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Resumo

Objetivo: Alteracdes de sinal da préstata nas imagens ponderadas em T2 na
ressonancia multiparamétrica da prostata (RMmp) podem prejudicar a andlise e
reduzir a deteccdo do cancer de prostata (Cap). Propor modelos de classificagdo
morfolégica para a zona periférica e de transicdo da prostata na ressonancia
magnética utilizando as sequéncias ponderadas em T2. Avaliar a concordancia entre
observadores na aplicacdo dos modelos morfolégicos propostos. Métodos: Foram
propostos modelos de aspectos morfolégicos para as zonas de transicéo e periférica
da préstata por ressonancia magnética (RM) nas sequéncias ponderadas em T2.
Quatro radiologistas com experiéncia variada em imagem do trato genitourinario
masculino, apds receberem um treinamento quanto a aplicacdo da classificacao
morfoldgica, avaliaram e classificaram cinquenta exames por meio de um questionario
eletrénico utilizando a plataforma Formularios Google. Resultados: A concordancia
entre 0s observadores em relacdo ao padrdo de referéncia variou de 0.632 a 0,708
(kappa), com IC de 95%, para a zona periférica e variou de 0.583 a 0.696, com IC de
95%, para a zona de transicdo. Conclusao: Os resultados do estudo mostraram que
houve boa for¢a de concordancia para a classificacdo da zona periférica e moderada
a boa forca de concordancia em relacdo ao modelo proposto, indicando que esta
estratégia de classificacdo da préstata pela RMmp é reprodutivel e pode ser uma

ferramenta Util na prética diaria do radiologista.



1. INTRODUCAO

No Brasil, o cancer de prostata (CaP) é o segundo mais comum entre 0s
homens, ficando atras apenas do céancer de pele ndo-melanoma. Em valores
absolutos e considerando ambos o0s sexos é o quarto tipo mais comum e o segundo
mais incidente entre os homens. De acordo com o INCA (Instituto nacional de cancer),
a taxa de incidéncia € maior nos paises desenvolvidos, em comparacdo aos paises
em desenvolvimento. Mais do que qualquer outro tipo, é considerado um cancer da
terceira idade, j& que cerca de trés quartos dos casos no mundo ocorrem a partir dos
65 anos. O aumento observado nas taxas de incidéncia deste tipo de cancer no Brasil
pode ser parcialmente justificado pela evolucdo dos métodos diagnosticos, pela
melhoria na qualidade dos sistemas de informacdo do pais e pelo aumento na
expectativa de vida (1).

A ressonancia magnética multiparamétrica da prostata (RMmp) desempenha
um papel fundamental na avaliacdo por imagem do diagndstico, estadiamento inicial
e acompanhamento pdés-tratamento dos casos de CaP. A alta resolucdo de tecidos
moles, a capacidade de analise multiplanar e as sequéncias avancadas como difuséo
(DWI/ADC) e perfusdo dedicadas a prostata tornaram a ressonancia magnética a
modalidade mais precisa para a detec¢do desta patologia. Além disso, este método
também possibilita a adequada localizacao, caracterizacao, estratificacdo de risco das
lesBes, vigilancia, avaliacdo de recorréncia, orientacdo para bidpsia, cirurgia, terapia
focal e radioterapia (2, 3).

Anatomicamente, a prostata € dividida em trés regifes principais em relacéo
ao seu eixo longitudinal, sendo estas a base, o terco médio e o apice, e possui 4
zonas: o estroma fibromuscular anterior, que nédo contém tecido glandular; a zona de
transicéo, que compreende dois lobos ao redor uretra prostatica e representa 5% do
volume da préstata; a zona central, circundando os ejaculatérios e correspondendo a
cerca de 20% do volume glandular; e a zona periférica, que representa cerca de 75%
do volume glandular. A zona central e zona de transicdo podem nao ser facilmente
diferenciadas na imagem, sendo nomeadas conjuntamente de glandula central.

Histologicamente, a prostata apresenta componentes glandulares e

estromais. O estroma fibromuscular anterior ndo se torna hiperplasico nem origina



tumores de origem glandular por ndo possuir células desse tipo histolégico. A zona de
transicdo contém glandulas submucosas e mucosas que podem sofrer proliferacédo
nao neoplasica, relacionada a hiperplasia préstata benigna, e podem originar 20% a
30% dos casos de CaP. A zona central € um local menos frequente de inflamacéo e
hiperplasia, sendo sede de 5% dos casos de CaP, incluindo neoplasias de origem
neuroendocrina, hematolégica e linfoide. A zona periférica contém estroma
fibromuscular frouxo com feixes de muasculo liso esparsos e componentes glandulares;
a grande maioria dos casos de CaP surge nesta zona (4).

A zona periférica normalmente apresenta hipersinal em T2 devido aos seus
componentes ductais e acinares cheios de liquido, notando-se aumento da
intensidade do sinal relacionado a idade. Em contrapartida, a glandula central exibe
uma intensidade de sinal baixo ou heterogéneo em T2, pois contém menos estruturas
glandulares e musculos lisos em relacdo a zona periférica, além de frequentemente
apresentar nédulos de hiperplasia ou cistos (2).

Alteracbes de sinal da préstata nas imagens ponderadas em T2 na
ressonancia multiparamétrica da prostata (RMmp) podem prejudicar a andlise e
reduzir a deteccdo do cancer de prostata (Cap) (5), gerando falsos-positivos e
inseguranca durante a elaboracdo do relatorio (3). Dois exemplos praticos e
recorrentes sao a hiperplasia prostatica benigna do tipo estromal, onde ha tecido de
baixo sinal em T2, que facilmente pode ser confundido com tumor, e 0S processos
inflamatorios e infecciosos da zona periférica, como as prostatite aguda e crénica,
onde areas mal delimitadas de baixo sinal em T2 podem confundir a avaliacdo do
radiologista. Outras alterac6es ndo neoplasicas como hemorragia pds-bidpsia, fibrose
e alteracdes pos radioterapia, ou até estruturas anatbmicas normais, como a glandula
central, também podem participar desse processo de forma individual ou sobreposta.
(6,7).

Dentre estes mimetizadores de CaP, a inflamacéo crbnica € um dos fatores
mais prevalentes na zona periférica, e evidéncias recentes indicam que alguns
microorganismos existentes no trato urinario levariam a esta condi¢do, criando um
ambiente propicio a formacao de células mais suscetiveis a altera¢cdes genémicas que
poderiam levar ao desenvolvimento do cancer de prostata (8).

As publicacdes mais recentes do Breast Imaging-Reporting and Data System
(BIRADS) preconizam a descricéo e utilizacdo do padrédo de composicao do tecido



glandular mamario, uma vez que houve a percepc¢ao de que a composicao e aspecto
morfolégico do tecido mamario influencia na acuracia da deteccdo de lesdes
neoplasicas (9). De forma similar, acredita-se que as alteragbes morfoldgicas
prostéticas podem dificultar a interpretacdo dos achados e consequentemente no
diagnéstico do cancer. Por isso, a utilizacdo de modelos morfolégicos para a prostata
na RMmp poderia transmitir as dificuldades enfrentadas pelo o radiologista durante a
leitura do exame e, eventualmente, levantar possiveis limitacdes do método para
alguns padrdes morfologicos especificos, situagdo ainda ndo completamente avaliada

e reportada na literatura.



2. OBJETIVO

Propor modelos de classificacdo morfolégica para a zona periférica e de
transicdo da prostata na ressonancia magnética utilizando as sequéncias ponderadas
em T2.

Avaliar a concordancia entre observadores na aplicagdo dos modelos
morfolégicos propostos.



3. METODOLOGIA

Foram propostos modelos de aspectos morfolégicos para as zonas de
transicéo e periférica da prostata por ressonancia magnética (RM) nas sequéncias
ponderadas em T2. Cinco padrdes morfologicos foram sugeridos para cada zona, de
acordo com a andlise da intensidade de sinal apresentado nesta sequéncia para a
zona periférica e a partir da andlise de alteragfes de volume, intensidade de sinal do
tecido e presenca de nddulos para a zona de transi¢cao, conforme descrito abaixo.

Para zona periférica: padrao 1: hipersinal homogéneo difuso em T2; padréo
2: predominio de hipersinal em T2 com discretas estrias / linhas focais de baixo sinal,
padrdo 3: propor¢cdes semelhantes de hipersinal em T2 e areas setoriais de baixo
sinal; padrao 4: hipossinal em T2 predominando sobre o hipersinal; padrdo 5: baixo
sinal difuso em T2. Para zona de transi¢cdo: padrdo 1: sem sinais de hiperplasia
significativa (pequeno volume); padréo 2: predominio de nddulos circunscritos sobre
tecido de baixo sinal em T2; padrdo 3: propor¢cdes semelhantes de ndédulos
circunscritos e tecido de baixo sinal em T2; padréo 4: predominio de tecido de baixo
sinal em T2 sobre nédulos circunscritos; padrdo 5: Outros: RTU, cirurgia, radioterapia
e infeccdo (Quadro 1).

Cinquenta exames de RMmp da préstata, realizadas em aparelhos de 1,5 ou
3 T, seguindo os padrdes recomendados pelo PIRADS-V2, de pacientes entre 43 e
79 anos, foram selecionados de forma aleatéria e retrospectiva do nosso banco de
dados e previamente classificados (gabarito).

Quatro radiologistas com experiéncia variada em imagem do trato
genitourinario masculino receberam treinamento quanto a aplicacédo da classificacao
proposta. Os avaliadores analisaram e classificaram os casos selecionados conforme
os padrdes propostos por meio de um questionario eletrénico utilizando a plataforma
Formularios Google, uma ferramenta online que permite coleta e gerenciamento de
dados.

Para verificar a concordancia dos quatro avaliadores em relacdo aos padrbes
de imagem da zona periférica e da zona de transi¢ao foi utilizada a estatistica kappa.

Os valores foram interpretados de acordo com a tabela 1 (9).
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As analises foram realizadas com o programa R verséo 3.4.3 para Windows,
utilizando os pacotes base, ggplot2 e epiR. Em todas as conclusdes obtidas atraves

das analises inferenciais foi utilizado o nivel de significancia de 5% (p < 0,05).
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4. RESULTADOS

Para a zona periférica, todos os avaliadores apresentaram boa forca de
concordancia em relacédo ao padréo de referéncia. O avaliador 1 obteve o maior valor
de kappa: 0,708, variando entre 0,565 e 0,852 com IC de 95%. O avaliador 2 obteve
o valor de kappa de 0.632, variando entre 0.495 e 0.769 (IC 95%). O valor de kappa
para o avaliador 3 foi de 0.692, com variacdo de 0.549 a 0.835 (IC 95%) e para o
avaliador 4 foi de 0.686 (IC 95%), com variacdo de 0.530 a 0.843. Os padrées mais
prevalentes foram os padrdes 2, 3 e 4. Maiores detalhes dos dados para a zona
periférica estdo mostrados na tabela 2.

J4 para a zona de transicdo, a forca de concordancia entre os quatro
avaliadores e o padrao de referéncia para classificacdo apresentou maior variacao,
algo esperado para o padrdo morfolégico habitualmente heterogéneo dessa zona. Os
dois primeiros avaliadores obtiveram uma forga de concordancia moderada, o
avaliador 1 com valor de kappa de 0.607, variando entre 0.417 e 0.797 e o avaliador
2 com valor de kappa de 0.583, variando entre 0.409 e 0.757, com IC de 95% para
ambos.

Os avaliadores 3 e 4 obtiveram boa forca de concordéancia, com valor de
kappa de 0.696 para o avaliador 3, variando entre 0.537 e 0.855 e valor de kappa de
0.771, variando entre 0.637 e 0.905, também com IC de 95% para ambos. Os padrdes
mais prevalentes foram os padrées 2, 3 e 4. Maiores detalhes dos dados para a zona

de transicdo estdo mostrados na tabela 3.
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5. DISCUSSAO

Os resultados mostraram que houve boa forca de concordancia para a
classificagdo proposta na zona periférica, indicando que esta estratégia de
classificacdo da prostata pela RMmp é reprodutivel e pode ser uma ferramenta util na
pratica diaria do radiologista. Fazendo um paralelo entre os padrdes propostos nessa
classificacéo e o que eles representam, os padrdes 4 e 5 para a zona periférica seriam
0s padrdes que evidenciam mais alteracfes de sinal em T2, indicando que a leitura
do exame foi mais dificil ou mesmo limitada, além poder representar que esse paciente
apresenta alteracfes inflamatdrias prostéaticas, o que j& foi indicativo de ser um
potencial fator carcinogénico (7).

A forca da concordancia para a zona de transicao apresentou resultados mais
varidveis, moderada para dois primeiros avaliadores e boa para os outros dois.
Algumas possiveis causas para essa variabilidade poderiam ser uma maior
dificuldade na avaliacdo dessa zona, jA que € uma zona sabidamente heterogénea e
por vezes caética, e/ou a disposicdo excessivamente complexa das categorias
disponibilizadas para essa zona.

Como limitagdo do nosso estudo podemos citar a utilizagcdo de apenas uma
imagem de amostra de cada zona para realizar a classificacdo por meio do
guestionario. Talvez a avaliacdo do exame completo poderia trazer melhor forca de
concordancia. Além disso ndo avaliamos a classificacdo PIRADS e concordancia
entre os observadores diante das classificagdes propostas.

Com o uso sistematico dessa classificacdo, seria possivel estratificar e
identificar estes pacientes em maior risco e com isso desenvolver estratégias de

prevencao e rastreio do cancer de prostata nesta populacéo.

13



6. CONCLUSAO

Este estudo propde uma classificacdo morfolégica da prostata pela
ressonancia magnética de facil aplicacdo e com boa forca de concordancia entre
radiologistas com experiéncia variada em imagem do trato genitourinario masculino
para a zona periférica e de moderada a boa para a zona de transi¢do. O seu uso de
forma sistemética nos laudos radioldgicos de prostata pode fornecer informacdes
importantes para o radiologista expressar a dificuldade que ele teve para interpretar o
exame, além de eventualmente ser (til na estratificacdo de risco do desenvolvimento

do céancer de préstata e auxiliar no manejo clinico desses pacientes.
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7. ANEXOS

Quadro 1 - Classificagdo morfologica da prostata RM — sequéncia ponderada em T2

CLASSIFICACAO MORFOLOGICA DA PROSTATA RM — SEQUENCIA PONDERADA EM T2

Zona Periférica

Padr&o 1: hipersinal homogéneo difuso em T2.

Padréo 2: predominio de hipersinal em T2 com

discretas estrias / linhas focais de baixo sinal

Padrao 3: semelhantes de

hipersinal em T2 e areas setoriais de baixo sinal.

proporcdes

Padrdo 4. hipossinal em T2 predominando

sobre o hipersinal.

Padrao 5: baixo sinal difuso em T2.

Zona De Transicao

Padréo 1: sem sinais de hiperplasia significativa

(pequeno volume).

Padréo 2 : predominio de nédulos circunscritos
sobre tecido de baixo sinal em T2.

Padréo 3: proporgfes semelhantes de nodulos

circunscritos e tecido de baixo sinal em T2.

Padrdo 4: predominio de tecido de baixo sinal

em T2, sobre nédulos circunscritos.

Padrédo 5: Outros: RTU, cirurgia, radioterapia e

infeccéo.

Tabela 1: Interpretacdo dos valores de kappa de acordo com a forca da concordancia

Valores de kappa

Forca da concordancia

k < 0,000 Igual ao acaso
x = 0,000 - 0,200 Ruim

k = 0,210 - 0,400 Fraca

x = 0,410 - 0,600 Moderada

k = 0,610 - 0,800 Boa

x =0,810 -1,000 Excelente
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Tabela 2: Concordancia entre observadores para o modelo de classificagdo da zona

periférica.

PADRAO DE REFERENCIA PARA ZONA PERIFERICA

Concordancia

Padrdao 1 |Padrdo2 |Padrdo3 |Padrdao4 |Padrdo5 |p kappa IC 95% Forca
n 4 15 14 14 3
AV1 (%) <0.001 |0.708 |0.565-0.852 |Boa
Padrdo1l |4 (100.0) |3(20.0) |0(0.0) 0(0.0) 0( 0.0
Padrdo2 |0( 0.0) [11(73.3) |0(0.0) [1(7.1) |0( 0.0
Padrdo3 |0(0.0) |0(0.0) |8(57.1) |3(21.4) |0( 0.0)
Padrdo4 |0( 0.0) |0(0.0) |5(357) |9(64.3) |0( 0.0)
Padrdo5 |0(00) [1(6.7) |1(7.1) |1(7.1) |3(100.0)
AV2 (%) <0.001 [0.632 |0.495-0.769 |Boa
Padrdol |2(50.0) [2(13.3) [0(0.0) [0(0.0) [0(0.0)
Padrdo2 |2 (50.0) |12(80.0) |4(28.6) |2(14.3) |0( 0.0)
Padrdo3 |0 ( 0.0 1(6.7) 6(42.90 [3(21.4) |0( 0.0
Padréo 4 0( 0.0) 0(0.0) 4 (28.6) 6 (42.9) 0( 0.0
Padréo5 |0( 0.0) [0(0.0) [0(0.0) |[3(21.4) |3(100.0)
AV3 (%) <0.001 [0.692 |0.549-0.835 |Boa
Padrdol |4(100.0) |0(0.0) |0(0.0) |0(0.0) [0( 0.0)
Padrdo2 |0( 0.0) [14(93.3) |1(7.1) [1(7.1) |0( 0.0
Padrdao3 |0 ( 0.0) [0(0.0) 7(50.0) |4(28.6) |0( 0.0
Padrdo4 |0(0.0) [1(6.7) [5(35.7) |7(50.0) |1(33.3)
Padréo5 |0(0.0) [0(0.0) [1(7.1) |2(14.3) |2(66.7)
AV4 (%) <0.001 |0.686 |0.530-0.843 |Boa
0(0.0) [1(6.7) |0(0.0) [0(0.0) |0(0.)
Padrdol |3(75.0) [1(6.7) |0(0.0) [0(0.0) |0(0.0)
Padrdo2 |1 (25.0) [10(66.7) |0(0.0) [3(21.4) |0( 0.0)
Padrdo3 |0( 0.0) [3(20.0) |10(71.4) [1(7.1) |0( 0.0
Padrdo4 |0( 0.0) |0(0.0) |2(14.3) |9(64.3) |0( 0.0)
PadréoS |0(0.0) |0(0.0) [2(14.3) |1(7.1) [3(100.0)
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Tabela 3: Concordancia entre observadores para o modelo de classificacado da zona
de transigéo.

PADRAO DE REFERENCIA PARA ZONA DE

TRANSICAO Concordancia
Padréo 1 |Padrdo 2 |Padrdo 3 |Padréo4 |Padrdo5 |p kappa IC 95% Forca
n 3 11 12 21 3
AV1 (%) <0.001 | 0.607 | 0.417-0.797 | Moderada
Padrdol |3(100.0) [0(0.0) |1(8.3) |4(19.0) |0( 0.0)
Padrdo2 10( 0.0) [8(72.7) |1(83) [2(9.5 |0(0.0
Padrdo3 |0 ( 0.0) [3(27.3) |9(75.0) |1(4.8) 0( 0.0
Padrdo4 |0(0.0) [0(0.0) |1(8.3) |13(61.9) |0( 0.0)
Padrdo5 |0(0.0) [0(0.0) |0(0.0) |1(48) |3(100.0)
AV2 (%) <0.001 | 0.583 | 0.409-0.757 | Moderada
Padrdol |2(66.7) [0(0.0) |0(0.0) |0(0.0) [0( 0.0)
Padrdo 2  |1(33.3) |7(63.6) |3(25.0) |2(95) |0( 0.0
Padrdao3 |0( 0.0) [2(18.2) |7(58.3) |6(28.6) |0( 0.0)
Padrdéo4 10(0.0) [2(182) [2(16.7) |11(52.4) |0( 0.0)
Padrdo5 |0(00) [0(0.0) |0(0.0) |2(9.5) |3(100.0)
AV3 (%) <0.001 | 0.696 | 0.537-0.855 | Boa
Padrdol |2(66.7) [1(9.1) [0(0.0) |0(0.0) |0(0.0)
Padrdo2 |1(33.3) |[5(455) [1(8.3) 3(14.3) [0( 0.0
Padrdo3 |0( 0.0) [4(36.4) |10(83.3) |1(4.8) 0( 0.0
Padrdo4 |10( 0.0) [1(9.1) [1(83) |17(81.0) |0( 0.0)
Padrdo5 |0(0.0) [0(0.0) |0(0.0) |0(0.0) |3(100.0)
AV4 (%) <0.001| 0.771]0.637-0.905 | Boa
Padrdol |3(100.0) [0(0.0) |0(0.0) |0(0.0) |0( 0.0)
Padrdo2 |0( 0.0) [6(545) |4(33.3) |0(0.0) |0(0.0)
Padrdao3 |0(0.0) |3(27.3) [8(66.7) [1(4.8) |0( 0.0)
Padrdo4 |0( 0.0) [2(18.2) |0(0.0) 19 (90.5) |0 ( 0.0)
Padrdo5 |0(00) |0(0.0) |0(0.0) |1(4.8 |3(100.0)
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