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Espectroscopia por ressonância magnética no diagnóstico
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OBJETIVO: Demonstrar a experiência na implantação de um protocolo de espectroscopia por ressonância
magnética do 1H tridimensional (3D 1H MRSI), disponível comercialmente, aplicando-o em pacientes com
suspeita de neoplasia prostática e com diagnóstico estabelecido de tumor prostático. MATERIAIS E MÉTO-
DOS: Estudo realizado de forma prospectiva, em 41 pacientes com idades entre 51 e 80 anos (média de 67
anos). Dois grupos foram formados: pacientes com uma ou mais biópsias negativas para câncer e antígeno
prostático específico elevado (grupo A) e pacientes com câncer confirmado por biópsia (grupo B). Procurou-
-se, a partir dos resultados da ressonância magnética e espectroscopia por ressonância magnética, determi-
nar a área-alvo (grupo A) ou a extensão do câncer conhecido (grupo B). RESULTADOS: No diagnóstico de
câncer de próstata a espectroscopia por ressonância magnética apresentou especificidade abaixo da descrita
pela literatura, cerca de 47%. Já para o estadiamento do tumor diagnosticado, houve correspondência com
a literatura. CONCLUSÃO: A implantação e padronização da espectroscopia por ressonância magnética per-
mitiram a obtenção de informações importantes para o diagnóstico presuntivo da existência de câncer de
próstata, combinando as imagens por ressonância magnética com os dados metabólicos da espectroscopia
por ressonância magnética.
Unitermos: Espectroscopia por ressonância magnética; Próstata; Neoplasia prostática.

OBJECTIVE: To report an experiment involving the introduction of a protocol utilizing commercially available
three-dimensional 1H magnetic resonance spectroscopy imaging (3D 1H MRSI) method in patients diagnosed
with prostatic tumors under suspicion of neoplasm. MATERIALS AND METHODS: Forty-one patients in the
age range between 51 and 80 years (mean, 67 years) were prospectively evaluated. The patients were divided
into two groups: patients with one or more biopsies negative for cancer and high specific-prostatic antigen
levels (group A), and patients with cancer confirmed by biopsy (group B). The determination of the target-
area (group A) or the known cancer extent (group B) was based on magnetic resonance imaging and MRSI
studies. RESULTS: The specificity of MRSI in the diagnosis of prostate cancer was lower than the specificity
reported in the literature (about 47%). On the other hand, for tumor staging, it corresponded to the specificity
reported in the literature. CONCLUSION: The introduction and standardization of 3D 1H MRSI has allowed
the obtention of a presumable diagnosis of prostate cancer, by a combined analysis of magnetic resonance
imaging and metabolic data from 3D 1H MRSI.
Keywords: Magnetic resonance spectroscopy imaging; Prostate; Prostatic neoplasm.
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Unidos, fez com que esta doença tenha se
tornado um importante problema médico,
de saúde pública e socioeconômico(1,2). No
Brasil, em 2008, estimam-se 49.530 casos
novos deste tipo de câncer, segundo o Ins-
tituto Nacional de Câncer(3).

Todavia, apesar do exame palpatório da
próstata ser a primeira ferramenta diagnós-
tica, este se limita por apresentar resultado
negativo para nódulos não palpáveis (está-
dio T1c) (4).

A incerteza a respeito do valor do limite
superior para o rastreamento de câncer com
o antígeno prostático específico (PSA) e
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INTRODUÇÃO

O aumento da incidência do câncer de
próstata, de 86.000 casos em 1985 para
218.890 casos em 2007 só nos Estados
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sua pouca especificidade contribuem para
dois desafios clínicos atuais: somente um
em quatro homens com PSA > 4,0 ng/ml
apresenta câncer de próstata na biópsia, e
cerca de um terço dos cânceres de próstata
é detectado em homens com PSA normal(5).

O ultrassom, amplamente utilizado em
virtude do seu custo relativamente baixo,
ao ser realizado com a sonda transretal ofe-
rece a melhor oportunidade de guiar a bióp-
sia da glândula(6,7). Porém, limita-se ao es-
tadiamento local, pela dificuldade no diag-
nóstico precoce da extensão extracapsular
e a alta dependência do operador, o qual
limita a reprodutibilidade da técnica(8,9).

Entre as demais técnicas radiológicas,
a ressonância magnética (RM) é a ferra-
menta diagnóstica mais útil para avaliação
dos estádios do tumor, principalmente
quando se a utiliza com a bobina endorre-
tal(8). A imagem por RM possui sensibili-
dade significativamente maior (51–89%)
na detecção do tumor quando comparada
com a ultrassonografia transretal (USTR)
(27–86%). Mas, da mesma forma, ambas
têm baixa especificidade (58–94%)(8,9).

Recentemente, surgiu a espectroscopia
por ressonância magnética (ERM) como
nova esperança diagnóstica. Ela é capaz de,
a partir das informações anatômicas prove-
nientes das imagens de RM, demonstrar os
indicadores metabólicos detectados na glân-
dula prostática, aprimorando a acurácia na
provável localização do tumor(8,10–14). No
Brasil, ainda são poucos os serviços de RM
que possuem condições técnicas para rea-
lizar o exame da próstata com espectrosco-
pia. Além disso, esta técnica não possui
cobertura nem pelos planos de saúde, nem
pelo Sistema Único de Saúde.

Diante da perspectiva real da melhora
significativa no diagnóstico do câncer de
próstata com a ERM, procurou-se imple-
mentar um protocolo de aquisição de da-
dos espectroscópicos no Departamento de
Diagnóstico por Imagem (DDI) da Univer-
sidade Federal de São Paulo/Escola Pau-
lista de Medicina (Unifesp/EPM).

MATERIAIS E MÉTODOS

O estudo foi realizado de forma pros-
pectiva, entre fevereiro de 2004 e dezem-
bro de 2005, em 41 pacientes do sexo mas-
culino com idades entre 51 e 80 anos (mé-

dia de  67 anos), encaminhados pelo Nú-
cleo de Pesquisa em Próstata (Nuppro) da
Unifesp/EPM. Neste período, o Nuppro
atendeu cerca de 2.000 pacientes.

Os pacientes foram divididos em dois
grupos, caracterizados como segue:

Grupo A – Pacientes com suspeita diag-
nóstica clínico-laboratorial de câncer, cons-
tituído por 28 pacientes, selecionados por
possuírem uma ou mais biópsias negativas,
e persistência de PSA elevado e/ou exame
de toque retal alterado.

Grupo B – Pacientes com diagnóstico
confirmado de câncer de próstata, consti-
tuído por 13 pacientes, selecionados por
possuírem biópsia positiva (um Gleason 3,
um Gleason 5, três Gleason 6, seis Gleason
7, dois Gleason 8).

Os pacientes do grupo A com suspeita
diagnóstica apresentaram indicação de bióp-
sia prostática por persistência de PSA ele-
vado. Nestes, foi realizada a ERM para se
identificar as possíveis áreas alteradas a se-
rem abordadas na biópsia guiada por US.

Nos pacientes do grupo B, além da iden-
tificação do local do tumor, também foi
realizado estadiamento locorregional do
câncer prostático pela RM. Os pacientes
pertencentes a este grupo não foram biop-
siados após a ERM, uma vez que as bióp-
sias anteriores já eram positivas.

Este protocolo foi previamente subme-
tido e aprovado pelo Comitê de Ética Mé-
dica da Unifesp/EPM. Todos os pacientes
assinaram termo de consentimento infor-
mado e esclarecido.

Protocolo de exame

Preparo e posicionamento do paciente

O preparo do paciente para realizar o
exame se resumiu ao jejum de quatro ho-
ras e aplicação de droga antiespasmódica
por via intravenosa. Não foi realizada la-
vagem intestinal. Todos os pacientes foram
instruídos previamente quanto ao exame.

A colocação da bobina endorretal foi
feita em decúbito lateral esquerdo. As ca-
racterísticas da bobina indicam que a linha
azul presente em sua haste deve ficar vol-
tada para a direção ventral, em relação ao
paciente, e a primeira porção da haste es-
teja posicionada ao nível da borda anal. A
cabeça da bobina endorretal foi protegida
com preservativo sem lubrificante, interna-
mente, e lubrificada com Xilocaína® em

gel, por fora do preservativo. Em seguida,
foi feita a insuflação do balão presente na
cabeça da bobina com 100 ml de ar, para
distender a parede do reto, mantendo o
suporte de segurança para evitar escape da
bobina e a perda do preservativo. Comple-
tada a operação, o paciente foi posicionado,
lentamente, em decúbito dorsal, seguran-
do-se a haste da bobina.

O posicionamento consistiu em conec-
tar as bobinas endorretal, arranjo-de-fase e
as bobinas de coluna (SP’s), com o obje-
tivo de otimizar a aquisição das imagens e
da espectroscopia.

Com essas manobras, o paciente ficou
posicionado em decúbito dorsal, com os
pés entrando primeiro no equipamento e os
braços para baixo. Por fim, o paciente foi
instruído para que durante o exame se man-
tivesse imóvel, respirando suavemente e
sem contrair o canal anal.

Técnica do exame

Protocolo de aquisição de imagens por RM

Todos os exames foram realizados em
equipamento Magnetom Sonata (Siemens
Medical Systems; Erlangen, Alemanha) de
1.5 T e gradiente de 43 mT/m, no DDI-Uni-
fesp/EPM.

A bobina de radiofrequência de corpo,
presente no próprio equipamento, foi usada
para a excitação, e a bobina endorretal,
combinada com a bobina matricial, na re-
gião pré-púbica do paciente; as SP’s, loca-
lizadas na região pré-sacral do paciente,
foram usadas na recepção do sinal de RM.

A programação do exame de RM foi
realizada conforme preconizado na litera-
tura e demonstrado na Figura 1(8,10–13,15–18).
No Quadro 1 tem-se um resumo dos parâ-
metros das sequências utilizadas.

No plano sagital, o posicionamento foi
realizado de acordo com o maior eixo da
próstata, alinhando-se a sínfise púbica à
coluna lombar. No plano coronal, angulou-
-se o bloco pelo maior eixo da próstata. No
plano axial angulou-se de acordo com o
maior eixo da próstata, de modo a posicio-
nar as imagens da sínfise púbica até o fi-
nal das vesículas seminais.

A injeção de contraste paramagnético
(10 ml) foi realizada de forma sistemática
nos pacientes, após realizar a espectrosco-
pia, em sequências ponderadas em T1, com
saturação de gordura.
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Protocolo para captação dos dados
espectroscópicos

Empregou-se um sistema de múltiplos
volumes na seleção do volume espectros-
cópico de interesse, adquirido pela sequên-
cia PRESS CSI 3D híbrida (TR 1.300/TE
120 ms; FOV 60–100 cm2; voxel 0,10–0,22
cm3; 4–5 aquisições), disponível comercial-
mente pela Siemens Medical Systems, de
modo a minimizar possíveis artefatos das
estruturas periprostáticas.

A programação da ERM foi realizada
com as imagens ponderadas em T2 nos três
planos ortogonais. Dessa forma, foi reali-
zado o estudo de todo o volume prostático,
conforme mostra a Figura 2. Além de ser
angulada livremente, sem prejuízo na aqui-
sição espectroscópica, a sequência de ERM
ofereceu a possibilidade de se utilizar oito
barras de saturação externas, com 30 mm
de espessura, posicionadas ao redor da
próstata, minimizando os efeitos da não ho-

mogeneização de campo pelo efeito de sus-
cetibilidade magnética, originadas no ar do
interior da bobina, nas estruturas ósseas, na
gordura periprostática e na urina presente
na bexiga e na uretra peniana.

Para a espectroscopia de próstata utili-
zou-se a supressão espectral, tanto da água
quanto da gordura, de acordo com o pre-
conizado na literatura(8,10–13,15–18), fazendo
com que os lipídios presentes na glândula
prostática não interferissem na aquisição.

O tempo total de exame, incluindo o
posicionamento do paciente, a aquisição de
imagens de RM e dos dados espectroscó-
picos, ficou em torno de 45 minutos.

Análise das imagens e dos dados
espectroscópicos

Os exames foram analisados por dois
examinadores em consenso, a respeito da
análise morfológica, e por um examinador,
em relação à análise espectral.

Quadro 1 Parâmetros das sequências de RM utilizadas no protocolo.

Sequência

Axial T2 FSE

Coronal T2 FSE

Sagital T2 FSE

Axial T1 FSE

Axial SG Gd

N° de imagens

24

16

19

24

24

Espessura (mm)

3,0

3,0

3,0

3,0

3,0

TR (ms)

3.000–3.900

3.000–3.900

3.200–4.200

500–650

500–650

TE (ms)

94–100

94–100

94–100

12–14

12–14

Matriz

480 × 512

512 × 512

512 × 512

464 × 512

464 × 512

FSE, fast spin echo; SG, saturação de gordura; TR, tempo de repetição; TE, tempo de eco.

Figura 1. Programação do exame de RM de próstata. Representação da programação dos planos axial, coronal e sagital.

Figura 2. Modelo de programação da ERM de próstata. Utilização dos três planos ortogonais, angulando o multi-voxel livremente e com as oito barras de
saturação posicionadas de forma a minimizar os artefatos.
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A primeira etapa constou da análise das
sequências para avaliação da morfologia
prostática, áreas de alteração de sinal na
zona periférica e na zona de transição, iden-
tificação de possíveis resíduos hemáticos,
avaliação da gordura periprostática e inte-
gridade da vesícula seminal.

A segunda etapa constou da análise da
aquisição pela espectroscopia. O pós-pro-
cessamento foi realizado numa estação de
trabalho Leonardo® (Siemens Medical Sys-
tems; Erlangen, Alemanha). Os dados es-
pectroscópicos foram medidos após a cor-
reção da linha de base, do desvio químico,
com a água como referência e os três pla-
nos ortogonais ponderados em T2 para
verificar o posicionamento do voxel. Deu-
-se prioridade à transformação de Fourier
em três direções espaciais, aplicando-se o
filtro Hamming.

Todo o volume prostático foi avaliado
qualitativamente. Inicialmente, foi feita ve-
rificação das áreas de interesse, ou seja,
aquelas que aprresentavam aumento dos ní-
veis de colina e diminuição dos níveis de
citrato, chamadas pois de áreas-alvo. Após
isto, fez-se o levantamento quantitativo e
quantitativo, verificando-se a relação entre
as amplitudes dos picos dos metabólitos da
área-alvo.

Concluídas as duas etapas, as análises
foram comparadas em consenso e classifi-
cadas em três grupos: 1 – áreas detectadas
pela RM em concordância com a ERM; 2
– áreas detectadas pela RM não concordan-
tes com a ERM; 3 – áreas não detectadas
pela RM e caracterizadas pela ERM.

Biópsia da área-alvo

As biópsias guiadas pelos resultados da
RM e da ERM foram realizadas no Setor
de Ultra-sonografia do DDI-Unifesp/EPM,
utilizando-se um equipamento Philips SD
800 (Philips Medical Systems; Eindhoven;
Holanda) e agulha 18 G.

Os radiologistas foram informados da
posição da área-alvo, de acordo com a no-
menclatura de McNeal(19). Nos pacientes
com RM e ERM sem áreas suspeitas, fo-
ram realizadas biópsias randomizadas, com
obtenção de 18 fragmentos.

Análise estatística

Foi realizado estudo descritivo da amos-
tra, por conta do número reduzido de pa-

cientes. Mesmo com esta limitação, procu-
rou-se demonstrar os achados mais relevan-
tes por medidas de associação (sensibili-
dade, especificidade, acurácia, valor predi-
tivo positivo e valor preditivo negativo).

RESULTADOS

Em relação às alterações identificadas
à ERM e/ou à RM, comparadas aos resul-
tados das biópsias após a ERM, nos 28 pa-
cientes do grupo A (PSA elevado e biópsia
negativa), 12 apresentaram alteração tanto
na RM quanto na ERM, 8 somente na
ERM, em 7 não se observaram alterações,
e em um, apenas na RM.

Relacionou-se, no grupo A, a relação
das amplitudes citrato/colina (positivo:
0,221 ± 0,166; negativo: 1,441 ± 0,562) e
(colina + creatina)/citrato (positivo: 7,922
± 4,976; negativo: 2,151 ± 1,089). Estes da-
dos foram mensurados de forma sistemá-
tica, utilizando-se o mesmo protocolo de
análise na área-alvo de todos os pacientes
estudados.

Para o grupo A obtiveram-se sensibili-
dade de 100%, especificidade de 47%, acu-
rácia de 58%, valor preditivo positivo de
37% e valor preditivo negativo de 100%,
para os pacientes que apresentaram altera-
ções tanto à RM quanto à ERM (Figura 3).

Dos 13 pacientes pertencentes ao grupo
B, todos apresentaram alteração, tanto na
RM quanto na ERM.

As amplitudes da relação citrato/colina
(média: 0,369 ± 0,231) e (colina + creatina)/
/citrato (média: 5,471 ± 4,355) do grupo B
foram medidas de forma sistemática, utili-
zando o mesmo protocolo de análise, na
área com câncer de todos os pacientes estu-
dados.

Para o grupo B obtiveram-se sensibili-
dade, especificidade, acurácia, valor predi-
tivo positivo e valor preditivo negativo de
100%.

DISCUSSÃO

O rastreamento do câncer de próstata se
apóia no fato de que os assim detectados
tendem a apresentar um estádio mais favo-
rável quando comparados com os cânceres
diagnosticados clinicamente e com uma
possível diminuição da mortalidade espe-
cífica pelo câncer de próstata.

A imagem obtida por RM é comumente
usada para o estadiamento depois do diag-
nóstico ser estabelecido pela biópsia pros-
tática. Na doença confinada à próstata a
cápsula aparecerá intacta, mesmo se exis-
tir um contato extenso ou abaulamento re-
gular entre ela e o tumor(8,20).

Além disso, a RM pode demonstrar
também a anatomia da próstata, ao identi-
ficar áreas de alteração de intensidade de
sinal, as quais podem representar lesão fo-
cal na glândula. Assim, propicia uma ex-
tensa avaliação dos pacientes com câncer
de próstata, pela capacidade de observação
da doença primária e o envolvimento de
linfonodos locorregionais(20,21). Nas ima-
gens ponderadas em T1, a próstata aparece
homogênea com isossinal e não são de-
monstradas a anatomia zonal e as doenças
intraprostáticas. Estas são observadas em
imagens ponderadas em T2, pois o câncer
apresenta-se como uma área de hipossinal
na zona periférica, que é hiperintensa(21).

Os avanços técnicos para melhor detec-
ção dos sinais pelas antenas de RM leva-
ram ao desenvolvimento da bobina endor-
retal(22). As imagens de RM com a bobina
endorretal apresentam acurácia acima de
97% na localização de lesões conhecidas
da próstata, no entanto, sua performance é
baixa na detecção de tumores focais meno-
res que 5 mm de diâmetro(23).

A ERM da próstata aumenta as possibi-
lidades de diagnóstico de câncer, ao acres-
centar às informações morfológicas da RM
dados metabólicos da glândula. Apresenta
variação, na sensibilidade, de 68% a 95%,
e na especificidade, de 70% a 91%(21,24).

Entre as vantagens apontadas para o uso
dessa técnica na determinação do câncer de
próstata, incluem-se: localização espectral
acurada de cada pequena região de morfo-
logia anormal; correlação exata do mapa
espectral com as imagens de alta resolução
da RM; avaliação da extensão do metabo-
lismo anormal; cobertura tridimensional de
toda a glândula(17).

Observa-se uma variação quando se
combinam os resultados das imagens por
RM com as informações metabólicas da
ERM. Elas produzem, somadas, sensibili-
dade entre 56% e 94% e especificidade de
70% a 98%(10,24,25).

Em 2004, Yuen et al.(26) observaram que
as informações da RM, juntamente com as
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da ERM, tiveram sensibilidade de 100% e
especificidade de 70,3% na determinação
das áreas suspeitas. Em 2005, Prando et
al.(27) verificaram que a RM combinada com
a ERM apresentou alta sensibilidade (84%
a 100%) e baixa especificidade (44% a 71%)
na identificação de áreas-alvo.

Observou-se, no presente trabalho, que
alterações na RM ou na ERM isoladas apre-
sentam especificidade muito baixa. Assim,
a valorização dos achados ocorre quando
tanto o hipossinal da zona periférica na RM
quanto as inversões metabólicas da ERM
estiverem presentes (acurácia de 58%).

Com relação à sensibilidade da RM
somada à ERM na detecção do câncer pros-
tático (grupo A), este trabalho está em con-
cordância com os anteriores. Porém, no que
se refere à especificidade, ficou abaixo
(47%) do descrito pela literatura, concor-
dando apenas com Prando et al.(27), inclu-
sive no que se refere ao grupo de estudo.

Assim, informações detectadas pela
ERM em relação à provável localização do
câncer de próstata podem ajudar na progra-

mação de biópsias guiadas por USTR, prin-
cipalmente em pacientes com PSA indica-
tivo de câncer e com biópsias prévias ne-
gativas. Podem também melhorar a estra-
tificação dos pacientes na triagem clínica
e o monitoramento dos pacientes, desde o
simples acompanhamento clínico ao trata-
mento minimamente agressivo(17).

A implantação do protocolo de trabalho
passou por várias etapas. Com a instalação
do equipamento de RM Magnetom Sonata
no Departamento de Diagnóstico por Ima-
gem, deu-se a primeira etapa de implanta-
ção, no ano de 2004, onde se adaptaram as
sequências de pulso de RM e de espectros-
copia disponível comercialmente pela Sie-
mens às condições de trabalho.

A segunda etapa de implantação do pro-
tocolo de ERM da próstata consistiu na
elaboração dos critérios da análise espec-
tral. Com isto, padronizou-se uma forma de
análise dos dados espectrais, envolvendo
tanto um estudo qualitativo quanto quan-
titativo, adaptando-se o que é preconizado
pela literatura(8,10–13,15–18,21,24–27,28). Além

disso, procurou-se também normatizar o
laudo desses exames e a programação da
biópsia guiada pela USTR a partir das in-
formações da RM e da ERM.

Porém, estas etapas foram modificadas
para melhor se adequar às necessidades do
diagnóstico, sem contar ainda com o as-
pecto de se estar no início da curva de
aprendizagem. A valorização de determina-
das inversões metabólicas nos primeiros
pacientes contribuíram para que o resul-
tado da acurácia do método ficasse abaixo
do da literatura, em torno de 58%.

Esta dificuldade no diagnóstico pode
ser explicada pelo fato de a ERM, assim
como as imagens por RM, também serem
influenciadas pelos processos inflamató-
rios (prostatite), pela hemorragia pós-bióp-
sia e pelos diversos tipos de tratamento
como hormonioterapia, radioterapia, crio-
terapia, entre outros(21,25,29).

No que se refere à relação matemática,
verificou-se que o uso da creatina precisa
ser mais bem avaliado, verificando-se até
que ponto sua amplitude está sofrendo in-

Figura 3. Gráfico de ERM (A) e imagens de RM
(B,C,D) de um paciente do grupo A com 72 anos
de idade e alteração na RM e ERM, diagnosticado
com câncer de próstata depois da biópsia dirigida
(estádio clínico T2a, Gleason 6 e PSA de 2,5 ng/
dl). A: Espectro do voxel de interesse com nível ele-
vado do pico de colina e redução do pico de citra-
to. B,C,D: Imagens ponderadas em T2 nos três pla-
nos ortogonais mostrando o voxel da área-alvo. Na
RM, a zona periférica apresentou sinal difusamente
heterogêneo, com algumas áreas nodulares mal de-
limitadas. Verificaram-se sinais de alteração do si-
nal periprostático, sugerindo invasão da cápsula,
além de sinais de invasão da vesícula seminal, mais
evidente à direita.

A B

C D
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fluência da colina e das espermidinas. Isto
foi demonstrado pelo maior número de fal-
so-positivos, com a relação matemática
(colina + creatina)/citrato.

CONCLUSÃO

A implantação e padronização da ERM
permitiu a obtenção de informações impor-
tantes para o diagnóstico presuntivo da
existência de câncer de próstata, combinan-
do as imagens por RM com os dados me-
tabólicos da ERM.
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