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Abstract

Magnetic Resonance Imaging (MRI) is an imaging modality that is regaining interest as a non-invasive means to
study the skin. Typically, high intensity magnetic fields and custom equipment are used. This limits the use of this
technique to specialized laboratories and research centers. Here, the feasibility of the use of MRI to the study of skin
and skin vasculature was tested in the typical clinical setting. MRI sequences for structural and vascular imaging
were optimized and tested for imaging of wrist skin in 6 healthy volunteers. Sequences were tested regarding vessel
visualization, tissue visualization, vessel minimum diameter, signal-to-noise and contrast-to-noise ratios. Two
volumetric gradient-echo (GRE) based sequences with T1 and T2* weightings were shown to give complementary
information regarding skin vasculature with micrometer-scale resolution and could be fused to high-resolution
structural images of the skin layers. It was observed that GRE-based sequences can provide useful information using
conventional equipment available in the clinical setting and applications to the study of skin tumors and vascular
disorders such as diabetes are envisioned.
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Resumo

Imagiologia por Ressonancia Magnética (IRM) é uma modalidade de imagem médica que esta a recuperar o
interesse como uma técnica nao invasiva no estudo da pele. Tipicamente campos magnéticos de elevada intensidade
e equipamento especifico sdo usados. Este facto limita o uso da técnica a laboratérios e centros de investigacao
especializados. Neste trabalho estudou-se a viabilidade do uso da IRM no estudo da pele e da sua vasculatura usando
equipamento convencional disponivel em contexto clinico. Sequéncias IRM para imagem estrutural e vascular
foram optimizadas e testadas para obtencgdo de imagens da pele do punho de 6 voluntarios saudaveis. As sequéncias
foram testadas relativamente a visualizagdo dos vasos, visualizagdo de tecido adjacente, didmetros minimos
observaveis dos vasos, razao sinal-ruido, e razao contraste-ruido. Foi observado que duas sequéncias volumétricas
baseadas em eco de gradiente e com ponderagdes T1 e T2* forneciam informacdo complementar em respeito a
vasculatura da pele com resolugdes espaciais da ordem dos micrometros, podendo ainda esta informagao ser fundida
com imagens estruturais das camadas da pele. Foi igualmente observado que estas sequéncias fornecem informagao
util usando equipamento convencional e perspectiva-se a sua utilizacdo no estudo das vasculatura de tumores
cutaneos e na doenga vascular periférica.

Palavras-chave: Imagiologia por ressondncia magnética (IRM); pele; microvasculatura; tumores cutaneos;
diabetes .
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Introduction

In recent years there has been a renewed interested in
the use of Magnetic Resonance Imaging (MRI) to
study of skin. MRI is a non-invasive imaging modality
that does not use ionizing radiation and has an
excellent soft tissue contrast. Besides providing
anatomical information, MRI enables the
measurement of a variety of different tissue properties
such as T1 and T2 relaxation times, diffusion of water
molecules and metabolic profiling, which makes MRI
a powerful and versatile tool for studying the skin .
Potential applications include evaluation of a variety
of skin conditions including skin tumors ?, nevi, acne,
and psoriasis . Other applications include evaluation
of skin grafts ¥, of skin aging and of a variety of
dermato-cosmetic treatments . In vivo MRI study of
the skin requires high spatial resolutions and,
typically, high magnetic fields ', customized gradient
coils " and/or specialized coils and setups ™ * are
used. Consequently, these aspects make the
technology less available for clinicians and other
researchers alike. Thus, in this work a conventional
whole-body MRI was tested for studying the skin
using commercial equipment, within the clinical
setting. In particular, gradient echo sequences were
tested for their suitability to study skin vasculature, a
topic that only recently has come to the attention of the
MRI research community .

Material and Methods

The wrist skin of 6 healthy volunteers (4 males; mean
agestandard-deviation of: 22.24.0 years) was studied
using a 1.5T MRI scanner (Magnetom Avanto,
Siemens, Erlangen, Germany) with an 8-channel wrist
coil (In-vivo, Gainsville, USA). All volunteers gave
informed written consent in agreement with the
Declaration of Helsinki. A 2D T1-weighted spin-echo
sequence (SE) was used for planning skin image
acquisition. Another 2D T1-weighted SE sequence
was optimized for imaging skin layers using the
following parameters: TR=500ms; TE=20 ms; Flip
angle=90°; bandwidth=80Hz/px; number of
averages=2; slice thickness=3.0 mm; number of
slices=1; matrix=448x448; FOV=50x50mm’; voxel
size=110x110x3000m’. Two 3D gradient echo (GRE)
sequences, with T1 and T2* weightings, were
optimized and tested for imaging skin vasculature. A
T1-weighted sequence was used with the following
parameters: TR=9.5ms; TE=4.8 ms; Flip angle=20°;
water excitation; bandwidth=260Hz/px; number of
averages=1; slice thickness=0.3 mm; number of
slices=128; matrix=384x96; FOV=120x30mm’;
voxel size=312x312x300m’. A T2*-weighted
sequence was used with the following parameters:
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Introducao

Em anos recentes tem-se assistido a um interesse
renovado na utilizacdo da Imagiologia por
Ressonancia Magnética (IRM) no estudo da pele. IRM
¢ uma modalidade de imagem médica ndo invasiva,
que nao utiliza de radiagdo ionizante e que ¢
caracterizada por um excelente contraste para tecidos
moles tal como a pele. Para além de fornecer
informagdo anatomica, a IRM permite a obtencao de
medidas de uma variedade de diferentes propriedades
dos tecidos tal como os tempos de relaxagao T1 e T2, a
difusdao de moléculas de agua e os perfis metabolicos, o
que torna a [RM uma ferramenta versatil e poderosa no
estudo da pele . As potenciais aplicagdes desta
modalidade incluem o estudo de uma variedade de
condi¢des e patologias da pele tais como tumores
cutaneos ”, nevos, acne e psoriase "', Outras aplicagdes
incluem a avaliagdo de enxertos de pele ", do
envelhecimento da pele e de uma variedade de
tratamentos dermato-cosméticos . O estudo in vivo da
pele por IRM requer resolugdes espaciais elevadas e,
geralmente, campos magnéticos muito intensos ",
bobinas de gradiente de campo magnético
customizadas ' e/ou bobinas e sistemas especializados
% Por conseguinte, estes aspectos tornam esta
tecnologia pouco acessivel para clinicos e
investigadores das areas da dermatologia e cosmética.
Neste trabalho, um sistema clinico convencional de
IRM foi avaliado para estudar a viabilidade da sua
utilizagdo no estudo da pele. Em particular, sequéncias
do tipo eco de gradiente foram avaliadas quanto a sua
capacidade para estudar a vasculatura da pele, um
topico que apenas recentemente chamou a atengdo da
comunidade cientifica de IRM ",

Materiais e Métodos

A pele do punho de 6 voluntarios saudaveis (4 homens;
idade médiadesvio-padrao: 22.24.0 anos) foi estudada
com um equipamento IRM de 1.5T (Magnetom
Avanto, Siemens, Erlangen, Germany) e uma antena de
punho de § canais (In-vivo, Gainsville, USA). Todos os
voluntarios assinaram o consentimento informado, de
acordo com a Declaragdo de Helsinquia. Uma
sequéncia 2D eco de spin (SE) com ponderacgao T1 foi
usada no planeamento da aquisicdo das imagens da
pele. Outra sequéncia 2D SE com ponderagao T1 foi
optimizada para a visualizacdo das camadas da pele
usando os seguintes parametros: TR=500ms; TE=20
ms; angulo de nuta¢ao=90° largura de banda de
recepcao=80Hz/px; numero de aquisi¢des=2;
espessura de corte=3.0 mm; nimero de cortes=I;
matriz=448x448; FOV=50x50mm’ e tamanho do
voxel=110x110x3000m’. Duas sequéncias eco de
gradiente (GRE) 3D, como ponderagdes T1 e T2*,



TR=39ms; TE=22 ms; Flip angle=12°;
bandwidth=176Hz/px; number of averages=1; slice
thickness=0.3 mm; number of slices=128;
matrix=384x96; FOV=120x30mm’; voxel
size=312x312x300m". Total scan time was <25 min.
Images were analyzed in Osirix Software
(http://www.osirix-viewer.com): layer thicknesses
were measured in the T1-weighted SE sequence using
the software's distance measurement tool; GRE
sequences were compared regarding vessel and
adjacent tissue visualization, vessel diameters, and
signal-to-noise (SNR) and contrast-to-noise (CNR)
ratios. SNR and CNR were calculated by measuring
mean MRI signal values in regions-of-interest (ROIs)
placed over vessels, adjacent tissue and air, and by
computing the following formulas: SNR=mean
signal(vessel)/ standard deviation signal(air) and
CNR=|mean signal(vessel) — mean signal(tissue)|/
standard deviation signal(air). Here the mean values of
air correspond to the background signal noise.

MRI to describe skin vasculature
IMR para descrever a vasculatura da pele

foram optimizadas e testadas para visualizagdo da
vasculatura da pele. A sequéncia ponderada em T1 foi
usada com os pardmetros: TR=9.5ms; TE=4.8 ms;
angulo de nutagao=20°; excitacao de agua; largura de
banda de recepcdo=260Hz/px; numero de
aquisi¢oes=1; espessura de corte=0.3 mm; niumero de
cortes=128; matriz=384x96; FOV=120x30mm’ e
tamanho do voxel=312x312x300m’. A sequéncia
ponderada em T2* foi usada com os seguintes
parametros: TR=39ms; TE=22 ms; angulo de
nutacdo=12°; largura de banda de recepgao=176Hz/px;
numero de aquisi¢des=1; espessura de corte=0.3 mm;
numero de cortes=128; matriz=384x96;
FOV=120x30mm’> e tamanho do
voxel=312x312x300m’. O tempo total de aquisigdo
foi <25 min. As imagens foram analisadas no
software Osirix (http://www.osirix-viewer.com): as
espessuras das camadas da pele foram medidas na
sequéncia SE com ponderacao T1 usando a ferramenta de
medi¢do de distancias do software; as sequéncias GRE
foram comparadas entre si relativamente a visualizagao
da vasculatura e dos tecidos, didmetros dos vasos e razoes
sinal-ruido (SNR) e contraste-ruido (CNR). As razdes
SNR e CNR foram obtidas a partir dos valores médios dos
sinais IRM medidos com regides-de-interesse (ROIs)
colocadas sobre os vasos, tecido adjacente e ar, usando as
formulas seguintes: SNR=média sinal(vaso)/ desvio-
padrdo(ar) e CNR=|média sinal(vaso) — média
sinal(tecido)|/ desvio-padrdo sinal(ar). Aqui os valores
médios obtidos do ar correspondem ao ruido de fundo.

epidermis
l dermis

l hipodermis

vessel

Figure 1A - T1-weighted spin echo sequence for planning skin layer and skin vasculature image acquisition. The dashed line
shows the position of the slice of skin imaged perpendicular to the image plane. B - high-resolution (in-plane: 110umx110pm;
slice thickness: 3000pum) T1-weighted spin echo image of skin layers as obtained from slice planning in A. Observed skin
layers and measured skin layer thicknesses were: epidermis (150-250um); dermis (600-1500pm); hypodermis (1500-

3000um). Vessels are also depicted.

Figura 1A - sequéncia eco de spin ponderada em T1 para planeamento da aquisi¢ao de imagens da anatomia e vasculatura da
pele. Alinha tracejada revela a posi¢do do corte da imagem anatémica. B - adquirida perpendicularmente ao plano da imagem.
B: Sequéncia eco de spin de elevada resolug@o (no plano da imagem: 110umx110um; espessura de corte: 3000um) com
ponderagdo T1 para a visualizagdo das camadas da pele. As camada de pele e espessuras correspondentes observadas foram:
epiderme (150-250um); derme (600-1500um); hipoderme (1500-3000um). Os vasos também sao visualizaveis.
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Results and Discussion

Figure 1 shows the skin layers image as obtained from
the optimized 2D T1-weighted spin echo sequence.
Skin layers were identified and thicknesses were
measured. The epidermis showed a homogeneous
MRI isointense/slightly hyperintense signal. The
dermis was observed as fairly hypointense and
inhomogeneous due to higher signal intensity
inclusions that correspond to pilosebaceous units
according to the literature . The hypodermis was
observed as relatively hyperintense due to high fat
content, showing also hypointense fibrous septations,
in agreement with what is known Vessels were also
depicted as hypointense, although in some cases
vessel intensity varied from hypo to more
hyperintense due to flow artifacts to which the spin
echo sequence is sensitive . Typical ranges of

observed thicknesses values for the subjects were:
epidermis (150-250m); dermis (600-1500m) and
hypodermis (1500-3000m). This range of values is
consistent with earlier reports of skin layers
measurements in other anatomical regions
the head"”, the back, the calfand the heel .

such as
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Resultados e Discussao

A figura 1 mostra as camadas da pele obtidas com a
sequéncia optimizada 2D SE de ponderagao T1. As
camadas da pele foram identificadas e as espessuras
medidas. A epiderme apresentou-se com um sinal IRM
homogéneo isointenso/ligeiramente hiperintenso. A
derme foi observadas como hipointensa e pouco
homogénea devido a inclusdes de maior intensidade de
sinal que correspondem a unidades pilosebaceas, em
acordo com a literatura™ . A hipoderme apresentou-se
hiperintensa devido ao seu elevado conteudo em
gordura, revelando igualmente septos fibrosos
hipointensos em concordancia com outros autores .
Os vasos foram também observados como
hipointensos, embora nalguns casos observou-se que a
intensidade dos vasos variava devido a artefactos de
fluxo, para os quais a sequéncia de eco de spin ¢
particularmente sensivel . As espessuras observadas
para as camadas de pele nos varios voluntarios foram:
epiderme (150-250m); derme (600-1500m) e
hipoderme (1500-3000m). A gama de valores
observados para as espessuras estd em concordancia
com o observado noutras regides anatomicas ' tais
como acabeca'”, costas, gémeos e calcanhar .

Figure 2 - High-resolution (312pumx312pmx300pum)
gradient echo T1-weighted (A and C) and T2*-weighted (B
and D) reconstructions of skin vasculature. A and B show
images parallel to the wrist dorsal skin and C and D show
images perpendicular to the wrist dorsal plane (as indicated
by the horizontal dashed lines). Perpendicular dashed lines
show vessel correspondence in the top and bottom images.
It is observed that vessels show opposite contrasts in T1
(hypointesinty) and T2* (hyperintensity) weightings.
Figura 2 - Reconstrugdes da vasculatura da pele a partir de
sequéncias eco de gradiente 3D com elevada resolugdo
(312umx312umx300um) com ponderagdo T1 (A e C) e
ponderagdo T2*. A e B sdo imagens obtidas paralelamente a
pele do dorso do punho e C e D sdo imagens obtidas
perpendicularmente ao plano do punho dorsal (como
indicado pelas linhas tracejadas horizontais). As linhas
tracejadas verticais mostram a correspondéncia entre os
vasos nas imagens de cima e de baixo. Observou-se que os
vasos tém contrastes opostos nas ponderagdes T1
(hipointensos) e T2* (hiperintensos).
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Table 1 - Comparison of 3D gradient echo sequences for skin vasculature study. The minimum vessel diameter was
determined by observation of the vessel minimum dimensions observed in any 3D image reconstruction. SNR and CNR
values shown are the meanstandard deviation obtained from the 6 healthy volunteers studied.

Tabela 1 - Comparacao das sequéncias eco de gradiente 3D no estudo da vasculatura da pele. O didmetro minimo dos vasos
foi determinado pela observagao das dimensdes minimas dos vasos em qualquer das reconstrugdes 3D. Os valores de SNR
e CNR apresentados correspondem a médiadesvio-padrao obtidos a partir de 6 voluntarios saudaveis.

Ponderacao T1 Ponderagdo T2*
Visualizagdo da vasculatura hipointensidade hiperintensidade
Visualizagdo dos tecidos + -
Diametro minimo dos vasos ~300pum ~300um
SNR 9.243.5 113.4+£19.4
CNR 13.744.7 85.021.5

Figure 2 shows reconstructions of the two 3D gradient
echo sequences tested to visualize skin vasculature,
and table 1 contains a summary of both qualitative and
quantitative evaluation of both sequences. It was
observed that vessels have opposite contrasts in the
two sequences: hypointensity in T1 and hyperintensity
in T2* weightings. Both sequences provide adequate
visualization of vessels, with minimum observed
vessel diameters of ~300m, which is roughly the
spatial resolution of the acquired images. The T2*-
weighted sequence shows higher SNR and CNR in
comparison to the T1-weighted GRE sequence, and
consequently vessels can be more easily depicted and
segmented for further study . Nevertheless, the T1-
weighted provides better anatomical referencing due
to higher signal of non-vascular tissues. The two
sequences thus provide complementary information,
which could be fused into a single image or fused to
T1-weighted SE structural image for improved vessel
visualization.

Conclusions

The use of conventional MRI equipment, within the
clinical setting, appears to provide data that is suitable
for studying skin anatomy and vasculature. In
particular, optimized T1 and T2*-weighted 3D GRE
sequences were shown to give complementary
information that could be used for the study of
pathologies affecting the vascular structure of the skin
such as skin tumors and diabetes.

A figura 2 mostra reconstrugdes das duas sequéncias
3D GRE testadas na visualizagdo da vasculatura da
pele e a tabela 1 contém um sumario da avaliagdo
qualitativa e quantitativa de ambas as sequéncias.
Observou-se que 0s vasos apresentam contrastes
opostos nas duas sequéncias: hipointensos na
ponderacdo T1 e hiperintensos na ponderagdo T2*,
Ambas as sequéncias fornecem uma visualiza¢ao
adequadas dos vasos, com diametros minimos
observados para os vasos de ~300m, valor que traduz
aproximadamente a resolugdo especial das imagens
adquiridas. A sequéncia ponderada em T2* apresenta
valores mais elevados de SNR e CNR em comparagao
com a sequéncia GRE ponderada em TI1 e,
consequentemente, os vasos poderdo ser mais
facilmente detectados e segmentados para estudos
subsequentes . Contudo, a sequéncia ponderada em
T1 fornece melhor referéncia ou localizagdo anatomica
devido a um sinal mais elevada dos tecidos adjacentes
ndo vasculares. As duas sequéncias fornecem entao
informacdo complementar que pode ser combinada
numa Uunica imagem ou fundida a uma imagem
estrutural SE com ponderagdo T1 com o objectivo de
melhorar a visualizagdo dos vasos.

Conclusoes

O uso de equipamento convencional de IRM de
utilizacdo clinica fornece informacdo potencialmente
util no estudo da anatomia da pele e da sua vasculatura.
Em particular, observou-se que as sequéncias
optimizadas 3D GRE de ponderacdo Tl e T2*
fornecem informacdo complementar que podera ser
utilizada no estudo de patologias que afectam a
vasculatura da pele, tais como tumores cutaneos e
diabetes.
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