61. 

Como a técnica Dixon permite a obtenção de seis imagens na mesma aquisição, foi possível 
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realizar uma sobreposição sem falhas entre imagens de fração de gordura e o mapa R2*, 

melhorando a visualização dos limites das estruturas anatômicas15. 

 

Com isso, o CCI da medida de fração de gordura no ílio do subgrupo HbSS, na análise 

intraobservador, demonstrou aperfeiçoamento da técnica após o treinamento. Isso por se tratar 

de uma região com maior dificuldade para adequado posicionamento do ROI por ter menos 

espessura no subgrupo de pacientes HbSS, além de o menor teor de gordura na medula óssea 

promover redução do contraste, dificultando ainda mais a identificação do local adequado nas 

imagens de RM, como observado por Griffth et al. (2009)9,61. Assim, ter a capacitação com 

médica especialista permitiu que a estudante obtivesse maior habilidade na aferição, bem 

como na aplicação dos recursos do software de visualização de imagens. 

 

Quanto à análise interobservador, os resultados obtidos neste estudo são similares aos 

observados por Li et al. (2016), que estudaram a fração de gordura na medula óssea das 

vértebras lombares de mulheres pós-menopausa através da técnica Dixon, bem como por 

Schemeel et al. (2019), que analisaram a confiabilidade da quantificação da fração de gordura 

na medula óssea das vértebras lombares de indivíduos voluntários, ambos demonstrando 

excelente concordância interobservador62,63. Os altos valores de CCI obtidos nesses trabalhos 

podem ser explicados pela facilidade de posicionamento do ROI nas vértebras lombares, 

garantindo melhor reprodutibilidade62. No entanto, o presente estudo encontrou excelentes 

valores em todos os locais avaliados previamente à capacitação, com melhoria dos resultados 

após o treinamento, inclusive com redução dos IC. Assim, os resultados evidenciaram 

excelente concordância, demonstrando que a quantificação de gordura na medula óssea 

através da técnica Dixon é altamente reprodutível63. 

 

Resultados menos expressivos foram obtidos na análise interobservador da fração de gordura 

na cabeça femoral do subgrupo HbSC, na qual se observou pequeno aprimoramento após a 

capacitação. Uma possível explicação se deve ao fato de haver grande variação na fração de 

gordura na medula óssea dessa região anatômica, sendo, portanto, difícil sustentar medidas 

iguais em diferentes aferições tanto intra quanto interobservador62, como descrito por Li et al. 

(2016). Além disso, no presente estudo foi observada uma pequena redução nos CCI da região 
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do colo femoral em todos os subgrupos após a capacitação, o que coincide com os resultados 

alcançados por Griffith et al. (2009) ao avaliar a fração de gordura na medula óssea de 

indivíduos hígidos através da espectroscopia por RM61. Isso pode decorrer do fato de o colo 

femoral possuir menor quantidade de gordura na medular óssea, dificultando o 

posicionamento adequado do ROI61. 

 

O presente trabalho apresenta como limitação a ausência de padronização quanto à área do 

ROI, ou aos locais ideais de aferição da fração de gordura, bem como inexistência de valores 

de referência para estas medidas em pacientes com DF. No entanto, a aplicação da 

quantificação de gordura na medula é algo recente, sendo esta uma pesquisa pioneira e 

inovadora que pode contribuir na consolidação e utilização prática da fração de gordura, 

inclusive, como possível biomarcador na DF. 

 

Graduar gravidade e predizer prognóstico são tarefas difíceis em se tratando de DF, afinal não 

há unanimidade quanto a um indicador que exerça esta função34,35. Porém, a fração de gordura 

na medula óssea de pacientes com DF se mostra como potencial biomarcador, na medida em 

que apresenta relação inversamente proporcional ao grau de comprometimento dos indivíduos 

acometidos56. O presente trabalho, em concordância com outros estudos, demostrou a 

confiabilidade da técnica Dixon na quantificação da fração de gordura na medula óssea, 

tratando-se de um estudo promissor por avaliar a confiabilidade desse recurso em pacientes 

com DF. 

 

7 CONCLUSÃO 

 

A técnica Dixon mostrou-se confiável e reprodutível para quantificação da fração de gordura 

na medula óssea de pacientes com DF mesmo antes da capacitação com profissional 

especialista. O treinamento e aprendizado de recursos radiológicos favorecem as medidas em 

locais anatomicamente mais difíceis, bem como nos pacientes do subgrupo HbSS (com menor 

teor de gordura na medula óssea). Portanto, a técnica Dixon é de fácil execução e alta 

confiabilidade. 
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