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Resumo

INTRODUCAO:Ocancerdeproéstata(CaP)éaneoplasiamalig-
namaiscomumemhomens,excetuandooscanceresdepelenao Palavras chaves:
melanoma.Atomografiaporemissaodepodsitrons(PET)usandoli- ©0000000000000000000006030 00
gantesdePSMAtemsedestacadoparadeteccaoereestadiamen-

todoCaP. principalment ot ivabioauimi cancer de prostata; recidiva
odolLar,principalmenteempacientescomrecidivabloquimicae biOQUimica; PSMA-PET/CT

metastases.Emrazaodisso,foipropostoopresentetrabalhocomo
objetivodeavaliaracapacidadedeoPSMA-PET/CTserpositivopara
recidivadocanceremrazaodaocorrénciaderecidivabioquimica
empacientessubmetidosatratamentocurativoparaocancer.
MATERIAISEMETODO:Oestudofoibaseadoemprontuariosde
93pacientesquerealizaramoPSMA-PET/CTemumaclinicadeCuritiba-PR.Osdadosforamanalisadoscomopro-
grama IBM SPSS-23.0.
RESULTADOSEDISCUSSAO:NaavaliacidopeloPSMA-PET/CT,22.6%apresentaramresultadonormale77.4%
alterado,indicandorecidivadocancer.Ointervalodeconfiancade95%paraopercentualcomresultadoalterado
foide68.9%a85.9%.AdreaabaixodacurvaROCfoiiguala0.86 comsignificanciaestatistica(p<0.001),sendo
opontodecorteindicadopeloajusteiguala0.91.Asensibilidadedestepontodecortefoiestimadaem84.7%ea
especificidade em 76.2%.
CONSIDERACOESFINAIS:Diantedisso,emboraoPSMA-PET/CT,sejaumatécnicadeaplicacdoclinicarecenteede
custoelevado,éumaferramentapromissoranomanuseioclinicodepacientescomcancerdeproéstata, principalmen-
teparaoscasosdecancerdeproéstatarecidivados.Nopresenteestudo,ovalorencontradoparaqueoPSMA-PET/CT
estivesse alterado indicando recidiva do cancer foi PSA =0.91.
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INTRODUGCAO

Ocancerdepréstata(CaP)éaneoplasiama-
lignamaiscomumemhomens,excetuandooscanceres
depelendaomelanoma.OlnstitutoNacionaldeCancer
(INCA)estimou61.200novoscasosnoanode2016.
Essaincidénciasedeveaoaumentodaexpectativade
vida,melhoradaqualidadedossistemasdeinformacoes
emsaudeeevolucaodosmétodosdiagndsticos(1,2).

Atualmente,atomografiaporemissaodepo-
sitrons(PET)usandoligantesdePSMAtemsedestaca-
docomoumnovométodoparadeteccaodecancerde
proéstata, principalmenteparaestadiamentoprecisoeo
reestadiamentoempacientescomrecidivabioquimicae
metastases (3-5).

Arecidivabioquimicaéaelevacaodosniveisde
PSAempacientessubmetidosatratamentocurativoque
obtiveramrespostainicialsatisfatériacomdecréscimo
doPSAendoapresentamsinaisclinicosouradiolégicos
de recidiva (6).

Osvaloresconsideradossaodiferentesdeacor-
docomaopcaoterapéuticautilizada.Arecidivabioqui-
micaapdsprostatectomiaradicaléconsideradaapartir
de0.2ng/mLou0.4ng/mL,variandoconformealitera-
tura.Jaaposradioterapia(RT),arecidivabioquimicaé
caracterizadacomooaumentomaiorouiguala2ng/
mLdonadirdoPSA(menorvalordePSAapd6sRT),de
acordocomaAmericanSocietyforRadiationOncology
(ASTRO) (6).

Emborahajaumaforteassociacdodovalor
doPSAeapositividadedoexamePSMA-PET/CT,um
aumentocontinuodePSAnemsempresecorrelaciona
com maior precisao na deteccao do cancer (7).

Oantigenodemembranaespecificodaprosta-
ta(PSMA)éumaproteinatransmembranatipoll,queé
altamenteexpressoporCaPeseualtonivelestarelacio-
nadocommaioragressividadedotumoreaumentodo
escoredeGleason.Ointestinodelgado,tubulosrenais,
glandulassalivares,neovasculaturadetumoressoélidos,
astrécitosdosistemanervosocentraltambémexpres-
sam o PSMA (4, 5).

Aligacdodeinibidoresouanticorposnodomi-
nioextracelulardaproteinaaumentaainternalizacdoda
taxadePSMA,sendoesteométodoempregadonauti-
lizagcaoderadionuclideosemcélulasqueexpressamo
antigeno (4, 5).

VT

Nosultimosanos,umasériedeinibidoresdo
PSMAforammarcadoscomradionuclideoscomol-123,
I-132,Tc-99m, Ga-68,Lu-177,sendo que a maioria
dosestudosdemonstramumamaioreficaciado68Ga-
-PSMA-PET/CTemcomparagaocomoutrosmarcadores,
porapresentarumaretencaoaltaemaisprolongadade
contrastenasuperficiedacélulatumoral,linfonodose
metastases 6sseas (3, 4).

ApesardoCaPapresentarterapiaotimizadae
definitiva,até50%dosdoentessubmetidosaumapros-
tatectomiaradicalouradioterapia,apresentamumare-
cidiva bioquimica (3, 4).

Alémdisso,estudosrecentesapresentaram
maiortaxadedeteccaodarecidivadecancerdeprosta-
taempacientesqueforamsubmetidosao68Ga-PSMA
PET/CTemcomparagaoao 18F-Fluormetilcolina(8).

PET-PSMAemcombinacdocomaRNMouTC
poderiapermitirumestadiamentocompletodotumor
local,envolvimentodoslinfonodos,metastasesdsseas
commaiorprecisdiodoqueosmétodosatuaisutilizados
epossivelmentemelhorabordagemterapéutica.Estudos
mostramumamaiortaxadedeteccaodadoencaem
pacientescomPSAabaixode0.5usandoo68Ga-PET-
-PSMA juntamente com a RNM (10, 11).

Apesardeinumerasvantagens,cercade5%
doscanceresdepréstatandaoexibemumaumentosig-
nificativodoPSMA.Ademais,temsidorelatadoqueem
cancerdeproéstatametastaticoresistenteacastracao,
asmetdastases, principalmentehepdticas,podemperder
a expressao de PSMA (12).

EmrazdodeoPSMA-PET/CTserummeétodo
recenteindicadoparaadeteccaoereestadiamentodo
cancerdepréstata,opresentetrabalhotemcomoob-
jetivoavaliaracapacidadedeoexameserpositivopara
recidivadocanceremrazaodaocorrénciaderecidiva
bioquimicaempacientessubmetidosatratamentocura-
tivo para o cancer de préstata.

MATERIAIS E METODOS

OprojetofoiaprovadopeloComitédeFEticaem
PesquisaPUC-PRsobonimero78345317.6.0000.0020
e parecer 2.327.463.

Oestudofoirealizadocombaseemprontudriosde
pacientesquerealizaramoexamePSMA-PET/CTnaClini-
caQuantaDiagndsticoeTerapianaCidadedeCuritiba-PR
noperiododesetembrode2016asetembrode2017.0s

RE.CET | 3



RECIDIVA DO CANCER DE PROSTATA: ANALISE DO PSMA-PET/CT COMO METODO DE AVALIAGCAO

dadoscoletadosforamorganizadosemformadetabelae
integraram um estudo longitudinal retrospectivo.
Oprojetocontemplavacercade93pacientesque
tiveramindicacdomédicadevidoarecidivabioquimicado
cancerdeproéstata.Foiconsideradorecidivabioquimica
PSA=0.2ng/mlapésprostatectomiaradicaleaumento
>2ng/mL do nadir do PSA apés radioterapia.
Asvariaveiscoletadasdosprontuariosforam:ida-
de,valordoPSAnomomentodoexameeoPSArecidivado,
tempoentreafinalizacdodotratamentoearecidivabioqui-
mica,tratamentoutilizadoeoresultadodoPSMA-PET/CT.
OPSMA-PET/CTfoiconsideradoalteradoquando
apresentouminimacaptacao,sendoconsideradosuspei-
to.OexamePSMA-PET/CTfoidefinidocomoalteradoapds
comprovacado por exame anatomopatoldgico.
Osresultadosobtidosforamdescritospormédias,
medianas,valoresminimosemaximosedesviospadroes
(variaveisquantitativas)ouporfrequénciasepercentuais
(variaveiscategoricas).Paraacomparacaodosgruposdefi-
nidospeloresultadodePSMA-PET/CT(normaloualterado),
emrelacdoaosresultadosdePSAnarecidiva,foiusadoo
teste nao-paramétrico de Mann-Whitney.
ParaadeterminagcdodeumvalordePSAque
representemelhorsensibilidadeeespecificidadenarea-
lizacdodoexamePSMA-PET/CTfoiajustadaumacurva

ROC.AqualidadedospontosdecorteparaPSAfoiavaliada
estimando-seosvaloresdesensibilidadeeespecificidade.

Valoresdep<0.05indicaramsignificanciaesta-
tistica.Osdadosforamanalisadoscomoprogramacompu-
tacionallBMSPSSStatisticsv.20.0.Armonk,NY:IBMCorp.

RESULTADOS

Amédiadeidadedospacientesquecompuse-
ramoestudofoide66.8anos,sendoomaisnovocom
51 anos e o mais velho com 82 anos.

Otempoentreofinaldotratamentocurativoe
arecidivadoPSAvariouemtornode5anos.Sendoa
médiadoPSAantesdotratamentoemtornode8.1ng/
mL e o PSA recidivado 18.65ng/mL.

Emrelagaoaotipodetratamentocurativoutili-
zado,maisdeumpodetersidoutilizadopelopaciente,
sendoque80.6%fizeramprostatectomiae42.6%ra-
dioterapia, conforme mostra a Figura-1.

NaavaliacaopeloPSMA-PET/CT,22.6% (21
pacientes)apresentaramresultadonormale77.4%(72
pacientes)alterado(Figura-2),indicandorecidivado
cancer (Figura-3).

Ointervalodeconfiancade95%paraopercen-
tual com resultado alterado foi de 68.9% a 85.9%.

Figura 1 — Imagem representando o exame PSMA-PET/CT alterado.
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Figura2—-Representacaodoresultado
do PSMA em pacientes com recidiva
bioquimica.

Resultado do PSMA

23%

B PSMA alterado M PSMA normal

AmédiadovalordePSArecidivadoparaoexame
normalfoide1.2ng/mL,enquantonapresencadealteracao
foi36.1ng/mL.OvalorminimoemaximodePSArecidivado
noPSMA-PET/CTfoirespectivamente0.2ng/mLe6ng/mL.
Jaquandoestavaalterado,varioude0.21ng/mLa735ng/
mL, conforme explicita a Tabela-1.

A drea abaixo da curva ROCfoiigual a0.86
(Figura-4)comsignificanciaestatistica(p<0.001).0
pontodecorteindicadopeloajusteéiguala0.91,0u
seja,valoresdePSA=0.91estdoassociadosaresultado
dePSMA-PETanormalevaloresdePSA<0.91estao
associadosaresultadodePSMA-PETnormaisconforme
descrito na Tabela-2.

DISCUSSAO

OCaPéatualmenteaneoplasiandocutaneamais
frequentenoshomenseasegundacausademortalidade
porcancernosexomasculino.NoBrasil,estima-se62ca-
sos novos para cada 100 mil homens (13).

Nopresenteestudoforamavaliados93pacientes
querealizaramoPSMA-PET/CTdevidoarecidivabioqui-

Figura 3 — Curva ROC para PSA na recidiva considerando-se o resultado de PS-

MA-PET/CT.
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Tabela 1 — Variaveis demograficas da populacao do estudo

PSMA-PET/CT normal PSMA-PET/CT alterado

MEDIA 65,5 68,1
MINIMA 52,0 51,0
MAXIMA 77,0 82,0
MEDIA 4,13 6,43
MINIMO 0,58 0,12
MAXIMO 16,0 19,0
MEDIA 1,20 36,1
MINIMO 0,20 0,21
MAXIMO 6,00 735,0

Tabela 2—-Valores da Sensibilidade e Especificidade considerando como ponto
de corte o PSA 0,91.

PSMA-PET
Normal Anormal
<091 16 11
76,2% (especificidade) 15,3%
>0,91 5 61
23,8% 84,7% (sensibilidade)
Total 21 72
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micadoCaPapdsotratamentocurativo.Outraspesquisas
comoadePradolJretalavaliou54examesdepacientes
queapresentaramrecidivabioquimicadeCaP.Esteestudo
apresentouumaidademédiade61.5anos(variacao:42a
94anos),jdamédiadeidadedossujeitosdoatualestudo
foide68.5anoscomumavariacdode49a87anos(14).
Amaioria(80.6%)dospacientesavaliadosno
atualestudoforamsubmetidosaprostatectomiaradicalno
iniciodotratamento.Oobjetivodacirurgiadeveseraer-
radicagcdodadoenca,preservandoacontinénciae,sempre
que possivel, a poténcia sexual do paciente (15).
AmedianadoPSArecidivadodoatualestudofoi
3.4ng/mLvariandoentre0.20a735ng/ml.Outroestudo
comodeCarolietal.realizadocom314pacientesapre-
sentouumamedianade0.83ng/ml(variagaode0.003a
80.0ng/ml) (16).
OPSMA-PET/CTéindicadoprincipalmenteem
pacientescomvaloresdePSAentre0.2e10ng/mL,de
formaaidentificarmaisprecisamenteolocaldarecidivae
potencialmenteorientaraterapiaderesgate.lssopodeser
observadoemumestudoquemostrouhavermudangano
manejodemaisde50%dospacientesestudados(apresen-
tavamrecidivabioquimicaadespeitodotratamentocurativo
paracancerdeprostata),corroborandoaimportanciado
PET-PSMA para o tratamento (7, 12).
Umametandliseanalisoudezesseisartigosenvol-
vendo1309pacientes.Aporcentagemtotaldepositividade
doPSMA-PET/CTentreospacientesfoide76%(95%ClI
66-85%)pararecorrénciabioquimica.Umvalorpréximodo
qualfoiencontradonoatualestudode77.4%(95%inter-
valodeconfianca[lC]68.9-85.9%).Nomesmoartigofoi
encontradoumvalordesensibilidadeedeespecificidade
ambosde86%.Nopresenteestudo,foiencontradouma
sensibilidadede84.7%eumaespecificidadede76.2%,
utilizandocomopontodecorteovalordePSArecidivado
igual 0.91 (17).
Emrazaodosresultadosapresentados,estima-
-seque77.4%dospacientescomPSA>0.2ng/mLna
recidivabioquimicativeramresultadoalteradonoPSMA-
-PET/CTehd95%dechancedequeointervaloentre
68.9%a85.9%contenhaoverdadeiropercentualde
pacientescomresultadoalteradonoPSMA-PET/CTna
populacao alvo do estudo.
AareaabaixodacurvaROCfoiiguala0.86com
significanciaestatistica(p<0.001),sendoopontodecorte
indicadopeloajusteiguala0.91.Istoindicaquevaloresde

VT

PSA=0.91ng/mLestdoassociadosaresultadosdePSMA-
-PET/CTalterados,enquantovaloresdePSA0.91ng/mL
estaoassociadosaresultadosdePSMA-PET/CTnormais.
Ademais,issoindicaquePSAdiscriminabementreter
PSMA-PET/CTnormaloualteradonogrupodepacientes
desse estudo.
ComparandoovalordePSArecidivadonecessario
paraapositividadedoPSMA-PET/CT,ovalorencontrado
nopresenteestudosemostramaiordoqueorelatadoem
estudospréviosrealizadosporEiberM,MaurerT,Souvat-
zoglou,etal.,,emquevaloresdePSA<0.5ng/mLjasao
capazesdedetectarpositividadenoPSMA-PET/CT(12).
Emboralimitadopelaliteraturadisponivel,aintro-
ducaodo68Ga-PSMA-PET/CTresultouemperfisdede-
teccaopromissoresnocontextodeestadiamentoprimario
eosresultadosdopresenteestudodemonstramumame-
Ihordeteccaoprecocedecancerdepréstatarecidivadoem
comparacaocomasmedidasradiolégicastradicionaisna
populacao estudada.
Existemvariaslimitacdesparaoestudoatual.
Primeiro,umapequenaamostradepacientesnaquala
andlisefoipautada,demonstrandograndevariagaodePSA
encontrado.Alémdisso,umestudoretrospectivomostra
limitagdestipicasquandocomparadasaestudosprospec-
tivos:umapopulacdoheterogéneasubmetidaadiferentes
tratamentoseprotocolospodealteraroresultadofinaldo
estudo.Contudo,osdadosatuaisrefletemresultadosse-
melhantesdaliteraturaepodemcolaborarcomummelhor
entendimentodousodoPSMA-PET/CTnapraticadiaria.

CONCLUSAO
OPSMA-PET/CT,emborasejaumatécnicade
aplicacaoclinicarecenteedecustoelevado,éumafer-
ramentapromissoranomanuseioclinicodepacientes
comcancerdeprdstata,principalmenteparaoscasos
decancerdeproéstatajatratadosequeapresentamele-
vacao do PSA.
Fonte de financiamento
Bolsa de iniciacao cientifica CNPq.
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