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Resumo

Introducéo

O carcinoma da prostata € o segundo carcinoma mais frequente no homem. O diagnostico é
feito com base em analise histopatoldgica obtida em biopsia dirigida por ecografia transrectal.
A baixa taxa de detecdo da biopsia sistematica obriga a repeticdo da técnica aumentando os
efeitos secundarios deste procedimento invasivo. A Ressonancia Magnética Multiparamétrica
estd indicada no estadiamento do carcinoma da préstata, e tem vindo a mostrar bons
resultados na detecdo e orientacdo da biopsia. Contudo, a variabilidade destes resultados tém
impedido a sua indicacdo clara no diagndstico. Com a criacdo do score PIRADS (Prostate
Imaging Reporting and Data System) pela ESUR (European Society of Urogenital Radiology)
foi dado um passo no sentido da normalizacdo da técnica que, ainda assim, deve ser

confirmada e aperfeicoada.

Objetivo
Avaliar a utilidade dos diversos pardmetros da Ressonancia Magnética, isoladamente e em
conjunto, na detecdo de carcinoma prostatico em doentes com suspeita clinica e biopsias

negativas.

Materiais e Métodos

No estudo foram incluidos 34 individuos com suspeita de carcinoma prostatico e biopsias
prévias negativas. Foram sujeitos a Ressonancia Magnética Multiparamétrica e nova biopsia
foi realizada posteriormente. Os doentes com baixa probabilidade de carcinoma e que nao
realizaram biopsia foram seguidos prospectivamente. Os parametros avaliados incluem a

ponderacdo T2, ponderacdo em difusédo, estudo dindmico apos contraste e espectroscopia. Os
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exames foram obtidos por um equipamento Magnetom Trio Tim, 3 Tesla, Siemens. Foi usada
antena de coluna com 12 canais e “body phased array” com 16 canais. As imagens foram
classificadas com base no score PIRADS. Com o objetivo de analise os scores foram
dicotomizados: scores 4 e 5 foram considerados como resultado positivo e scores 1, 2 e 3
foram considerados negativos. Foi calculada a sensibilidade, especificidade, acuidade, valor
preditivo positivo e negativo. Foi calculada a area sob a curva (AUC) para cada parametro,
para a combinacdo de parametros excluindo a espectroscopia e para o resultado global da
Ressonancia Magnética. Para cada grau Gleason encontrado calculou-se a média de scores em

cada parametro e as médias foram comparadas.

Resultados

Dos 34 doentes sujeitos a estudo foram identificados 8 carcinomas prostaticos apos resultado
positivo na Ressonancia Magnética. Para o resultado global a sensibilidade foi de 88.89%, a
especificidade de 80%, o valor preditivo negativo de 95.23%, o valor preditivo positivo de
61.54% e a acuidade de 82.35%.

A AUC global foi de 0.887 (p=0.001). A espectroscopia foi o parametro que individualmente
apresentou uma AUC mais elevada com um valor de 0.880 (p=0.006) seguida da ponderacédo
T2 com 0.838 (p=0.015), ponderacdo em difusdo com 0.741 (p=0.083) e por ultimo o estudo
com contraste com 0.713 (p=0.125). A combinacdo da ponderacdo T2, difuséo e estudo com
contraste apresentou uma AUC de 0.856 (p=0.002).

Na comparacdo de medias dos scores em cada grau Gleason ndo se encontrou diferencas

estatisticamente significativas.



Concluséo

A Ressonancia Magnética Multiparamétrica de 3T com ponderacdo em T2, difusdo, contraste
dindmico e espectroscopia € util na detecdo de carcinoma e na orientacdo da biopsia
prostatica. Estes resultados sdo assim mais um contributo no esclarecimento do potencial

papel deste exame imagioldgico no diagnostico do carcinoma prostatico.

Palavras-chave

Carcinoma da prostata; Diagnostico; Ressonancia Magnética; Ponderacdo em Difusdo; Estudo

Dinamico apo6s Contraste; Espectroscopia;



Abstract

Introduction

Prostate cancer is the second most frequent cancer in men. Diagnosis is made based on
histophatologic analysis, obtained by transrectal ultrasound-guided prostate biopsy. The low
rate of detection found in the systematic biopsy forces the repetition of the procedure,
increasing the adverse effects of this invasive technique. Multiparametric Magnetic
Resonance is indicated in prostate cancer staging, and has been showing good results in its
detection and in guided biopsy. However, variable results have hampered a clear indication in
diagnosis. With the creation of PIRADS (Prostate Imaging Reporting and Data System) score
by ESUR (European Society of Urogenital Radiology), it was given a step forward in

achieving the technique normalization, nevertheless, it should be confirmed and improved.

Objectives
The aim is to evaluate the utility of the several parameters included in Magnetic Resonance,
singly and together, in detection of prostate cancer in patients with both clinical suspicion and

negative biopsies.

Methods

In this study there were 34 patients with suspected prostate cancer and negative preview
biopsies. They were subjected to Multiparametric Magnetic Resonance and a new biopsy was
taken later. The patients with low probability of prostate cancer and whom, because of that,
didn’t realize biopsy, were followed and analyzed prospectively. The combination of
parameters includes T2-weighted images, diffusion-weighted, dynamic contrast-enhanced

imaging and spectroscopy. The technique was made with an equipment Magneton Trio Tim, 3
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Tesla, Siemens. It was used spine coil with 12 channels and body phased array with 16
channels. Resulting images were classified based on PIRADS score. For analysis, results were
dichotomized: 4 and 5 were considered a positive result, and 1, 2 and 3 were considered as a
negative result. It were determined sensitivity, specificity, accuracy, positive predictive value
and negative predictive value. ROC curve was made and the area under the curve (AUC) was
determinated for each parameter, for the parameters combination without spectroscopy, and
for the global result of Magnetic Resonance.

For each Gleason grade that was found, range scores in each parameter were calculated and

the ranges were compared.

Results

Within these 34 patients there have been identified 8 prostate cancers after a positive result in
Magnetic Resonance. For the global result, sensitivity was 88.89%, specificity 80%, negative
predictive value 95.23%, positive predictive value 61.54% and accuracy of 82.35%.

Global AUC was 0.887 (p=0.001). Spectroscopy was the parameter with the highest AUC
with 0.880 (p=0.006) followed by T2-weighted with 0.838 (p=0.015), diffusion-weighted
with 0.741 (p=0.083) and for last dynamic contrast-enhanced imaging 0.713 (p=0.125). The
combination of T2-weighted images, diffusion-weighted and dynamic contrast-enhanced
imaging revealed an AUC of 0.856 (p=0.002). The comparison of the ranges in each Gleason

score didn’t show any statistically significant difference.

Conclusion
3T Multiparametric Magnetic Resonance with inclusion of T2-weighted images, diffusion-

weighted, dynamic contrast-enhanced imaging and spectroscopy is a useful technique in



detection of cancer and guiding prostate biopsy. These results give a strong contribution in

clarifying the potential rule of this imaging exam in the diagnosis of prostate cancer.
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Prostate Cancer; Diagnosis; Magnetic Resonance Imaging; Diffusion Weighted MRI;

Dynamic contrast enhanced MRI; RM Spectroscopy;



Lista de abreviaturas

CaP — Carcinoma da prostata

PSA — Antigénio Prostatico Especifico

TC — Tomografia Computadorizada

RM — Ressonéncia Magnética

ADC - Coeficiente de Difusdo Aparente

IV - Intravenoso

RMmp — Ressonancia Magnética multiparamétrica
PIRADS - Prostate Imaging Reporting and Data System
ESUR — European Society of Urogenital Radiology
T - Tesla

ROC - Caracteristica de Operacdo do Receptor

VP — Verdadeiro Positivo

VN — Verdadeiro Negativo

FP — Falso Positivo

FN — Falso Negativo

VPP — Valor Preditivo Positivo

VPN - valor Preditivo Negativo
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Introducéo

O carcinoma da prdstata (CaP) é o segundo carcinoma mais frequente no homem [1].

Cerca de 1 em cada 7 homens caucasianos ira ser diagnosticado com CaP ao longo da vida
[2].

Nos ultimos 20 anos verificou-se um aumento da incidéncia que se explica pela maior
esperanca de vida e pela melhoria do diagndstico precoce. Associadamente a mortalidade tem
decrescido e é considerada a sexta causa de morte por neoplasia [3].

O diagndstico de CaP faz-se com recurso a toque rectal, determinacdo sérica do PSA,
ecografia transrectal e analise histopatologica de amostras obtidas por biopsia ou cirurgia [4].
A incidéncia de CaP aumenta com o aumento do PSA sérico total [5]. A maior limitacdo do
PSA total esta relacionada com a especificidade, podendo esta ser aumentada com recurso ao
ratio PSA livre/total, densidade de PSA e velocidade de PSA [6]. O uso do PSA total e toque
rectal em conjunto apresenta uma sensibilidade de até 90% [7].

A ecografia transrectal pode evidenciar o CaP através de um nodulo hipoecogénico rodeado
por parénquima. Outras patologias prostaticas podem evidenciar-se pela mesma imagem
hipoecogénica e nem sempre o CaP se apresenta deste modo o que torna a ecografia
transrectal pouco especifica e pouco sensivel para a detecdo do CaP. Atualmente o uso clinico
desta técnica imagioldgica é sobretudo para determinacdo do volume prostatico e orientacédo
para a biopsia prostatica [8].

A tomografia computorizada (TC) é pouco util na demonstracdo de patologia intraprostatica e
no estadiamento local. Contudo, mostra eficacia similar a Ressonancia Magnética (RM) na
detecdo de doenca metastatica linfatica e 6ssea [9].

A RM é o exame imagiolégico que apresenta melhores resultados na detecdo do

envolvimento intraprostatico, extensao extraprostatica, invasao das vesiculas seminais e das



estruturas adjacentes. O estadiamento loco-regional do CaP deve ser feito com base na RM
[4].

Outras utilizacbes da RM no CaP incluem o direcionamento da biopsia prostatica,
planeamento da terapéutica e a vigilancia pos-tratamento [10].

A RM mais apropriada para o CaP consiste numa combinacao de uma avaliacdo morfoldgica
e funcional. Deve incluir ponderacdo em T2 e pelo menos duas técnicas “funcionais”:
ponderacdo em difusdo, estudo dinamico apos contraste e/ou espectroscopia [11].

Na ponderacdo em T2 a zona periférica da prostata apresenta sinal hiperintenso contrastando
com a zona central e com a zona da capsula que apresentam sinal hipointenso [12].

A zona periférica apresenta 70 % dos CaP [13]. Nesta regido o CaP apresenta-se como uma
area focal de diminuicdo da intensidade do sinal que é tanto mais acentuada quanto maior o
grau de Gleason. Apresenta contornos irregulares e pode existir efeito de massa na capsula ou
invasdo extracapsular.

Na zona de transicdo a presenca de baixo sinal e a presenca frequente de Hiperplasia Benigna
Prostatica tornam a identificacdo do CaP mais dificil. A presenca de hipointensidade
homogénea em T2, margens indistintas com o aspeto em “erased charcoal sign”, auséncia de
capsula, forma lenticular ou invasdo do estroma fibromuscular sdo indicativos de CaP [11, 14,
15].

A ponderacdo em T2 é a mais informativa sobre a invasio local e estadiamento. E util para
detetar invasdo da gordura periprostatica, assimetria do feixe neurovascular, alteracdo do
angulo rectoprostatico, invasao das vesiculas seminais, invasdo ganglionar e 0ssea [4,16]

A prostatite bacteriana e a hemorragia intraprostatica podem apresentar-se com
hipointensidade de sinal em T2 e levar a um falso diagnostico de CaP [17].

A ponderagdo T1 ndo é atil para diferenciar tecido prostatico mas pode permitir excluir

hemorragia intraprostatica [18].
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Em tecidos com alta densidade celular com membrana celular intacta, como € o caso do CaP,
a ponderacdo em difusdo evidencia restricdo a difusdo que se traduz por elevada intensidade
de sinal com altos valores de b e baixa intensidade de sinal no mapa com origem nos
coeficientes de difusdo aparente (ADC) [11, 14]. A ponderacdo em difusdo permite estimar a
diferenciacdo tumoral, havendo uma relacéo inversa entre os valores ADC e o grau Gleason
[19].

O CaP apresenta caracteristicas comuns a outros tumores sélidos, com aumento da
vascularizacdo por neoangiogenese e aumento da permeabilidade vascular. Através da
administracdo de 0.1 mmol/kg de gadolinio em bolus IV pode-se usar uma sequéncia de
ponderacbes em T1 para aferir a localizacdo do CaP. Idealmente as imagens devem ser
obtidas com um intervalo entre 5-15 segundos e uma duracdo total de 5-10 minutos. A
variacdo da intensidade do sinal ao longo do tempo pode originar um padrao de curva tipo I,
Il ou IlI. A curva tipo Il € a mais indicativa de CaP especialmente se acompanhada da
presenca de uma lesdo focal e assimétrica [11, 14, 20]

A espectroscopia fornece informacdo sobre a concentracdo relativa dos metabolitos celulares
(colina, citrato e creatina). O ratio (colina+creatina)/citrato é calculado e valores elevados
(>0.72 na zona periférica e > 0.80 na zona de transi¢cdo) em dois voxels adjacentes séo
sugestivos de CaP [11, 15] Além de permitir identificar o CaP a espectroscopia é também util
para prever a diferencia¢do do carcinoma e o seu grau Gleason [21].

O diagnostico definitivo faz-se por biopsia ecoguiada por via predominantemente transrectal.
O namero de amostras depende do tamanho da prostata podendo ser adequado colher 10 ou
12 amostras. Mais amostras devem ser colhidas se forem detetadas alteragdes no toque rectal
ou na ecografia transrectal. A recolha de amostras da zona de transi¢do ndo esta indicada num

primeiro procedimento [4] [22].
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O objetivo deste trabalho passa por analisar os diversos parametros da RM individualmente e

em conjunto determinando a sua utilidade em identificar o CaP.
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Materiais e Métodos

Caracteristicas da amostra

Foi desenvolvido um estudo retrospectivo através da analise de doentes com suspeita clinica
de carcinoma prostatico sugerida por alteracdes no nivel de PSA ou toque rectal. Estes foram
sujeitos a biopsia transrectal ecoguiada que teve resultado inconclusivo ou negativo. Por
subsistir davida diagndéstica foram referenciados para a realizacdo de Ressonancia Magnética
Multiparamétrica (RMmp) tendo depois sido sujeitos a nova biopsia. Esta é o “gold standard”
pelo qual sera avaliada a RMmp. Os individuos com RMmp negativa e que ndo realizaram
biopsia devido a baixa probabilidade de carcinoma (apenas 4 doentes) foram sujeitos a
seguimento através da analise dos dados clinicos, laboratoriais e imagioldgicos existentes até
Agosto de 2014, funcionando este seguimento como “gold standard” alternativo neste
reduzido nimero de individuos.

Um total de 40 homens realizaram RMmp a préstata para detecdo de CaP entre Novembro de
2012 e Novembro de 2013. Por auséncia de dados relativos a classificacdo PI-RADS,
resultado da biopsia ap6s RMmp positiva ou seguimento prospectivo ap6s RMmp negativa
foram eliminados 6 doentes do estudo, determinando um grupo de estudo final de 34
individuos (figura 1).

As caracteristicas da amostra em estudo séo apresentadas na tabela 1.
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Doentes sujeitos a RMmp (n=40)

\ 4

Doentes excluidos:
» Auséncia de dados sobre a classificacdo PIRADS (n=2)
» Auséncia de resultados da biopsia ap6s RMmp positiva (n=1)

» Auséncia de seguimento clinico apés RMmp negativa (n=3)

v

Doentes incluidos no estudo (n=34)

Figura 1. Diagrama ilustrativo da selecdo da amostra em estudo; n-numero de doentes; PIRADS-
Prostate Imaging Reporting and Data System; RMmp-Ressonancia Magnética Multiparamétrica.

Idade (anos)
(mediana e intervalo interquartil)

64 (58-67)

PSA (ng/ml)
(mediana e intervalo interquartil)

NuUmero de biopsias prévias
(média e desvio padrao)

Numero de dias entre RMmp e
biopsia (mediana e intervalo
interquartil)

Nuamero de CaP encontrados em
biopsia ap6s RMmp positiva

Gleason
3+3

3+4
4+4

13.5(9.3-27.6)

2.45+1.088

39 (25.375-52.625)

N o1 -

Tabela 1. Anélise descritiva da amostra em estudo. PSA-Antigénio prostatico especifico; RMmp-
Ressonancia Magnética multiparamétrica; CaP-Carcinoma da proéstata.
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Caracteristicas da RMmp

Os exames de RMmp foram obtidos por um equipamento Magnetom Trio Tim, 3 Tesla,
Siemens. Foi usado antena de coluna com 12 canais e body phased array com 16 canais.

Dos 34 doentes em estudo todos eles realizaram ponderacdo T2, ponderacdo em difusédo e
contraste dindmico. Apenas 24 realizaram espectroscopia.

Para obter a reducdo dos movimentos peristalticos e os artefactos dai resultantes foi usado
1mg de glucagon intramuscular.

No estudo com contraste foi usado gadobutrol (gadovist®) tendo sido administrado 0.1 ml por
kg a uma velocidade de 2.5 ml por segundo.

As caracteristicas técnicas da RMmp séo apresentadas na tabela 2.

Tempo Supressao
TR TE Espessura FOV Flip AQuisics de Valor de
quisicoes o
(mseg) (mseg) (mm) (mm) Angle aquisicdo deb gordura
(seg)
T2w TSE
Sagital 4400 127 3 160 - 3 260.4 . Néo
Axial 3600 126 3 160 - 3 256.8 ; Néo
Coronal 3600 126 3 160 - 3 256.8 ) Ndo
0, Sim
e 100,
Difusédo axial 3700 75 3 300 - 8 305.4 500
1000
Estudo - Né&o
contraste 4.97 1.74 3.6 240 12 1 5
dindmico
Espectroscopia 750 145 - 70x84x84 90 6 572.4 : S

Tabela 2. Caracteristicas técnicas. TR-Tempo de repeticdo; TE-Tempo de eco; FOV-Campo de Visao
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Analise de imagem

As imagens provenientes da ponderacdo T2, ponderacdo em difusdo, estudo dinamico e
espectroscopia foram analisadas de forma independente por médicos imagiologistas com larga
experiéncia na aquisicdo de imagem por RM.

Os dados clinicos incluindo PSA, toque rectal e 0 nimero de biopsias prévias negativas eram
dados conhecidos a data da realizacdo da RM.

Em cada parametro foi dado um score de 1 a 5 consoante a imagem obtida e as suas
alteracdes. Os scores obtidos foram somados, sendo o total um ndmero inteiro de 3 a 15 na
auséncia de dados da espectroscopia, ou de 4 a 20 na presenca de dados da espectroscopia.
Esta classificacdo tem como base o score PIRADS (Prostate Imaging Reporting and Data
System) indicado recentemente pela ESUR (European Society of Urogenital Radiology).

O score PIRADS inclui uma analise qualitativa e quantitativa para o resultado da
espectroscopia. Neste estudo a anélise foi feita recorrendo as duas formas possiveis.

Para o resultado global da RM foi também atribuido um score de 1 a 5 indicando a
probabilidade da presenca de carcinoma clinicamente significativo (Likert Scale).

Mais detalhes sobre os parametros relativos ao PIRADS e Likert scale estdo demonstrados na

tabela 3.

Anélise estatistica

Foi calculada a sensibilidade, especificidade, acuidade, valores preditivos positivos e
negativos para cada parametro e para o resultado global da RMmp.

O teste Mann-Whitney foi usado para comparar os resultados dos varios parametros da

RMmp na amostra com CaP e sem CaP.
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Foram construidas curvas ROC para cada pardmetro da RMmp, para a combinacdo de
parametros sem espectroscopia e para o resultado global da RMmp. Foram calculadas as areas
sob a curva. Encontrou-se o melhor valor de cut-off, que maximiza o indice de Youden. Com
base nesse valor determinou-se a concordancia entre a RMmp e a biopsia através do k de
Cohen, uma medida de fiabilidade. A sensibilidade, especificidade, acuidade, valores
preditivos positivos e negativos voltaram a ser calculados para a RMmp com base no valor de
cut-off.

Com o objetivo de comparar os resultados dos diversos parametros consoante o grau de
diferenciacdo tumoral calculou-se a meédia de resultados de cada parametro em cada grau
Gleason encontrado e a comparacgdo dos resultados foi efetuada usando também o teste de
Mann-Whitney.

Sempre que foram reportados resultados do teste Mann-Whitney e se detetou diferencas
estatisticamente significativas ha indicacdo do valor de p e do valor de U.

A analise estatistica foi efetuada recorrendo ao software SPSS verséo 20 e os resultados foram

analisados tendo em conta um nivel de significancia de 0.05.
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PI-RADS

T2 na zona periférica

1.
2.

Intensidade de sinal elevada e uniforme.

Areas geograficas, forma oval ou lineares de intensidade de sinal diminuido. Normalmente mal
demarcadas.

Aparéncia intermédia entre score 2 e 4.

Massa com intensidade de sinal diminuida de forma discreta e homogénea confinada a prostata.

Massa com intensidade de sinal diminuida de forma discreta e homogénea com extensdo extracapsular,
com efeito de massa sobre a capsula ou contacto superior a 1.5 cm com a superficie.

T2 na zona de transigéo

1.
2.

Difuséo

1.

Adenoma heterogéneo com margens bem definidas: “caos organizado”.

Areas de menor intensidade de sinal, homogéneo e com margens bem definidas com origem na zona de
transicao/hiperplasia benigna prostatica.

Aparéncia intermédia entre scores 2 e 4.

Areas de menor intensidade de sinal homogéneo com margens mal definadas: sinal de carvéo apagado
(“erased charcoal sign”)

Semelhante ao 4. Mas com envolvimento do estroma fibromuscular ou do corno anterior da zona de
transi¢do. Normalmente lenticular ou com forma de gota.

Sem redugdo no ADC comparativamente com o tecido prostatico normal. Sem aumento de intensidade
de sinal em altos valores de b (>800).

Hiperintensidade de sinal difuso com valores de b>800 e com baixo ADC. Sem alterag@es focais.
Podem haver alterac@es lineares, triangulares ou geogréficas.

Aparéncia intermédia entre score 2 e 4.
Area focal de reduzido ADC mas isointensidade de sinal com valores de b elevados.

Avrea focal de reduzido ADC com hiperintensidade de sinal com valores de b elevados

Contraste dinamico

1.
2.
3.

+1
+1

Curvatipo 1
Curva tipo 2
Curvatipo 3

Lesdo focal com curva tipo 2-3

Lesdo assimétrica ou lesdo em local anormal com curva 2-3

Espectroscopia — avaliagdo quantitativa

1.
2.

(Col+Cr)/Citrato <0.44 na zona periférica e < 0.52 na zona de transi¢ao

(Col+Cr)/Citrato 0.44-0.58 na zona periférica e 0.52-0.66 na zona de transicao
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3.
4,
&l

(Col+Cr)/Citrato 0.58-0.72 na zona periférica e 0.66-0.94 na zona de transicao

(Col+Cr)/Citrato 0.72-0.86 na zona periférica e 0.80-0.94 na zona de transicao

(Col+Cr)/Citrato >0.86 na zona periférica e > 0.94 na zona de transicao

Espectroscopia — avaliacdo qualitativa

1.

4 - Bl

Pico de Citrato excede o pico de Colina em 2 vezes mais.

Pico de Citrato excede o pico de Colina em entre 1 a 2 vezes mais.
Pico de Colina excede o pico de Citrato.

Pico de Colina excede o pico de Citrato entre 1 a 2 vezes mais.

Pico de Colina excede o pico de Citrato em 2 vezes mais.

Escala Likert-like

Ol ~ geay ™

Doenca clinicamente significativa altamente improvavel
Cancro clinicamente significativo improvavel

Cancro clinicamente significativo equivoca

Cancro clinicamente significativo provavel

Cancro clinicamente significativo altamente provavel

Tabela 3. Escalas de notificacdo de resultados da Ressonancia Magnética Multiparamétrica. ADC-
Coeficiente aparente de difusdo. Col-Colina. Cr-Creatina.
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Resultados

Dos 34 doentes em analise, e tendo em conta o score PI-RADS e a escala Likert (tabela 3), a
RMmp obteve um score de 1 (altamente improvavel) em 7 doentes, score de 2 (improvavel)
em 8 doentes, score de 3 (equivoco) em 6 doentes, score de 4 (provavel) em 5 doentes e score
de 5 (altamente provavel) em 8 doentes.

Com o objetivo de analise procedeu-se a uma dicotomizagéo dos resultados. Os scores 4 e 5
foram considerados como positivos e os scores 1, 2 e 3 foram considerados negativos.

Dos doentes com score de 1, 2 ou 3 apenas se identificou 1 caso de CaP na biopsia ulterior,
Dos doentes com score de 4 detetou-se CaP em 1 caso também. Dos doentes com score 5
existiram 7 doentes com CaP na biopsia.

No total detetaram-se 8 CaP na biopsia realizada no seguimento de RMmp positiva.

Nos calculos em que se usou a soma dos varios parametros PIRADS procedeu-se a uma
conversdo dos valores para uma escala de 1 a 5 por forma a uniformizar os dados que incluem
e excluem o score da espectroscopia.

Os valores da sensibilidade, especificidade, valor preditivo positivo, valor preditivo negativo
e acuidade foram calculados e estdo apresentados na tabela 4.

Exemplos de imagens obtidas nos varios parametros podem ser encontrados nas figuras 2-5.

20



VP VN FP FN Sensibilidade Especificidade VPP VPN Acuidade

T2 7 19 6 2 87.50 (7/8) 76 (19/25) 3043 9048 76.40
(7/13)  (19/21) (26/34)
Difusdo 8 15 10 1  88.89(8/9) 60 (15/25) 44.44  93.75 67.65
(8/18) (15/16) (23/34)
Contraste 6 20 5 3 66.67 (6/9) 80 (20/25) 5454 86.96(20/23) 76.47
(6/11) (26/34)
Espectroscopia 3 18 0 3 50.00 (3/6) 100 (18/18) 100 85.71(18/21) 87.50
(3/3) (21/24)
RMmp 8 20 5 1 99.89 (8/9) 80 (20/25) 6154 9523 82.35
(8/13)  (20/21) (28/34)
RMmp 8 23 2 1 88.89 (8/9) 92 (23/25) 80.00 9583 91.18
(cut-off 3.625) (8/10) (23/24) (31/34)

Tabela 4. Analise comparativa dos resultados dos varios parametros da RM e da combinagéo desses
mesmos parametros (RMmp). VVP=verdadeiros positivos. VN=verdadeiros negativos. FP=falsos
positivos. FN=falsos negativos. VPP=valor preditivo positivo. VPN= valor preditivo negativo.

Figura 2. Imagens obtidas por ponderacio T2 axial (a), difusdo com valor de b de 1000 s/mm? (b) e
mapa ADC (c). Identifica-se na zona de transi¢do uma area bem definida, homogénea, de baixa
intensidade de sinal na ponderacgdo de T2, &rea focal de reduzido ADC e hiperintensidade na difusdo
com alto valor de b. A biopsia posterior identificou um carcinoma da prdstata, gleason 8 (4+4), na
posicao correspondente.

Referéncia: Clinica Universitaria de Radiologia do Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra,
Portugal.
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Figura 3. Imagens obtidas por ponderacdo T2 axial (a) e coronal (b). Identifica-se uma area de
hipointensidade na zona periférica do lado direito, sem efeito de massa. A biopsia posterior
caracterizou esta lesdo como sendo prostatite.

Referéncia: Clinica Universitaria de Radiologia do Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra,
Portugal.

Figura 4. Imagens obtidas na ponderacdo em difusdo, mapa ADC (a) e estudo dindmico, mapa com
base nos valores de Kqns. (b). As curvas cinéticas da concentracdo de gadolinio ao longo do tempo
nas regides suspeitas (c e d) mostram um efeito de washout (curva tipo I11). As zonas suspeitas
apresentam igualmente uma reducdo de ADC e um elevado Ky,ns que pode ser notado pela cor
vermelha. Biopsia posterior identificou um carcinoma prostatico de Gleason 7 (3+4).

Referéncia: Clinica Universitaria de Radiologia do Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra,
Portugal.
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Figura 5. Imagem obtida na espectroscopia. O voxel selecionado apresenta um pico de colina
(Cho) de 3.2 ppm, creatina (Cr) de 3.09 ppm e citrato (Ci) de 2.6 ppm. Pode-se verificar ainda
um ratio (Cho+Cr) /Ci de 3.5. Estes valores sdo sugestivos de carcinoma prostatico.

Referéncia: Clinica Universitaria de Radiologia do Centro Hospitalar e Universitario de
Coimbra, Portugal.

Observando os resultados dos varios parametros da RMmp no grupo de doentes com CaP
comparativamente aos resultados no grupo de doentes sem CaP podemos verificar que o score
da combinacdo de parametros apresenta diferencas estatisticamente significativas (U=28.5,

p<0.001) assim como cada um dos seus parametros em isolado: ponderacdo T2 (U=36.5,
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p=0.002); difusdo (U=50 p=0.014); no estudo dindmico (U=47, p=0.009); espectroscopia
(U=13, p=0.002).

No sentido de comparar os diversos parametros entre si foram feitas as curvas ROC com
calculo da area sob a curva (AUC). Os dados estdo apresentados na figura 6 e 7. Os valores
das AUC e respetivos valores p estdo apresentados na tabela 5.

O valor da AUC avalia a capacidade diagnostica de um teste e permite assim avaliar de forma
relativa os diversos parametros da RMmp. Neste estudo a combinagdo de parametros revelou
o valor mais elevado (0.887). A espectroscopia foi o melhor parametro isolado (0.880),
seguido da ponderacdo T2 (0.838), difusdo (0.741) e contraste (0.713).

Nas curvas ROC com p<0.05 (ponderacdo T2, Espectroscopia, RMmp sem Espectroscopia e
RMmp) podemos concluir que os seus valores AUC sdo significativamente diferentes de 0.5
(exclui-se a hipotese nula). Nas curvas ROC com p>0.05 (ponderacdo em Difusdo e
Contraste) ndo podemos concluir que haja capacidade diagndstica significativa.

Com base na determinacdo dos diversos indices de youden para cada parametro apurou-se o
valor de cut-off para o qual o teste apresentava o valor mais elevado. Estes dados podem ser
consultados na tabela 5.

Tendo em conta o valor de cut-off de 3.625 para a RMmp calculou-se a sensibilidade,
especificidade, valor preditivo positivo, valor preditivo negativo e acuidade que estdo
apresentados na tabela 4. A concordancia (indicada pelo k de Cohen) entre a RMmp com o

cut-off de 3.625 e a biopsia (gold standard) € substancial (k=0.781, p<0.001).

24



—T2
== Difuséo

Contraste
==Espectroscopia
==== Linha de referéncia

Sensibilidade

00 0,2 n',4 DI,E 03 10
1 - Especificidade

Figura 6. Curvas ROC de cada pardmetro da RMmp: Ponderagdo T2, Difusdo, Contraste e
Espectroscopia.
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Figura 7. Curva ROC da combinacdo de parametros excluindo a espectroscopia, e curva ROC do
global da RMmp.
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AUC P Cut-off indice de

Youden

T2 0.838 0.015 35 0.611

Difusao 0.741 0.083 4.5 0.556

Contraste 0.713 0.125 4.5 0.611

Espectroscopia 0.880 0.006 2.5 0.667

RMmp sem 0.856 0.002 35 0.649
espectroscopia

RMmp 0.887 0.001 3.625 0.809

Tabela 5. Valores das areas debaixo da curva (AUC) e niveis de significancia (p)
para cada parametro da RM e para a combinacdo de pardmetros (RMmp).

Apbs os célculos dos diversos indices de youden apresenta-se o valor mais alto e o
valor de cut-off correspondente.

Fazendo uma andlise dos casos positivos na biopsia calcularam-se as médias dos scores em
cada parametro da RM para cada grau de diferenciacdo tumoral Gleason. Estes dados podem
ser consultados na tabela 6.

Apesar de se notar um claro aumento no scores dos parametros da RM a medida que aumenta
0 grau de Gleason ndo se detetou diferenca significativa através do teste Mann-Whitney para

qualquer parametro.

T2 Difuséo Contraste Espectroscopia RMmp
Gleason 4 5 3 NA 4
3+3
Gleason 4.4 5 4.2 3.7 4.8
3+4
Gleason 5 5 5 4 5
4+4

Tabela 6. Para cada grau de Gleason estd apresentado o valor médio dos
scores obtidos em cada pardmetro da RM. Para o valor de Gleason 3+3 nédo ha
dados da espectroscopia. NA=Nao Aplicavel
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Discussao

O diagnostico definitivo do CaP faz-se com recurso a imagem histologica e, essencialmente,
recorrendo a biopsia prostatica transrectal ecograficamente guiada. Este procedimento tem
uma baixa taxa de detecdo de CaP exigindo uma repeticdo do procedimento quando a duvida
clinica se mantém [23].

Apresenta efeitos adversos a nivel fisico e psicologico com frequéncia varidvel nos diferentes
estudos. Infecdo, hematospermia, hematdria, rectorragia e retencdo urinaria sdo o0s sintomas
mais frequentes e com grande impacto na morbilidade [24]. H& necessidade de hospitalizacéo
em cerca de 2.5% do doentes podendo ocorrer urosépsis (1.2% das biopsias) com importante
ameaca de vida [25].

Tendo em conta este cenario no diagnostico de CaP torna-se importante encontrar uma
solucdo para o problema clinico que advém das biopsias repetidas e dos seus riscos. A RM ¢é
um método que permite avaliar a anatomia, angiogenese, densidade celular e composicéao
bioquimica da prostata. E um método ndo invasivo que surge assim com potencial para a
detecdo do CaP.

Grandes variacgdes nos protocolos de aquisicdo de imagem e variacOes de interpretacdo levam
a uma auséncia de consenso e fazem da RM uma técnica imagioldgica que tem uma indicacéo
indefinida no que respeita a detecdo do CaP, tendo, contudo, um papel determinante no seu
estadiamento [4].

Neste estudo usou-se um equipamento de 3 T com antena de coluna de 12 canais e body
phase array de 16 canais. Porém duvidas persistem sobre o equipamento de RM mais
apropriado. O uso de antena endorrectal apresenta um sinal/ruido superior, mas torna-se mais
dispendioso e apresenta uma menor aceitabilidade por parte do doente em relacdo a antena

pélvica. As vantagens da antena endorrectal s&o encontradas sobretudo com o uso de RM de
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1.5 T [26]. Com 3T ha um aumento da relacdo sinal/ruido em relacdo a 1.5 T e 0 uso de
antena endorrectal pode ser dispensado apesar de comparativamente os resultados serem ainda
controversos. Ha estudos que indicam igual eficacia dos dois tipos de antenas em RM de 3T
[27] e outros indicam uma eficécia superior do uso da antena endorrectal em 1.5 T em relacédo
a RM de 3 T sem antena endorrectal [28].

No sentido de padronizar a técnica e de a otimizar foi desenvolvido pela ESUR um sistema de
classificacdo de lesGes prostaticas designado por PI-RADS (Prostate Imaging Reporting and
Data System) [11]. A escala Likert-like com scores de 1 a 5 é também normalmente usada e,
comparativamente ao score PI-RADS apresenta eficacia semelhante na detecdo de CaP na
zona periférica e uma superior capacidade de detecdo na zona de transicdo [29, 30].

A variacdo de interpretacdo da imagem entre observadores é uma fonte importante de
variabilidade dos resultados e 0 aumento da formacdo dos médicos imagiologistas que fazem
a leitura esta associada a um aumento da reprodutibilidade da RMmp e da sua eficacia
diagnostica [31].

A RM multiparamétrica inclui a ponderacdo T2, ponderacdo em difusdo, contraste dindmico e
espectroscopia. Os resultados de cada um dos parametros variam consideravelmente estre 0s
diversos estudos.

A ponderacdo T2 esta indicada para a detecdo, localizacao e estadiamento. Deve ser obtida no
plano sagital, axial e coronal. O uso de um agente antiperistaltico diminui os artefactos
relacionados com os movimentos intestinais, tendo sido usado 1mg de glucagon intramuscular
neste estudo. O uso de uma antena endorrectal ndo é um requerimento obrigatorio e a antena
pélvica exige um minimo de 16 canais [11].

No presente estudo para a ponderacdo T2 obteve-se uma sensibilidade de 77.78 % e
especificidade de 76 %. Foi determinado um baixo VPP de 30.43 % e um elevado VPN de

90.48 %. A AUC foi de 0.838 (p=0.015).
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Na bibliografia as sensibilidades e especificidades reportadas para a ponderacdo T2 variam
entre 22-85% e 50-99% respetivamente com uma areas debaixo da curva estimada de 0.78 no
que se refere a detecdo. O estadiamento tem uma diferenca de resultados ainda maior com
sensibilidade de 14.4-100% e especificidade de 67-100% [32].

Podemos assim constatar que os valores para a sensibilidade e especificidade neste estudo séo
elevados e sdo semelhantes aos valores mais elevados previamente reportados. A AUC de
0.838 ¢ relativamente mais elevada que aquela que era estimada. O facto de a sensibilidade
ser superior a especificidade, ainda que ligeiramente, é algo que vai de encontro com o
previsto, sendo os parametros funcionais aqueles que atribuem um aumento da especificidade
a RMmp [11].

A ponderacdo em difusdo coloca em evidéncia o CaP através de areas com diminuicdo da
difusdio. E uma técnica réapida e simples que apesar de apresentar uma menor resolucio
espacial se torna util como técnica suplementar. Aumenta a detecdo e estadiamento e é Gtil na
determinacéo da agressividade tumoral e vigilancia pos-tratamento [19, 33].

A sensibilidade da técnica pode ser ajustada tendo em conta diferentes gradientes
sensibilizadores de difusdo (valores de b). O valor de b depende da amplitude, da duracéo de
aplicacdo e do tempo de intervalo entre os gradientes. Apesar de ndo estar estabelecido um
valor de b 6timo para a detecdo do CaP, estd indicado que o protocolo de detecdo deva ser
obtido com imagens axiais em sequéncia eco-planar com pelo menos trés valores de b: 0, 100
e 800-1000 s/mm2. No célculo dos mapas ADC o valor b mais alto deve ser de 1000 s/mm?
[11].

Neste estudo usaram-se 4 valores de b: 0, 100, 500 e 1000 s/mm2.

Os resultados na detecdo de CaP da ponderacdo em difuséo variam consideravelmente tendo
em conta especificidades da técnica e da amostra em estudo. Estdo indicados valores que

variam entre 57-91.3% para a sensibilidade e 57-100% para a especificidade [32].

29



Neste estudo os valores para a sensibilidade e especificidade sdo de 88.89 e 60%
respetivamente. Apesar da alta sensibilidade demonstrada, a especificidade foi apenas
moderada e, comparativamente aos outros parametros, teve o valor mais baixo. Foi também a
técnica que apresentou o0 maior numero de falsos positivos. Estes resultados foram motivados
pela presenca de lesGes que cursam igualmente com diminuicdo da difusdo, mais
especificamente a hiperplasia benigna da prostata.

Na bibliografia a ponderacdo em difusdo € indicada como sendo uma das técnicas mais
eficazes. Numa metanalise recente demonstrou melhores resultados que a ponderacdo em T2 e
que o estudo dindmico do contraste tendo apresentado um AUC de 0.85 [34].

Neste estudo a difusdo apresentou uma AUC de 0.741 (p=0.083), inferior a AUC reportada, e
inferior também ao valor da AUC da ponderacdo em T2. Por apresentar um valor de p>0.05
ndo podemos concluir que haja capacidade diagndstica estatisticamente significativa se usado
como parametro isolado.

O estudo dinamico apds contraste permite avaliar a vascularizacdo da prostata. Consiste numa
série de imagens ponderadas em T1 antes a ap6s bolus 1V do contraste. Requer alta resolucao
temporal (<10s) a custa de baixa resolucdo espacial. A avaliacdo dos resultados pode ser feita
por analise qualitativa, quantitativa ou semi-quantitativa [11].

Na abordagem quantitativa o estudo dindmico permite aferir a constante de transferéncia entre

o volume vascular e espaco extravascular extracelular (k™"

), a taxa constante entre o espago
extravascular extracelular e o volume vascular (kep) € 0 volume do espago extravascular
extracelular por unidade de volume de tecido (Ve). No CaP todos estes valores estdo
aumentados.

A abordagem semiquantitativa faz uso de varios valores relacionados com a curva

intensidade-tempo como o tempo necessario para atingir o pico de intensidade, aumento
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relativo da intensidade, taxa de wash-in e taxa de washout. O CaP caracteriza-se por aumento
de intensidade mais pronunciada e precoce.

A abordagem qualitativa faz-se avaliando a forma da curva intensidade-tempo tendo em conta
trés formas de curvas padrao: estavel (tipo I, “steady”), planalto (tipo II, “plateau’) e washout
(tipo 1I1). A curva tipo Il € a mais tipica de CaP mas pode ocorrer CaP com presenca de
outras curvas [15]. Apesar de duvidas sobre qual o melhor protocolo e o0 melhor método de
analise, a abordagem qualitativa é aquela que foi aconselhada recentemente pela ESUR [11].
Neste estudo os parametros quantitativos foram determinados mas ndo foram alvo de
avaliacdo, tendo esta sido feita com base nos resultados qualitativos. O contraste dinamico
demonstrou uma sensibilidade e especificidade que estdo dentro dos valores expectaveis e
foram de 66.67 e 80% respetivamente. Demonstrou uma AUC de 0.713 (p=0.125). Na
bibliografia tém sido reportadas valores de sensibilidade e especificidade de 52-96% e 65-
95% respetivamente, com uma AUC estimada de 0.91 [32].

Tal como era esperado revelou-se uma técnica mais especifica que a ponderacdo em T2. Foi,
contudo, a técnica que apresentou a AUC mais baixa. Tal como a ponderacdo em difusdo o
nivel de significancia (p=0.125) ndo permite concluir que se trata de um parametro
estatisticamente eficaz em identificar doenca quando usado isoladamente.

A espectroscopia permite avaliar a presenca de diferencas ao nivel da constitui¢cdo do tecido
prostatico e detetar aquelas que indiciem CaP. Esta técnica requer o uso de antena endorrectal
a 1.5 T e aumenta consideravelmente o tempo de exame. O seu uso depende da sua
disponibilidade e da experiencia local [11]. Neste estudo o uso de RM de 3T permitiu a
possibilidade de ndo usar a referida antena.

Os resultados desta técnica podem ser abordados de forma qualitativa ou quantitativa. A
abordagem qualitativa é baseada na analise visual dos picos de colina/creatina e citrato. Na

abordagem quantitativa estas alteracdes sdo quantificadas e o ratio é calculado.
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A espectroscopia tem igualmente resultados bastante variaveis com sensibilidade de 29-89%,
especificidade de 62-95% e AUC de 0.82 [32]. Apesar dos resultados controversos foi
demonstrado numa metanalise recente a superior eficacia desta técnica em relacdo as demais,
com valores observados de 92% no que respeita a sensibilidade [35].

Neste estudo a sensibilidade e especificidade obtidas foram de 50 e 100%. Apesar do alto
valor de especificidade, a sensibilidade foi baixa e foi o valor mais baixo registado
comparativamente aos restantes parametros. A AUC foi de 0.880 (p=0.001) e foi a mais alta
registada.

A AUC da combinacédo de T2, difusdo, contraste dinamico foi de 0.856 (p=0.002) tendo sido
inferior ao AUC global (que inclui espectroscopia) que foi de 0.887 (p=0.001) demonstrando
assim o papel positivo da combinacdo da espectroscopia aos restantes parametros.

Estes valores de sensibilidade e especificidade associados a um cut off mais baixo (2.5) que o
valor considerado como positivo para a técnica (4) permite deduzir que poderiamos aumentar
significativamente a sensibilidade, ainda que com perda de especificidade, se baixassemos o
limiar em que consideramos o resultado positivo.

A disparidade de resultados pode dever-se ao facto de a espectroscopia poder ser abordada de
forma qualitativa e quantitativa e por exigir mais recursos técnicos e temporais que 0s
restantes parametros o que faz com que seja menos frequentemente realizada.

No entanto fica demonstrado a vantagem da sua utilizacdo e o seu papel promissor como
elemento constante nos protocolos de RMmp.

A combinagdo dos pardmetros da RM permite aumentar a eficacia na detecdo de CaP na
maioria dos estudos cientificos. O valor da AUC tende a aumentar a medida que se adicionam
parametros funcionais a ponderacdo T2 [36]. Ainda assim existem estudos cientificos
divergentes que exigem uma analise cuidada sobre os resultados da combinacdo de

parametros. Estes estudos indicam que o beneficio apenas se verifica para a combinacéo de
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dois parametros funcionais, ndo havendo alteracbes com adi¢do de um terceiro [37] e que a
combinacdo T2 com difusdo pode até ter um resultado global pior que cada pardmetro
isoladamente [34].

Neste estudo o global da RMmp apresentou uma AUC de 0.887 (p=0.001), tendo sido
superior ao valor correspondente para a ponderacdo T2, difusdo, contraste dinamico e para a
combinacéo deste trés parametros.

Um dado predominante a maioria dos artigos cientificos nesta area € a identificacdo de um
elevado valor preditivo negativo em contraste com um moderado valor preditivo positivo [38,
39, 40].

Os resultados no nosso estudo encontram-se em concordancia com esses dados. O VPP foi
bastante mais baixo que o VPN na ponderacdo T2 (30.43% para 90.48%), na ponderacdo em
difusdo (44.44% para 93.75%) e no contraste dindmico (54.54% para 86.96%). Uma excec¢do
nesta tendéncia foi a espectroscopia (100% para 85.75%).

A analise global da RMmp apresentou sensibilidade de 88.89%, especificidade de 80%, VPN
de 95.23%, VPP de 61.54% e uma acuidade de 82.35%.

O facto de a biopsia ndo ter uma taxa de detecdo de 100% pode ter induzido uma
sobrestimacdo do nimero de falsos positivos (ao ndo identificar o CaP nos doentes com RM
positiva) e de verdadeiros negativos (ao ndo identificar o CaP nos doentes com RM negativa).
Consequentemente uma sobrestimacdo do VPN e substimacdo do VPP pode ter contribuido
para acentuar esta diferenca neste estudo.

Né&o obstante, destes resultados pode-se depreender que a RM por si s6 ndo tem capacidade ao
nivel da detecdo para substituir a anélise histopatoldgica no diagnéstico de CaP. Um elevado
valor preditivo positivo € necessario para evitar ao minimo a iatrogenia em tecido prostatico

normal.
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Assim, atualmente o valor potencial da RMmp passa sobretudo por identificar zonas de risco
e direcionar a biopsia, permitindo a realizacdo de menos biopsias, mais doentes corretamente
identificados e menos casos de CaP por identificar [41].

No que respeita a determinacdo da agressividade do tumor sabe-se que a biopsia guiada
ecograficamente tende a aferir erradamente o grau Gleason numa percentagem de casos
consideravel [42, 43]. Em relacdo a RMmp, tal como ja foi referido, esta determinada uma
correlacéo entre os seus resultados e a histologia.

Em relacdo ao grau de Gleason foi demonstrado haver uma relacdo com os resultados dos
mapas ADC [19], com o récio tumor-musculo na ponderacdo T2 [44], com 0 racio
creatina+colina-citrato na espectroscopia [21] e com o gradiente washout [45] e valores de
K" no estudo com contraste [46].

Esta correlacdo permite dirigir a biopsia a zona mais propicia a identificar o grau Gleason
mais elevado propiciando assim um diagnostico mais fidedigno com repercussdes importantes
ao nivel da atitude clinica.

Apesar de se notar diferencas de resultados entre os varios graus de Gleason, ndo foram
notadas diferencas estatisticamente significativas em nenhuma das técnicas.

Neste estudo, vérias limitagdes podem ser encontradas. Em primeiro lugar, o tamanho
reduzido da amostra e, particularmente, do nimero de carcinomas detetados pode ter sido
insuficiente para a precisdo dos resultados dos varios parametros. Este fato é ainda mais
evidente no caso da espectroscopia uma vez que ndo foi realizada a todos os doentes da
amostra. Em segundo lugar, a amostra em estudo pode nédo representar o total de doentes com
suspeita clinica de carcinoma, uma vez que so aqueles com biopsia negativa foram estudados,
podendo, assim, ter havido um viés de selegé&o.

Em terceiro lugar, o uso de um “gold standard” alternativo, o seguimento clinico, pode ter

levado a determinacfes incorretas uma vez que casos negativos podem nao ter sido
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encontrados devido a insuficiente duracdo do seguimento. Em quarto lugar, o “gold standard”
da maioria dos doentes, a biopsia prostatica, ndo apresenta caracteristicas diagnosticas que
permita estabelecer com certeza a auséncia de doenca ou a correta identificacdo
histopatoldgica dos casos positivos. Para tal contribui ainda mais o fato de a biopsia ter sido
realizada por varios médicos urologistas e as amostras analisadas por varios médicos
patologistas. Em quinto lugar, ndo foi realizado neste estudo uma avaliacdo da variabilidade
interobservador, tendo cada resultado da RM sido avaliado por um uUnico médico
imagiologista.

Concluindo, no presente estudo os elevados valores de sensibilidade e VPN encontrados para
o global da RMmp tornam este método extremamente eficaz na exclusio de CaP. A
semelhanca de estudos semelhantes, a RMmp surge como um potencial interveniente no
diagnostico de CaP, mais concretamente na orientacdo da biopsia. O conjunto combinado dos
varios parametros da RM mostrou-se superior a cada parametro isoladamente. A
espectroscopia demonstrou bons resultados de especificidade e VPP. A sua avaliacdo custo-

efetividade deve ainda ser determinada.
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