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FLORIANO VH. Análise paramétrica da microvascularização encefálica com perfusão 

por ressonância magnética na diferenciação entre lesões infecciosas e neoplásicas 

[tese]. São José do Rio Preto: Faculdade de Medicina de São José do Rio Preto – 

FAMERP; 2013. 90p. 

 
INTRODUÇÃO: O estudo da perfusão encefálica por ressonância magnética (RM) 

pode ser realizado como método complementar às sequências convencionais, 

permitindo o acesso aos parâmetros hemodinâmicos de maneira não invasiva e 

demonstrando o grau de angiogênese das lesões. OBJETIVO: Aplicar a técnica de 

perfusão por RM para diferenciar lesões encefálicas infecciosas e neoplásicas com 

base nas alterações da microcirculação do encéfalo. CASUÍSTICA E MÉTODO: Foram 

avaliados retrospectivamente os exames de perfusão por RM de 100 pacientes com 

idade entre 18 e 84 anos com lesões encefálicas não corticais divididos em dois 

grupos: neoplasias primárias e secundárias confirmadas por estudo 

anatomopatológico (n = 54) e lesões infecciosas por análise do líquor 

cefalorraquidiano e prova terapêutica (n = 46). O volume sanguíneo cerebral relativo 

(rCBV) foi mensurado nas áreas sólidas das lesões, normalizando os valores do rCBV 

das regiões de interesse com os obtidos na substância branca contralateral de 

aparência normal. RESULTADOS: Utilizando-se como valor de referência o          

rCBV ≤ 1,3 para a detecção de lesões infecciosas, a sensibilidade foi 97,8% (limite 

inferior do IC95%: 88,5%) e a especificidade de 92,6% (IC95%: 82,1% a 97,9%) com 

valor preditivo positivo igual a 91,8% (IC95%: 80,4% a 97,7%), valor preditivo negativo 

de 98,0% (limite inferior do IC95%: 89,5%) e a acurácia de 95,0% (IC95%: 90,7% a 

99,3%). CONCLUSÃO: A perfusão por RM apresentou valor discriminatório para o 

diagnóstico das lesões encefálicas infecciosas quando o valor do rCBV foi ≤ 1,3. 

 

PALAVRAS-CHAVE: 1. Perfusão por Ressonância Magnética; 2. Encéfalo;                 

3. Infecção; 4. Neoplasia; 5. Ressonância Magnética. 
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FLORIANO VH. Parametric analysis of brain microvascularization with perfusion-

weighted magnetic resonance imaging in differentiating between infectious and 

neoplastic lesions [thesis]. São José do Rio Preto: “Faculdade de Medicina de São 

José do Rio Preto – FAMERP”; 2013. 90p. 

 
INTRODUCTION: Brain perfusion studies by magnetic resonance imaging (MRI) may 

be performed as a complementary non-invasive examination to conventional MRI, thus 

providing data on hemodynamic parameters, including the degree of angiogenesis of 

lesions. OBJECTIVE: To employ perfusion-weighted MRI to differentiate between 

infectious and neoplastic brain lesions by investigating changes in the brain 

microcirculation. PATIENT AND METHOD: Perfusion-weighted MRIs of one hundred 

18- to 84-year-old patients with non-cortical lesions were retrospectively assessed: 

primary and secondary neoplasms confirmed by pathological investigations (n = 54) 

and infectious lesions identified by an analysis of cerebrospinal fluid and therapeutic 

test (n = 46). The relative cerebral blood volume (rCBV) was measured in the solid 

areas of lesions and compared with rCBV values obtained in contralateral white matter 

of normal appearance. RESULTS: On using an rCBV ≤ 1.3 as the cutoff to define 

infectious lesions, the sensitivity of the test was 97.8% (lower 95%CI: 88.5%) and the 

specificity was 92.6% (95%CI: 82.1% - 97.9%) with a positive predictive value of 91.8% 

(95%CI: 80.4% - 97.7%), negative predictive value of 98.0% (lower 95%CI: 89.5%) and 

an accuracy of 95.0% (95%CI: 90.7% - 99.3%). CONCLUSION: Perfusion-weighted 

MRI had discriminatory value for diagnosis of infectious brain lesions when the value of 

the rCBV was ≤ 1.3. 

 

KEYWORDS: 1. Perfusion-weighted Magnetic Resonance Imaging; 2. Brain;               

3. Infection; 4. Neoplasm; 5. Magnetic Resonance Imaging. 
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1. INTRODUÇÃO 

 

Os primeiros estudos em ressonância magnética (RM) foram 

descritos em 1946, em trabalhos independentes, pelos físicos Bloch e 

Purcell.(1,2) Nessas primeiras experiências a RM era utilizada apenas como um 

método analítico para a elucidação da estrutura química e propriedades físicas 

dos materiais. Somente décadas mais tarde, por volta da segunda metade do 

século passado, sua aplicação na medicina teve êxito, quando o químico Paul 

Lauterbur e o físico Sir Peter Mansfield desenvolveram trabalhos pioneiros,(3,4) 

combinando a técnica de RM com o uso de gradientes, possibilitando assim as 

primeiras imagens por RM.(5) 

 As sequências convencionais de RM são rotineiramente 

empregadas para o diagnóstico das lesões parenquimatosas encefálicas, 

contudo a utilização do agente de contraste paramagnético pode fornecer 

informações adicionais, permitindo demonstrar, além das características 

morfológicas e extensão do edema perilesional, o grau de agressividade das 

lesões, o efeito expansivo, a quebra da barreira hematoencefálica (BHE), a 

presença de necrose e lesão a distância,(6-9) apesar de existirem controvérsias 

entre as informações obtidas por esse método de imagem e os resultados 

anatomopatológicos.(10-12) A quebra da BHE nos tumores gliais é 

frequentemente considerada um indicador de malignidade, porém o realce pelo 

contraste não permite predizer o grau de anaplasia da lesão, pois cerca de
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20,0% dos gliomas com baixo grau de malignidade apresentam realce pelo 

contraste e aproximadamente um terço dos gliomas sem realce representa 

tumores com alto grau de anaplasia.(11,13-19)  A hiperintensidade de sinal 

perilesional nas sequências ponderadas em T2 nas imagens da RM 

convencional apresenta baixa especificidade, podendo representar infiltração 

tumoral, edema vasogênico ou ambos.(12) Com relação ao efeito de massa e a 

presença de necrose Dean et al.(8) referem que esses parâmetros são os 

fatores mais importantes para a predição do grau de malignidade tumoral, 

porém não são específicos.(11) 

Apesar dos avanços das sequências e protocolos de RM, permitindo 

a aquisição de imagens de alta resolução para a avaliação anatômica e 

morfológica dos gliomas, a graduação histológica baseada somente em dados 

de sequências convencionais não é totalmente confiável, com sensibilidade 

variando de 55,1% a 83,3%.(11,12,20) Kondziolka et al.(7) já haviam demonstrado 

em estudo anterior uma taxa de falso-positivo igual a 50,0% na avaliação de 

gliomas supratentoriais. 

Os processos infecciosos intra-axiais podem se manifestar como 

lesão expansiva focal ou processo difuso, dependendo da agressividade do 

agente etiológico, do estágio da infecção e da imunidade do hospedeiro, com o 

aspecto muitas vezes assemelhando-se aos das lesões neoplásicas.(21) A 

diferenciação entre lesões encefálicas infecciosas e neoplásicas é difícil ou, às 

vezes, impossível pelas sequências convencionais de RM; até mesmo a 

utilização do agente de contraste paramagnético pode trazer benefícios
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limitados, pois qualquer processo patológico associado à quebra da BHE pode 

resultar em realce das lesões.(22) 

O surgimento de novas técnicas complementares de aquisição de 

imagem por RM, em especial nas últimas décadas, transformou esse método 

em um dos principais meios para o diagnóstico e acompanhamento de 

inúmeras patologias, por fornecerem parâmetros quantitativos proporcionando 

informações funcionais ou metabólico-bioquímicas.(10,23-31) A sequência de 

perfusão é atualmente uma dessas técnicas que vem se apresentando como 

uma importante ferramenta na neurorradiologia. 

O estudo da perfusão por RM pode ser realizado em conjunto com 

as imagens da RM convencional mostrando as variações regionais da 

microcirculação encefálica por meio de mapas do volume sanguíneo cerebral 

(CBV).(12,32-34) O mapa do CBV reflete a vascularização das lesões encefálicas, 

o qual estima indiretamente a angiogênese, possibilitando a caracterização de 

áreas com maior ou menor perfusão e, consequentemente, contribuindo      

para a diferenciação entre lesões neoplásicas e não neoplásicas.(35-37) A  

análise do CBV tem mostrado significativa correlação com a densidade     

microvascular por meio da angiografia convencional e da histologia, apesar do 

aumento da vascularização não ser necessariamente um indicador de 

malignidade.(21,33,35,36,38,39)  

O presente estudo visa, portanto, demonstrar a aplicabilidade da 

técnica de perfusão por RM na diferenciação entre lesões encefálicas 

infecciosas e neoplásicas com base nas alterações da microcirculação. 
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1.1. Objetivos 

 

1.1.1. Objetivo Geral 

 Aplicar a técnica de perfusão por RM visando ao melhor 

entendimento das alterações da microcirculação do encéfalo na diferenciação 

entre lesões infecciosas e neoplásicas. 

 

1.1.2. Objetivos Específicos 

1. Determinar o valor de corte do volume sanguíneo cerebral  

relativo (rCBV) que permita a diferenciação entre lesões encefálicas 

infecciosas e neoplásicas; 

2. Determinar a sensibilidade, especificidade, valor preditivo   

positivo (VPP), valor preditivo negativo (VPN) e a acurácia do valor 

de corte do rCBV para o diagnóstico das lesões encefálicas 

infecciosas. 
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2. REVISÃO DA LITERATURA 

 

2.1. Perfusão por Ressonância Magnética 

 

2.1.1. Considerações Técnicas 

 

 A técnica denominada DSC (Dynamic Susceptibility Contrast), 

descrita primeiramente por Rosen et al.(40) em 1991, utiliza a sequência de 

aquisição rápida de imagem ou imagem ecoplanar (echo-planar imaging - EPI) 

que pode ser ponderada em T1 ou T2, cada qual apresentando vantagens e 

desvantagens que lhe são inerentes. A técnica DSC ponderada em T2 utiliza 

as sequências spin-eco (SE) ou gradiente-eco (GRE), esta última denominada 

T2*. A sequência SE tem como vantagens a diminuição dos artefatos encéfalo-

osso e encéfalo-ar e a maior sensibilidade para a alteração de sinal em 

capilares e pequenos vasos. Sua principal desvantagem é a necessidade de 

um maior volume de agente de contraste para determinar equivalente alteração 

de sinal quando comparada à sequência GRE. A técnica dinâmica ponderada 

em T1 tem a vantagem de requerer uma menor dose de contraste e fornecer 

uma melhor resolução temporal; no entanto, sua principal desvantagem é que o 

extravasamento do contraste pela quebra da BHE pode levar a erros na 

mensuração dos parâmetros hemodinâmicos.(41-48) Na ausência de 

extravasamento ou recirculação do agente de contraste o CBV é proporcional à
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área sob a curva de concentração do agente de contraste em relação ao 

tempo. Por conseguinte, a concentração do agente de contraste é proporcional 

à alteração da taxa de relaxamento transversal, que pode ser calculada 

utilizando-se a seguinte equação: ∆R2 = [-In(SIt/SI0)/TE], onde SIt é a 

intensidade de sinal do pixel no tempo (t), SI0 é a intensidade de base (pré-

contraste) do sinal e TE é o tempo de eco.(12,35,42,49) 

A quebra da BHE, frequentemente observada em tumores com alto 

grau de anaplasia, determina extravasamento e recirculação do agente de 

contraste com consequente limitação do método de perfusão devido ao efeito 

de encurtamento T1.(41,50,51) Há então, nesses casos, a necessidade de 

correção desse efeito para não se subestimar os valores do CBV.(52) Uma das 

maneiras de minimizá-lo é utilizando a técnica de limitação do cálculo integral 

capaz de fornecer os vários parâmetros relacionados com a hemodinâmica 

relativa. Portanto, essa análise não dá um valor absoluto do CBV, mas fornece 

uma medida relativa, assim o CBV relativo (rCBV)  é proporcional à área sob a 

curva de distribuição gama corrigida (Figura 1).(21,29,35,37,41,42,53) 
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Figura 1 - Diagrama ilustrativo do cálculo do rCBV. (A) Curva de decaimento de sinal 

decorrente da primeira passagem do agente de contraste pela rede capilar. (B) Curva 

de alteração da taxa de relaxamento transversal (ΔR2), baseada na alteração de sinal. 

A reta abaixo da curva é a linha de base ou de correção. (C) Curva ΔR2 corrigida. São 

excluídos os dados da curva acima da linha de base. (D) Cálculo do rCBV. O rCBV é 

proporcional à área sob a curva ΔR2 corrigida (Adaptado de Cha S et al., 2002).
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Outros meios utilizados para minimizar o efeito T1 seriam: 1) a 

administração de uma “pré-dose” do agente de contraste paramagnético (0,05 

mmol/kg) 30 segundos antes da injeção em bolo, determinando uma            

pré-saturação do interstício com consequente elevação da linha de base antes 

da aquisição dinâmica; 2) o aumento do tempo de repetição (TR) com 

consequente redução do efeito T1, aumento do tempo de exame, redução da 

resolução temporal e da capacidade de cobertura tecidual; 3) a utilização do 

agente de contraste como a esprodiamina (disprósio), que determina um efeito 

de encurtamento T1 praticamente desprezível em relação ao gadolínio, porém 

não se encontra disponível para a prática clínica. Novos meios de contraste 

como o gadobenato de dimeglumina e as nanopartículas de óxido férrico 

monocristalino poderão solucionar esse problema.(41,49,54) 

Os parâmetros hemodinâmicos são dependentes de uma série de 

variáveis, como as características técnicas de infusão endovenosa do agente 

de contraste, incluindo o volume infundido, a velocidade de infusão e suas 

propriedades paramagnéticas. Há, ainda, as variáveis dependentes das 

características individuais, como o volume vascular corporal total e a fração de 

ejeção cardíaca. Portanto, os parâmetros hemodinâmicos não podem ser 

comparados entre diferentes pacientes e podem, até mesmo, divergir em 

exames realizados no mesmo paciente em momentos diferentes. Assim, 

valores semiquantitativos ou relativos podem ser obtidos utilizando-se como 

referência a substância branca de aparência normal, permitindo comparações 

inter e intrapessoal.(42,43,55) 
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A principal contraindicação às técnicas que utilizam o agente de 

contraste paramagnético, à base de quelatos de gadolínio, é a sua associação 

com o desenvolvimento de fibrose nefrogênica sistêmica em pacientes com 

insuficiência renal em fases avançadas (ritmo de filtração glomerular menor 

que 30ml/min/1,73m2), especialmente naqueles submetidos a diálise.(56-58) 

 

 

2.1.2. Aplicações Clínicas 

 

2.1.2.1. Perfusão nas Lesões Encefálicas Neoplásicas 

 

O grau de proliferação vascular é um fator determinante na 

diferenciação entre lesões neoplásicas e não neoplásicas, assim como entre os 

vários tipos histológicos e classificação dos tumores gliais.(12,22,59-63) 

Os gliomas são os tumores primários mais comuns do sistema 

nervoso central (SNC), representando em torno de 40,0% de todas as 

neoplasias primárias intracranianas.(64,65) São tumores histologicamente 

heterogêneos que apresentam um continuum biológico com vários graus de 

pleomorfismo celular e nuclear, atividade mitótica, proliferação vascular e 

necrose.(65) Portanto, cada tipo de glioma apresenta um grau de anaplasia 

variável, podendo ser de baixo ou alto grau, na dependência da presença e da 

associação de cada uma das características histológicas. Os gliomas graus I e 

II são considerados de baixo grau e os graus III e IV de alto grau.(64)  O
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glioblastoma multiforme (GBM) representa o subtipo maligno mais comum, 

representando de 12,0 a 15,0% de todas as neoplasias primárias 

intracranianas.(21,66) Um fator importante no grau de malignidade do GBM é a 

sua habilidade em promover a angiogênese com consequente crescimento e 

proliferação.(21,67) 

Diversas publicações têm demonstrado significativa correlação entre 

o rCBV e o grau de anaplasia dos tumores gliais,(20,22,38,68-73) com lesões de 

baixo grau apresentando valores reduzidos do rCBV (Figura 2) e lesões de alto 

grau com valores elevados do rCBV (Figura 3). 

 

 

 

Figura 2 - Paciente do sexo masculino, 23 anos, com astrocitoma grau II (paciente    

n° 27). (A) Imagem axial FLAIR evidencia lesão expansiva com hiperintensidade de 

sinal no lobo temporal esquerdo. (B) Imagem axial T1 pós-contraste paramagnético 

não exibe realce da lesão. (C) Mapa colorido do rCBV mostra hipoperfusão da lesão 

(cabeças de seta). 
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Figura 3 - Paciente do sexo masculino, 71 anos, com GBM (paciente n° 15).            

(A) Imagem axial FLAIR evidencia lesão expansiva com edema vasogênico e/ou 

infiltração tumoral perilesional no lobo frontal esquerdo. (B) Imagem axial T1 pós-

contraste paramagnético exibe realce heterogêneo da lesão. (C) Mapa colorido do 

rCBV mostra hiperperfusão da lesão (cabeças de seta). 

 

 

 

A presença de hipervascularização não significa necessariamente 

sinônimo de malignidade.(21) O principal exemplo é o que ocorre com o 

oligodendroglioma que, apesar de apresentar valor elevado do rCBV, devido à 

presença de uma densa rede capilar, histologicamente é caracterizado como 

de baixo grau de malignidade (Figura 4).(74-76) Entretanto, há que se considerar 

que o aumento da densidade celular com anaplasia nuclear, atividade mitótica 

acentuada e a presença de necrose denunciam sinais de pior prognóstico, 

caracterizando os oligodendrogliomas anaplásicos.74 
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Figura 4 - Paciente do sexo feminino, 45 anos, com oligodendroglioma grau II 

(paciente n° 4). (A) Imagem axial FLAIR evidencia lesão expansiva com edema 

vasogênico e/ou infiltração tumoral perilesional no lobo frontal esquerdo. (B) Imagem 

axial T1 pós-contraste paramagnético não exibe realce da lesão. (C) Mapa colorido do 

rCBV mostra hiperperfusão da lesão (cabeças de seta). 

 

 

O linfoma primário do SNC apresentou aumento da sua incidência 

nas últimas décadas, representando atualmente entre 6,6 a 15,4% de todos os 

tumores cerebrais primários (versus 3,3% antes de 1978).(21,77,78) Esse aumento 

está relacionado a vários fatores, incluindo-se a maior incidência da síndrome 

da imunodeficiência adquirida (AIDS), o maior número de pacientes submetidos 

a quimioterapia ou a transplante de órgãos, o aumento da utilização de 

esteroides exógenos e o aumento da expectativa de vida.(21,79) Nos pacientes 

imunocompetentes o linfoma tende a se apresentar como lesão única, sólida e 

com realce homogêneo após a infusão do agente de contraste paramagnético; 

no entanto, nos pacientes imunocomprometidos as lesões são, na maioria das
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 vezes, multicêntricas e com realce variável, comumente heterogêneo ou 

periférico e irregular.(80) O local de acometimento característico do linfoma 

primário do SNC é a substância cinzenta profunda, embora não seja essa a 

localização mais frequente.(77,81,82) Segundo Koeller et al.(77) somente 33,0% dos 

linfomas primários do SNC acometem a substância cinzenta profunda. 

A neovascularização não é uma característica proeminente do 

linfoma, embora anormalidades vasculares possam ser frequentemente 

observadas. Há estudos de perfusão por RM que mostram que o valor do rCBV 

nos linfomas é menor que aqueles observados nas lesões neoplásicas com alto 

grau de anaplasia.(83,84) Sugahara et al.,(85) em um estudo preliminar, mostraram 

que os linfomas cerebrais primários e secundários tendem a apresentar baixos 

valores do rCBV (Figura 5). 

 

 

Figura 5 - Paciente do sexo masculino, 76 anos, com metástase de linfoma não 

Hodgkin (paciente n° 50). (A) Imagem axial FLAIR evidencia lesão expansiva com 

edema vasogênico perilesional no lobo frontal esquerdo. (B) Imagem axial T1 pós-

contraste paramagnético exibe realce heterogêneo da lesão. (C) Mapa colorido do 

rCBV mostra hipoperfusão da lesão (cabeças de seta). 
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 As metástases são as neoplasias intracranianas mais frequentes nos 

adultos e ocorrem geralmente por disseminação via hematogênica.(21,86) 

Metástases únicas ocorrem em 30,0 a 50,0% dos casos e, muitas vezes, a 

diferenciação com neoplasia primária é considerada um desafio, principalmente 

quando não há informação sobre sítio de acometimento extracraniano.(21,69,87) A 

sequência de perfusão por RM pode apresentar dificuldade para a 

diferenciação entre lesão encefálica neoplásica primária com alto grau de 

anaplasia e metástase única, pois ambas as lesões são hipervascularizadas e 

apresentam valores elevados do rCBV (Figura 6). Diversos autores têm 

relatado que a diferenciação pode ser feita mediante a avaliação 

hemodinâmica da região perilesional, onde os valores do rCBV apresentam-se 

maiores nas lesões primárias em comparação aos observados nas  

metástases. Isso pode ser explicado pelo fato de o edema perilesional nas 

metástases representar apenas edema vasogênico, não existindo evidência 

histológica de tumor além da margem com realce pelo contraste. Por outro 

lado, nas lesões neoplásicas primárias a região perilesional apresenta a 

associação de edema vasogênico e células tumorais infiltrando os espaços 

perivasculares.(21,25,35,69,83,88-90) 
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Figura 6 - Paciente do sexo masculino, 60 anos, com metástase de adenocarcinoma 

de pulmão (paciente n° 41). (A) Imagem axial FLAIR evidencia lesão expansiva com 

edema vasogênico perilesional no lobo parietal esquerdo. (B) Imagem axial T1 pós-

contraste paramagnético exibe realce periférico e irregular da lesão. (C) Mapa colorido 

do rCBV mostra hiperperfusão da lesão (cabeças de seta). 

 

 

 

2.1.2.2. Perfusão nas Lesões Encefálicas Infecciosas 

 

As lesões infecciosas intra-axiais apresentam aspecto variável nos 

estudos de perfusão por RM, dependendo do estado imunológico do 

hospedeiro, do estágio de evolução da infecção e da agressividade do agente 

etiológico.(21) 

As lesões parenquimatosas encefálicas secundárias à toxoplasmose 

apresentam valores reduzidos do rCBV, sejam estes mensurados na lesão ou 

no edema perilesional, com valores menores que aqueles encontrados na 

substância branca contralateral de aparência normal (Figura 7). Essa
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 hipoperfusão é devida à vasoconstrição na porção marginal sólida da lesão 

determinada pelo aumento da pressão intersticial secundária ao edema 

perilesional e pela redução ou, até mesmo, ausência de vascularização no 

interior da lesão.(91)  

  

Figura 7 - Paciente do sexo masculino, 29 anos, com toxoplasmose (paciente n° 55). 

(A) Imagem axial FLAIR evidencia lesão expansiva com edema vasogênico 

perilesional nos núcleos da base à direita. (B) Imagem axial T1 pós-contraste 

paramagnético exibe realce periférico e irregular da lesão. (C) Mapa colorido do rCBV 

mostra hipoperfusão da lesão (cabeças de seta). 

 

 

 A toxoplasmose e o linfoma são as lesões encefálicas parenquimatosas 

mais comuns em pacientes imunocomprometidos e apresentam difícil 

diferenciação pelas sequências convencionais de RM, pois ambas as lesões 

podem ser únicas ou múltiplas e mostrar realce pelo agente de contraste 

paramagnético.(78,91) De acordo com a literatura, o valor do rCBV no linfoma é 

maior em relação ao observado na toxoplasmose e menor quando comparado 

à neoplasia glial de alto grau.(21,25,84,91)
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 Outra infecção parasitária do sistema nervoso central que 

normalmente apresenta valor reduzido do rCBV é a cisticercose (Figura 8), que 

apesar de ser considerada a infecção parasitária mais comum do SNC seu 

diagnóstico permanece difícil, com os achados de imagem à RM dependentes 

do estágio de evolução da infecção. De acordo com Amaral et al.(92) a falta de 

hiperperfusão da lesão faz com que o diagnóstico de um processo neoplásico 

seja improvável, inferindo assim uma provável causa infecciosa. 

Figura 8 - Paciente do sexo masculino, 35 anos, com cisticercose (paciente n° 65).   

(A) Imagem axial FLAIR evidencia lesão expansiva com hipointensidade de sinal no 

lobo frontal direito (cabeça de seta). (B) Imagem axial T1 pós-contraste paramagnético 

não exibe realce da lesão (cabeça de seta). (C) Mapa colorido do rCBV mostra 

hipoperfusão da lesão (cabeça de seta). 

   

 A tuberculose ainda é considerada um importante problema de saúde 

pública em muitos países em desenvolvimento, entretanto nos países 

desenvolvidos houve o ressurgimento da doença devido a vários motivos como 

a infecção pelo vírus da AIDS, o emprego de terapias imunossupressoras e o 

abuso de drogas injetáveis. A tuberculose no sistema nervoso central pode se
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manifestar de várias formas como granuloma, leptomeningite, paquimeningite, 

cerebrite, abscesso e disseminada ou miliar. A forma granulomatosa constitui 

entre 5,0 a 40,0% das lesões intraparenquimatosas, podendo ser únicas ou 

múltiplas, muitas vezes mimetizando as lesões neoplásicas primárias ou 

metastáticas nas sequências convencionais de RM.93 

Batra e Tripathi(93) em um estudo que incluiu 17 pacientes com 

tuberculose do SNC (16 granulomas e 1 abscesso) observaram que 64,7% das 

lesões mostraram-se hipervascularizadas e 35,3% hipovascularizadas. 

Segundo esses autores, tal diversidade do padrão de vascularização dessas 

lesões sugere uma provável resposta vascular inflamatória que, por sua vez, 

pode depender do grau de reação imunológica oferecida pelo hospedeiro 

(Figura 9). 

 

 

Figura 9 - Paciente do sexo masculino, 18 anos, com tuberculose (paciente n° 99).   

(A) Imagem axial FLAIR evidencia lesões expansivas com edema vasogênico 

perilesional em ambos os hemisférios cerebrais. (B) Imagem axial T1 pós-contraste 

paramagnético exibe realce heterogêneo das lesões. (C) Mapa colorido do rCBV 

mostra hiperperfusão das lesões (cabeças de seta). 
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A criptococose é mais frequentemente encontrada sob a forma de 

meningoencefalite criptocócica. Outras formas raras de acometimento do SNC 

pelo fungo são os seus aspectos de granuloma e abscesso, sendo ambos 

comumente chamados de criptococomas devido ao efeito de massa que 

causam sobre o tecido circundante, muitas vezes simulando uma neoplasia 

cerebral.94 Patro et al.95 descreveram dois casos de neurocriptococose em 

pacientes imunocompetentes, sendo um na forma granulomatosa e outro 

meníngea, destacando que essas lesões mimetizam a tuberculose nas 

sequências convencionais e avançadas da RM, com o criptococoma 

apresentando  redução do rCBV na área central da lesão e discreto aumento 

na sua periferia (Figura 10). 

 

 

Figura 10 - Paciente do sexo masculino, 48 anos, com criptococose (paciente n° 97). 

(A) Imagem axial FLAIR evidencia lesão expansiva com edema vasogênico 

perilesional no hemisfério cerebelar direito. (B) Imagem axial T1 pós-contraste 

paramagnético exibe realce heterogêneo da lesão. (C) Mapa colorido do rCBV mostra 

hipoperfusão da lesão (cabeças de seta). 
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Até o presente momento não há estudos publicados sobre o papel 

da perfusão por RM na avaliação das lesões parenquimatosas encefálicas 

secundárias à paracoccidioidomicose. Recentemente, realizamos o exame de 

perfusão por RM em um paciente com paracoccidioidomicose na forma 

granulomatosa que apresentou valor baixo do rCBV (Figura 11). Entretanto, 

novos estudos envolvendo maior número de casos devem ser realizados para 

a definição do padrão hemodinâmico dessas lesões. 

 

 

 

 

Figura 11 - Paciente masculino de 45 anos com paracoccidioidomicose (paciente       

n° 59). (A) Imagem axial T2 evidencia lesões com edema vasogênico perilesional em 

ambos os hemisférios cerebrais. (B) Imagem axial T1 pós-contraste paramagnético 

exibe realce periférico e regular das lesões. (C) Mapa colorido do rCBV mostra 

hipoperfusão das lesões (cabeças de seta). 

 

Os abscessos cerebrais piogênicos são caracterizados por apresentarem 

uma área central de degradação celular com acúmulo de exsudato purulento e 

uma cápsula de colágeno pobremente vascularizada, o que determina redução
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do rCBV (Figura 12).(93,96,97) Entretanto, há descrição de casos com aumento do 

rCBV na porção capsular da lesão que apresenta realce pelo agente de 

contraste.(21) Holmes et al.(97) relataram que essa discordância entre os valores 

do rCBV encontrados nos abscessos pode ser explicada pela medida em 

apenas uma área arbitrária da lesão, enquanto Ferreira et al.(94) destacam que 

em estágios tardios a cápsula do abscesso pode apresentar elevação do rCBV. 

 

 

 

Figura 12 - Paciente feminina de 25 anos com abscesso (paciente n° 71). (A) Imagem 

axial T1 pós-contraste paramagnético evidencia lesão com realce periférico e regular 

no lobo temporal direito. (B) Imagem axial exibe áreas de restrição na sequência 

ponderada em difusão. (C) Mapa colorido do rCBV mostra hipoperfusão da lesão 

(cabeças de seta). 

 

Alguns estudos mostram que a perfusão por RM é capaz de 

diferenciar abscesso cerebral de tumor cístico ou necrótico, pois enquanto a 

porção capsular dos abscessos é hipovascularizada e determina redução do 

rCBV, a porção marginal do tumor é hipervascularizada e, portanto, apresenta 

aumento do rCBV.(36,96,98) 



 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 Casuística e Método



 

 
 

Casuística e Método     25 

 

 

3. CASUÍSTICA E MÉTODO 

 

3.1. Casuística 

 

Foi realizado um estudo transversal com análise retrospectiva que 

incluiu 100 pacientes com idade entre 18 e 84 anos, de ambos os sexos, 

divididos em dois grupos. Um primeiro grupo formado por 54 pacientes com 

lesões encefálicas neoplásicas, dos quais 38 apresentavam lesões primárias e 

16 lesões secundárias, e um segundo grupo composto por 46 pacientes com 

lesões encefálicas infecciosas. 

Todos os pacientes do presente estudo realizaram exame de RM 

devido a suspeita clínica de lesão encefálica expansiva. 

Critérios de inclusão: pacientes portadores de lesões encefálicas 

expansivas, de origem neoplásica ou infecciosa, com o diagnóstico confirmado 

por estudo anatomopatológico, análise do líquor ou prova terapêutica. Nenhum 

dos pacientes havia sido submetido previamente à biópsia estereotáxica, 

ressecção cirúrgica, tratamento quimio e/ou radioterápico. 

Critério de exclusão: pacientes com curvas espectrais e mapas de 

perfusão apresentando má qualidade técnica, com prejuízo para a sua 

avaliação.
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Informações sobre a identificação numérica do paciente, idade, 

sexo, diagnóstico, localização da lesão e valor do rCBV, individualizados por 

paciente, apresentam-se resumidos nas Tabelas 1, 2 e 3. 

O estudo foi aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa da 

Faculdade de Medicina de São José do Rio Preto – FAMERP (Anexo A). 
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Tabela 1 - Distribuição dos pacientes segundo a idade, sexo, diagnóstico, localização 

da lesão e valor do rCBV. 

 

Paciente Idade Sexo Diagnóstico Localização da lesão rCBV 

1 69   F   Glioblastoma multiforme † Frontal E 5,5 

2 63    F Astrocitoma anaplásico 
Ψ Núcleos da base E 3,1 

3 64   F Glioblastoma multiforme † Frontal D 3,0 

4 45   F Oligodendroglioma * Frontal E 3,6 

5 67 M Glioblastoma multiforme † Frontal D 4,7 

6 18 M Ependimoma anaplásico Ψ Parietal D 7,9 

7 56 M Oligodendroglioma * Parietal E 2,9 

8 65 M Astrocitoma anaplásico Ψ Temporal E 3,4 

9 54 M Glioblastoma multiforme † Frontal D 6,0 

10 42  F Astrocitoma de baixo grau * Parietal E 4,5 

11 45 M Glioblastoma multiforme † Frontal D 2,7 

12 66 M Astrocitoma de baixo grau * Temporal E 0,4 

13 39 M Glioblastoma multiforme † Temporal E 2,6 

14 60 M Oligodendroglioma Ψ Temporal D 4,6 

15 71 M Glioblastoma multiforme † Frontal E 7,2 

16 45 M Astrocitoma anaplásico 
Ψ Temporal D 2,3 

17 37 M Glioblastoma multiforme † Temporal E 5,2 

18 49 M Glioblastoma multiforme † Temporal D 3,3 

19 53 M Glioblastoma multiforme † Parietal E 9,7 

20 80 M Glioblastoma multiforme † Frontal D 7,6 

21 64 M Glioblastoma multiforme † Frontal E 5,3 

22 42 M Glioblastoma multiforme † Temporal D 5,8 

23 60 M Glioblastoma multiforme † Parietal D 5,9 

24 48  F Xantoastrocitoma pleomórfico * Parietal E 1,1 

25 24 M Astrocitoma anaplásico Ψ Frontal E 2,6 

26 60 F Oligodendroglioma Ψ Frontal E 4,8 

  27 23 M Astrocitoma de baixo grau * Temporal E 0,5 

28 57  F Glioblastoma multiforme † Frontal E 5,9 

  29 72 M Glioblastoma multiforme † Frontal D 3,5 

30 59  F Astrocitoma anaplásico Ψ Temporal E 2,9 

31 57 M Glioblastoma multiforme † Núcleos da base D 4,4 

32 57  F Glioblastoma multiforme † Corpo caloso 1,9 

33 38 M Glioblastoma multiforme † Frontal D 5,9 
  

 Nota - M: masculino; F: feminino; D: direito; E: esquerdo; * grau II da OMS; Ψ grau III da OMS; † grau IV da OMS;  
 rCBV: volume sanguíneo cerebral relativo. 
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Tabela 2 - Distribuição dos pacientes segundo a idade, sexo, diagnóstico, localização 

da lesão e valor do rCBV. 

 

Paciente Idade Sexo Diagnóstico Localização da lesão rCBV 

34 36  F Glioblastoma multiforme † Parietal E 3,5 

35 63 M Glioblastoma multiforme † Parietal D 3,1 

36 45  F Glioblastoma multiforme † Frontal E 4,9 

37 36 M Astrocitoma anaplásico Ψ Temporal D 7,7 

38 75 M Glioblastoma multiforme † Fronto-temporal D 6,3 

39 47 M Adenocarcinoma de pulmão Cerebelo E 3,8 

40 78 M Adenocarcinoma de pulmão Parietal D 5,5 

41 60 M Adenocarcinoma de pulmão Múltipla 7,7 

42 18 M Melanoma Parietal E 4,0 

43 69 M Ca espinocelular de pulmão Cerebelo E 1,8 

44 33  F Adenocarcinoma de reto Frontal E 2,1 

45 45 M Primário oculto Occipital E 2,1 

46 71 M Adenocarcinoma de pulmão Frontal D 3,1 

47 46 M Adenocarcinoma gástrico Múltipla 3,9 

48 49  F Adenocarcinoma de pulmão Occipital E 2,3 

49 75  F Adenocarcinoma de pulmão Múltipla 3,0 

50 76 M Linfoma não Hodgkin ¥ Múltipla 1,1 

51 55  F Ca ductal de mama Múltipla 6,1 

52 42  F Adenocarcinoma de pulmão Múltipla 6,3 

53 58 M Ca pequenas células de pulmão Parietal E 8,7 

54 57 M Adenocarcinoma de pulmão Múltipla 3,7 

55 29 M Toxoplasmose Núcleos da base D 0,5 

56 84  F Abscesso Múltipla 1,2 

57 35  F Toxoplasmose Múltipla 0,7 

58 52 M Toxoplasmose Múltipla 0,7 

59 45 M Paracoccidioidomicose Múltipla 0,7 

60 62 M Toxoplasmose Múltipla 06 

61 35 M Toxoplasmose Múltipla 0,4 

62 45  F Toxoplasmose Múltipla 0,5 

63 30 M Toxoplasmose Múltipla 1,3 

64 37  F Toxoplasmose Núcleos da base E 0,6 

65 35 M Cisticercose Frontal D 0,4 

66 37 M Toxoplasmose Múltipla 0,5 
  

 Nota - M: masculino; F: feminino; D: direito; E: esquerdo; Ca: carcinoma; Ψ grau III da OMS; † grau IV da OMS;  

 ¥ sistema digestório; rCBV: volume sanguíneo cerebral relativo. 
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Tabela 3 - Distribuição dos pacientes segundo a idade, sexo, diagnóstico, localização 

da lesão e valor do rCBV. 

 

Paciente Idade Sexo Diagnóstico Localização da lesão rCBV 

67 39 M Toxoplasmose Cerebelo E 0,9 

68 41 M Toxoplasmose Núcleos da base E 0,7 

69 47 M Toxoplasmose Múltipla 0,6 

70 49 M Toxoplasmose Múltipla 0,3 

71 25  F Abscesso Temporal D 0,3 

72 42 M Toxoplasmose Parietal D 0,3 

73 35  F Toxoplasmose Núcleos da base E 0,5 

74 37 M Toxoplasmose Cerebelo D 0,5 

75 32 M Toxoplasmose Múltipla 0,5 

76 36 M Toxoplasmose Múltipla 0,8 

77 36 M Toxoplasmose Múltipla 0,3 

78 41 M Toxoplasmose Múltipla 1,3 

79 43  F Toxoplasmose Núcleos da base D 0,4 

80 54  F Toxoplasmose Parietal E 0,3 

81 37 M Toxoplasmose Frontal D 0,6 

82 41 M Toxoplasmose Múltipla 0,5 

83 50 M Toxoplasmose Múltipla 0,4 

84 35 M Toxoplasmose Occipital E 0,7 

85 28  F Toxoplasmose Múltipla 0,4 

86 48  F Toxoplasmose Múltipla 0,9 

87 28 M Toxoplasmose Frontal D 0,5 

88 39  F Toxoplasmose Múltipla 0,3 

89 27  F Toxoplasmose Múltipla 0,3 

90 41 M Toxoplasmose Múltipla 0,6 

91 49 M Cisticercose Múltipla 0,6 

92 33  F Toxoplasmose Múltipla 0,6 

93 25    F Toxoplasmose Múltipla 0,5 

94 45 M Toxoplasmose Occipital D 0,5 

95 47 M Toxoplasmose Núcleos da base D 0,5 

96 52 M Toxoplasmose Núcleos da base D 0,7 

97 48 M Criptococose Cerebelo D 0,4 

98 27 M Criptococose Múltipla 0,6 

99 18 M Tuberculose Múltipla 3,5 

100 64 M Toxoplasmose Frontal D 0,3 

 Nota - M: masculino; F: feminino; D: direito; E: esquerdo; rCBV: volume sanguíneo cerebral relativo.. 
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3.2. Método 

 

3.2.1. Ressonância Magnética Convencional 

 

Os exames foram realizados na Unidade de Ressonância Magnética 

do Serviço de Radiologia do Hospital de Base de São José do Rio Preto - SP 

em aparelho de 1,5 T (Philips Medical Systems - Gyroscan Intera) com bobina 

de quadratura para estudo do crânio. 

Os exames de RM do encéfalo incluíram sequências convencionais 

para a avaliação topográfica e morfológica das lesões de acordo com o 

seguinte protocolo: imagens axiais com a sequência de pulso fluid-attenuated 

inversion recovery (FLAIR), tempo de eco (TE) = 6000 ms, tempo de repetição 

(TR) = 120 ms, field of view (FOV) = 250 x 80 mm, matriz de aquisição:        

256 x 512 pixels, number of signal averages (NSA) = 3, espessura de corte:  

5,0 mm com intervalo de 1,0 mm; imagens axiais com a sequência turbo     

spin-eco (TSE) ponderação T2, TE/TR = 110/5114 ms, FOV = 250 x 70 mm, 

matriz de aquisição: 400 x 512 pixels, NSA = 2, espessura de corte: 5,0 mm 

com intervalo de 1,0 mm; imagens axiais com a sequência difusão (DWI),                       

TE/TR = 75/2926 ms, FOV = 230 x 100 mm, matriz de aquisição: 128 x 512 

pixels, NSA = 3, espessura de corte: 5,0 mm com intervalo de 1,0 mm;  

imagens axiais com a sequência GRE ponderação T2*, TE/TR = 1740/30 ms, 

FOV = 250 x 100 mm, matriz de aquisição 256 x 512 pixels, NSA = 1, 

espessura de corte: 5,0 mm com intervalo de 0,5 mm; imagens sagitais com a



 

 
 

Casuística e Método     31 
 

sequência SE ponderação T1, antes e após a infusão endovenosa do      

agente de contraste paramagnético, TE/TR = 15/529 ms, FOV = 250 x 85 mm,                          

matriz de aquisição: 256 x 512 pixels, NSA = 2, espessura de corte: 5,0 mm 

com intervalo de 1,0 mm; imagens coronais com a sequência SE ponderação 

T1, após a infusão endovenosa do agente de contraste paramagnético,          

TE/TR = 15/522 ms, FOV = 190 x 90 mm, matriz de aquisição: 224 x 512 

pixels, NSA = 2, espessura de corte: 5,0 mm com intervalo de 1,0 mm;  

imagens axiais com a sequência SE ponderação T1 com transferência de 

magnetização, após a infusão endovenosa do agente de contraste 

paramagnético, TE/TR = 15/435 ms, FOV = 250 x 70 mm, matriz de    

aquisição: 256 x 512 pixels, NSA = 2, espessura de corte: 5,0 mm com 

intervalo de 1,0 mm. 

 

 

3.2.2. Perfusão por Ressonância Magnética 

 

3.2.2.1. Protocolo de Aquisição 

 

O estudo de perfusão foi realizado utilizando-se a sequência SE-EPI 

ponderada em T2, TE/TR = 42/956 ms, FOV = 230 x 230 mm, matriz de 

aquisição 128 x 128 pixels, espessura de corte: 7,0 mm sem intervalos (cortes 

contíguos). Uma série de imagens (10 cortes, 100 imagens/corte) foi adquirida 

em 1 minuto e 40 segundos. A infusão endovenosa do agente de contraste



 
 
 

Casuística e Método     32 
 

paramagnético (Dotarem® - Guerbet) foi realizada a uma velocidade de         

5,0 ml/s, utilizando-se cateter na veia antecubital com agulha 18 ou 20 gauge, 

dividida em duas doses. Antecedendo em 30 segundos o início da aquisição 

dinâmica das imagens foi administrada a primeira dose ou “pré-dose”, 

equivalente a 0,05 mmol/kg, do agente de contraste paramagnético a fim de se 

obter uma saturação do interstício e, consequentemente, minimizar o efeito T1. 

A segunda e maior dose, equivalente a 0,2 mmol/kg, foi administrada depois de 

decorridos 10 segundos do início da aquisição das imagens, seguida da 

infusão de 20,0 ml de solução salina (soro fisiológico a 0,9%) com o intuito de 

promover um wash-out do agente de contraste.  

 

 

3.2.2.2. Processamento e Análise dos Dados 

 

O processamento e análise dos dados foram realizados após a 

obtenção da aquisição dinâmica da perfusão. As imagens ecoplanares foram 

transferidas para a estação de trabalho ViewForum R5.1 (Philips Medical 

Systems) e em seguida, utilizando-se programas analíticos, foram construídos 

os mapas coloridos do rCBV.  

Os valores do rCBV foram obtidos por meio de medidas nas áreas 

sólidas das lesões, normalizando os valores do rCBV das regiões de interesse 

com os valores obtidos no hemisfério contralateral simétrico de aparência 

normal, após a seleção de regiões de interesse, com áreas de 50,0 mm2, em
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locais com maior perfusão no mapa colorido, excluindo-se aquelas próximas a 

vasos corticais (Figura 13). 
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Figura 13 - Paciente do sexo feminino, 63 anos, com astrocitoma anaplásico  

(paciente n° 2). (A) Imagem axial T1 pós-contraste paramagnético evidencia lesão 

expansiva com realce heterogêneo nos núcleos da base à esquerda. (B) Imagem axial 

ecoplanar spin-eco obtida no momento da chegada do agente de contraste 

paramagnético, mostrando a queda do sinal decorrente da primeira passagem do 

agente de contraste pela rede capilar. (C) Mapa colorido do rCBV mostra 

hiperperfusão da lesão. (D) Curvas de intensidade de sinal x tempo, referentes à 

substância branca normal (em azul) e à lesão (em vermelho). 
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3.3. Análise Estatística 

 

Para a caracterização da amostra foram realizadas duas análises 

estatísticas: a) análise descritiva para as variáveis categóricas com base em 

tabelas de frequência e b) análise estatística descritiva (média, desvio-padrão, 

mediana, coeficiente de variação e valores máximo e mínimo) para as variáveis 

contínuas. 

Foi aplicado o teste t de Student para duas amostras independentes 

a fim de comparar valores médios do rCBV entre dois grupos: grupo infeccioso 

x grupo neoplásico.  

A análise da curva ROC (Receiver Operating Characteristic) foi 

efetuada para estabelecer um valor máximo do rCBV que possibilitasse 

diagnosticar as lesões infecciosas. Tal análise permitiu calcular estimativas de 

medidas de teste diagnóstico como sensibilidade, especificidade, VPP, VPN e 

acurácia. Intervalos de confiança (IC) complementaram as estimativas.  

A associação de valores do rCBV com a idade foi mensurada pelo 

teste qui-quadrado.  

Em todos os testes estatísticos adotou-se um nível de significância 

menor que 5,0% (p<0,05). Diagramas, gráficos e demais cálculos foram 

construídos com suporte computacional do MS Excel 2007 e do software 

estatístico Minitab® 15. 
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4. RESULTADOS 

 

4.1. Caracterização dos Pacientes 

 

O grupo neoplásico (GN) foi composto por 54 pacientes (38 com 

lesões neoplásicas primárias - subgrupo GNP e 16 com lesões neoplásicas 

secundárias - subgrupo GNS) e o grupo infeccioso (GI) por 46 pacientes, 

totalizando 100 pacientes avaliados. Desses, 69 eram do sexo masculino 

(69,0%) e 31 do sexo feminino (31,0%).  

A idade dos pacientes no GN variou de 18 a 80 anos, com média de 

53,4 anos e desvio padrão de 15,3 anos. Nos pacientes do GI a idade variou de 

18 a 84 anos, com média de 40,5 anos e desvio padrão de 11,7 anos.  

A avaliação por RM convencional mostrou que 92,0% dos pacientes 

apresentaram lesão com realce após a administração do agente de contraste 

paramagnético. Lesões únicas foram encontradas em 59,0% dos pacientes e 

múltiplas nos 41,0% restantes. 

A análise histológica do subgrupo GNP mostrou que seis (15,8%) 

pacientes apresentaram gliomas grau II (três astrocitomas e três 

oligodendrogliomas), nove (23,6%) gliomas grau III (sete astrocitomas 

anaplásicos, um oligodendroglioma e um ependimoma anaplásico) e 23 

(60,5%) gliomas grau IV (23 glioblastomas multiformes), representados          

na Figura 14. 
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Figura 14 - Distribuição dos pacientes do subgrupo neoplásico primário (GNP).
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No subgrupo GNS 10 (62,5%) dos pacientes tinham como sítio 

primário o sistema respiratório, três (18,8%) o sistema digestório, um (6,3%) o 

sistema tegumentar ou pele, um (6,3%) a mama e um (6,3%) com sítio primário 

indeterminado ou oculto (Figura 15). 

 

 

 

 

 

Figura 15 - Distribuição dos pacientes do subgrupo neoplásico secundário (GNS).
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A Figura 16 expõe a etiologia encontrada nos pacientes do GI, onde 

se percebe a alta prevalência da toxoplasmose, representando 38 (82,6%) dos 

46 pacientes desse grupo. 

 

 

 

 

 

 

Figura 16 - Distribuição dos pacientes do grupo infeccioso (GI).
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4.2. Influência Etária 

 

De acordo com as faixas etárias estabelecidas neste estudo 

observou-se que a idade apresentou diferença estatisticamente significante 

(p<0,001) na composição dos grupos de pacientes, conforme demonstrado 

pelo teste qui-quadrado. Houve maior prevalência de lesões infecciosas até os 

35 anos (34,8%) e, inversamente, maior prevalência das lesões neoplásicas 

acima dos 60 anos (31,5%) (Tabela 4).  

 

 

 

 

Tabela 4 - Relação da idade dos pacientes com o grupo. 

 

Grupo de lesão 
Idade (anos) 

Total 
Até 35 De 36 a 60 Acima de 60 

GI 16 (34,8%) 27 (58,7%) 03 (6,5%) 46 

GN 05 (9,3%) 32 (59,2%) 17 (31,5%) 54 

Total 21 59 20 100 
GI: grupo infeccioso; GN: grupo neoplásico. 
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4.3. Análises Relativas ao rCBV 

 

Os resultados expostos na Tabela 5 apontam as diferenças entre os 

grupos GI e GN no que se refere aos valores do rCBV. Esses resultados 

mostram que a variação do rCBV nos pacientes com lesões infecciosas  

(Figura 17) é menor que naqueles observados nos casos de neoplasia, 

independentemente de ser primária ou secundária (Figuras 18 e 19). O valor do 

rCBV no grupo de pacientes com lesões infecciosas foi em média sete vezes 

inferior ao encontrado no grupo de pacientes com lesões neoplásicas 

(0,63±0,49 para GI e 4,28±2,11 para GN), com diferença estatisticamente 

significante entre os dois grupos (p<0,001). Numa visão gráfica isso também 

pode ser verificado no diagrama de caixa pelo fato de as linhas que demarcam 

a média dos grupos estarem em alturas diferentes, assim como pela diferença 

na dispersão dos valores do rCBV (Figura 20). 

 

 

Tabela 5 - Análise univariada do rCBV para os diferentes subgrupos amostrais. 

 

Grupo n sx  Mediana Extremos 

Coeficiente 

de variação 

(cv) 

Valor p 

Teste t Student 

GI 46 0,63±0,49 0,5 0,3; 3,5 0,78  

<0,001 
GN 54 4,28±2,11 3,85 0,4; 9,7 0,49 

 

GNP 

 

38 

 

4,37±2,10 

 

4,45 

 

0,4; 9,7 

 

0,48  

0,676 
GNS 16 4,07±2,20 3,75 1,1; 8,7 0,54 

 

GI: grupo infeccioso; GN: grupo neoplásico; GNP: grupo neoplásico primário; GNS: grupo neoplásico secundário.
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Figura 17 - Paciente feminina de 54 anos com toxoplasmose (paciente n° 80).           

(A) Imagem axial FLAIR evidencia lesão expansiva com edema vasogênico 

perilesional no lobo parietal esquerdo. (B) Imagem axial T1 pós-contraste 

paramagnético exibe realce periférico e irregular da lesão. (C) Mapa colorido mostra 

hipoperfusão da lesão com valor do rCBV = 0,3 (cabeças de seta). 

 

 

 

 

Figura 18 - Paciente masculino de 49 anos com GBM (paciente n° 18). (A) Imagem 

axial FLAIR evidencia lesão expansiva com edema vasogênico e/ou infiltração tumoral 

perilesional no lobo parietal direito. (B) Imagem axial T1 pós-contraste paramagnético 

exibe realce heterogêneo da lesão. (C) Mapa colorido mostra hiperperfusão da lesão 

com valor do rCBV = 3,3 (cabeças de seta). 
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Figura 19 - Paciente masculino de 18 anos com metástase de melanoma (paciente   

n° 42). (A) Imagem axial FLAIR evidencia lesão expansiva com edema vasogênico 

perilesional no lobo parietal esquerdo. (B) Imagem axial T1 pós-contraste 

paramagnético exibe realce heterogêneo e predominantemente periférico da lesão.  

(C) Mapa colorido mostra hiperperfusão da lesão com valor do rCBV = 4,0 (cabeças 

de seta). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 20 - Diagrama de caixa dos valores do rCBV para os grupos infeccioso (GI) e    

neoplásico (GN).  
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Quando efetuada a comparação entre os dois subgrupos de lesões 

neoplásicas (GNP e GNS), resultados previamente expostos na Tabela 5, não 

se verificou diferença estatisticamente significante entre as médias do rCBV    

(p = 0,676), permitindo inferir que não é possível a diferenciação entre lesão 

neoplásica primária e secundária com base nos valores do rCBV (Figuras 21 e 

22). Isso pode ser confirmado pelo diagrama de caixa, o qual demonstra que as 

linhas que demarcam a média dos subgrupos se encontram em alturas muito 

próximas, sem diferenças significantes quanto à dispersão dos valores do rCBV 

(Figura 23). 

 

 

 

 

Figura 21 - Paciente masculino de 37 anos com GBM (paciente n° 17).                     

(A) Imagem axial FLAIR evidencia lesão expansiva com edema vasogênico e/ou 

infiltração tumoral perilesional no lobo frontal esquerdo. (B) Imagem axial T1 pós-

contraste paramagnético exibe realce heterogêneo da lesão. (C) Mapa colorido mostra 

hiperperfusão da lesão com valor do rCBV = 5,2 (cabeça de seta). 
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Figura 22 - Paciente masculino de 58 anos com metástase de carcinoma de pequenas 

células de pulmão (paciente n° 53). (A) Imagem axial FLAIR evidencia lesão expansiva 

com edema vasogênico perilesional no lobo parietal esquerdo. (B) Imagem axial T1 

pós-contraste paramagnético exibe realce heterogêneo da lesão. (C) Mapa colorido 

mostra hiperperfusão da lesão com valor do rCBV = 8,7 (cabeças de seta). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 23 - Diagrama de caixa dos valores do rCBV para os subgrupos neoplásico           

primário (GNP) e neoplásico secundário (GNS). 
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A Figura 24 corresponde à representação gráfica dos valores do 

rCBV por indivíduo, estratificando os dois grupos de pacientes. Pontos 

referentes ao GI (pretos) estão concentrados nos valores mais baixos do rCBV 

e pontos referentes ao GN (vermelhos) mais dispersos e com valores maiores 

do rCBV.  

 

 

 

Figura 24 - Gráfico de valores individuais do rCBV para os grupos infeccioso (GI) e 

neoplásico (GN). 

 

 

 

 

4.4. Medidas de Diagnóstico Baseadas no rCBV  

 

A Figura 25 mostra a curva ROC associada ao teste diagnóstico 

baseado no rCBV. Os resultados demonstraram que a diferenciação entre os 

dois grupos (GI e GN) é mais bem estabelecida quando o valor do rCBV é
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menor ou igual a 1,3. Portanto, utilizando esse valor como ponto de corte, a 

probabilidade de um paciente com lesão infecciosa ser diagnosticado 

corretamente, pelo fato do rCBV ser menor ou igual a 1,3 é de 97,8%.   

Cálculos relativos à sensibilidade, especificidade, VPP, VPN e acurácia estão 

na Tabela 6. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Figura 25 - Curva ROC para o teste diagnóstico baseado no rCBV. A grande área sob 

a curva (0,964) indica a boa capacidade discriminatória do método. 
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Tabela 6 - Medidas relativas ao teste diagnóstico das lesões infecciosas baseadas no 

rCBV. 

 

Medidas Valor estimado (%) IC (95%) 

 
Sensibilidade 

 
97,8 

 
88,5 – 99,9 

Especificidade 92,6 82,1 – 97,9 

VPP 91,8 80,4 – 97,7 

VPN 98,0 89,5 – 99,9 

Acurácia 95,0 90,7 – 99,3 

   
VPP: valor preditivo positivo; VPN: valor preditivo negativo; IC: intervalo de confiança. 

 

 

A Figura 26 destaca os valores individuais do rCBV para os     

grupos GI e GN em relação ao valor de corte para o diagnóstico de lesão 

infecciosa e traz em destaque (pontos vermelhos) o único caso infeccioso 

falso-negativo (  1,3) e os quatro casos neoplásicos falso-positivos (  1,3). 

 

 

Figura 26 - Nível de corte em relação aos valores individuais do rCBV para os grupos 

infeccioso (GI) e neoplásico (GN). 
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5. DISCUSSÃO 

 

O estudo de perfusão por RM em nossa série permitiu a 

diferenciação entre lesões encefálicas infecciosas e neoplásicas. O valor de 

corte para a discriminação entre essas lesões pôde ser estabelecido       

quando o rCBV foi igual a 1,3. Nossos resultados mostraram valores menores 

do rCBV no grupo de lesões infecciosas (0,63 ± 0,49) em comparação aos 

encontrados no grupo de lesões neoplásicas (4,28 ± 2,11), com diferença 

estatisticamente significante entre os dois grupos (p < 0,001). Haris et al.,(59) em 

um estudo similar, mostraram que os valores do rCBV nas lesões encefálicas 

infecciosas (3,66 ± 0,58) foram menores que os observados nas neoplasias de 

alto grau (5,78 ± 1,11) e maiores em relação àqueles encontrados nas 

neoplasias de baixo grau (2,52 ± 0,74), com diferença estatisticamente 

significante entre os três grupos. Hourani et al.(22) mostraram que os valores do 

rCBV nas lesões não neoplásicas (1,00 ± 0,39) foram menores que aqueles 

observados nas lesões neoplásicas (4,11 ± 3,14) e, segundo os autores desse 

estudo, não houve diferença estatisticamente significante entre os valores do 

rCBV para a discriminação entre lesões não neoplásicas e neoplásicas de 

baixo grau. Nosso estudo, no entanto, não permitiu essa análise devido ao 

pequeno número de lesões neoplásicas de baixo grau na composição da nossa 

amostra. 
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A variação dos valores do rCBV nas lesões infecciosas pode estar 

relacionada a diversos fatores, como a agressividade do agente etiológico, o 

estado imunológico do hospedeiro e o estágio de evolução da infecção,(21) 

enquanto que nas lesões não neoplásicas se deve, principalmente, à 

composição e heterogeneidade da amostra escolhida.(22) 

Dentre as lesões infecciosas descreve-se que a tuberculose na 

forma granulomatosa, não invariavelmente, apresenta-se hipervascularizada e, 

consequentemente, com valor elevado do rCBV.(93) Segundo Batra e 

Tripathi,(93) tal diversidade do padrão de vascularização dessas lesões sugere 

uma resposta vascular inflamatória, que por sua vez depende do grau de 

reação imunológica do hospedeiro. De fato, o caso de tuberculoma encontrado 

em nossa amostra apresentou valor elevado do rCBV (3,5), em concordância 

com a literatura,(93) tornando este o único caso de lesão infecciosa com valor do 

rCBV incorretamente classificado como neoplasia (falso-negativo). Os artigos 

de Haris et al.(59) e de Batra e Tripathi(93) mostraram lesões infecciosas com 

valores maiores do rCBV (3,66 ± 0,58 e 2,50 ± 1,42, respectivamente) em 

relação aos observados em nossa série (0,63 ± 0,49), provavelmente devido ao 

maior número de tuberculomas na composição da amostra desses estudos. 

O criptococoma apresenta características que mimetizam o 

tuberculoma nas sequências convencionais e avançadas da RM.(95) Em nosso 

estudo observamos dois casos de criptococose com valores baixos do rCBV, 

enquanto que Patro et al.(95) relataram um caso de criptococoma em que a 

perfusão por RM apresentou valor baixo do rCBV na área central da lesão e um
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discreto aumento na sua periferia, com aparência similar ao observado na 

tuberculose na sua forma granulomatosa.  

A toxoplasmose comumente apresenta valor baixo do rCBV.(91) De 

acordo com Ernst et al.(91) essa característica hemodinâmica é devida à 

vasoconstrição na porção marginal sólida da lesão determinada pelo aumento 

da pressão intersticial secundária ao edema perilesional e pela redução ou 

ausência de vascularização no interior da lesão. Comparativamente nosso 

estudo apresentou valores menores do rCBV nas lesões infecciosas em 

relação ao estudo de Haris et al.,(59) provavelmente devido à amostra escolhida, 

pois enquanto o nosso grupo incluiu maior número de pacientes com 

toxoplasmose o de Haris et al.(59) incluiu maior número de tuberculomas. 

Até o presente momento não há estudos publicados sobre o papel 

da perfusão por RM na avaliação das lesões parenquimatosas encefálicas 

secundárias à paracoccidioidomicose, porém recentemente realizamos o 

exame de perfusão por RM em um paciente com a forma granulomatosa dessa 

lesão que apresentou valor baixo do rCBV. Entretanto, novos estudos 

envolvendo maior número de casos devem ser realizados para a definição do 

padrão hemodinâmico dessas lesões. 

Em um estudo que incluiu somente lesões não neoplásicas (doenças 

vasculares, desmielinizantes, induzidas por radiação e quimioterapia, gliose 

pós-cirúrgica, meningoencefalite, ataxia-telangiectasia com envolvimento 

intracraniano e lesões estáveis sem confirmação anatomopatológica) os 

autores sugeriram um valor de corte do rCBV de 1,5 para a diferenciação entre



Discussão     54 
 

lesões neoplásicas (rCBV ≥ 1,5) e não neoplásicas (rCBV < 1,5), com 

sensibilidade, especificidade, VPP, VPN e acurácia de 77,8%, 91,7%, 93,3%, 

91,7% e 83,3%, respectivamente.(22) O valor de corte estabelecido por esses 

autores(22) foi discretamente maior que o sugerido em nosso estudo, o que 

pode estar relacionado à heterogeneidade do grupo de lesões não neoplásicas, 

à técnica de perfusão empregada (GRE-EPI), à dose simples do agente de 

contraste paramagnético utilizado (0,1 mmol/kg) e à não administração da “pré-

dose” de contraste para a saturação do interstício. 

Haris et al.(59) avaliaram os vários índices derivados da perfusão por 

RM para a diferenciação entre lesões encefálicas neoplásicas e infecciosas. De 

acordo com esses autores, a análise do rCBV permitiu predizer o diagnóstico 

em 73,1% das lesões infecciosas, 84,6% da lesões neoplásicas de alto grau e 

72,0% das lesões neoplásicas de baixo grau; no entanto, não descreveram a 

sensibilidade e a especificidade.(59) 

Diversas publicações mostram a relação direta entre os valores do 

rCBV e a graduação histológica dos gliomas.(11,12,23,25,29,33,38,65,99) É consenso 

entre os autores que as lesões neoplásicas de alto grau apresentam valores 

maiores do rCBV quando comparados às lesões de baixo grau e às lesões não 

neoplásicas.(11,12,22,23,25,29,33,36,38,65,91,97,99) 

Segundo Haris et al.,(59) os valores elevados do rCBV nas lesões de 

alto grau podem estar relacionados ao aumento da expressão do fator de 

crescimento endotelial vascular (VEGF), com consequente aumento da 

angiogênese e da densidade microvascular. Em contrapartida, nas lesões de
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baixo grau a expressão do VEGF apresenta-se diminuída e, portanto, com 

valores reduzidos do rCBV. 

Os gliomas de baixo grau comumente apresentam valores baixos do 

rCBV, entretanto um dos pacientes da nossa amostra com astrocitoma grau II 

apresentou valor elevado do rCBV (4,5), achado esse descrito previamente por 

outros autores.(11,34,75,100) Valores elevados do rCBV nos tumores de baixo grau 

podem influenciar na sobrevida dos pacientes. De acordo com Lev et al.,(75) os 

pacientes com diagnóstico de astrocitoma grau II com valores do rCBV < 1,5 

apresentaram tempo médio de sobrevida de 91 ± 14 meses e aqueles com 

rCBV > 1,5 de 24 ± 27 meses. Em outro estudo, Law et al.(101) avaliaram o 

tempo médio de progressão ou sobrevida dos pacientes com diagnóstico de 

astrocitoma grau II baseado nos valores do rCBV e concluíram que aqueles 

com rCBV < 1,75 (154 ± 14 meses) apresentaram tempo médio de sobrevida 

maior quando comparados àqueles com rCBV > 1,75 (8 ± 2 meses) e, 

acrescentaram ainda, que esses últimos compõem um subgrupo de gliomas 

com maior propensão a transformação anaplásica.  

Os oligodendrogliomas apresentam valores elevados do rCBV,(76) 

conforme observado em nosso estudo, o que pode ser explicado pelas 

características histológicas desses tumores, pois os oligodendrogliomas 

apresentam uma densa rede capilar e, consequentemente, valores elevados do 

rCBV.(75,76) 

O linfoma cerebral primário e secundário, conforme descrito por 

Sugahara et al.,(85) apresentam valores reduzidos do rCBV, sendo essa
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característica confirmada em nosso estudo. Sugahara et al.(85) já haviam 

descrito esse comportamento hemodinâmico dos linfomas cerebrais, os quais 

apresentam a tendência em mostrar valores baixos do rCBV. Outros autores 

mostraram que o valor do rCBV nos linfomas é maior que aquele observado na 

toxoplasmose e menor que o encontrado na neoplasia glial de alto grau.(21,91) 

A diferenciação entre lesões gliais de alto grau e metástases 

somente pode ser feita mediante a análise da região perilesional, onde valores 

do rCBV apresentam-se elevados nas lesões gliais de alto grau e reduzidos 

nas lesões secundárias.(88) Segundo Law et al.(88) isso pode ser explicado pelo 

fato de o edema perilesional nas metástases representar apenas edema 

vasogênico, não existindo evidência histológica de tumor além da margem com 

realce pelo contraste. Por outro lado, nas lesões neoplásicas primárias a região 

perilesional apresenta a associação de edema vasogênico e células tumorais 

infiltrando os espaços perivasculares.(88) Os valores do rCVB das lesões 

secundárias, em nosso estudo, foram baseados somente na análise das áreas 

sólidas das lesões e não da região peritumoral. Dessa forma, nossos 

resultados mostraram que os valores do rCBV das lesões neoplásicas 

primárias (4,37 ± 2,10) e secundárias (4,07 ± 2,20) não apresentaram diferença 

estatisticamente significante (p = 0,676). 

Apesar dos avanços das sequências e protocolos de RM, permitindo 

a aquisição de imagens de alta resolução para a avaliação anatômica e 

morfológica dos gliomas, a graduação histológica baseada somente em dados 

de sequências convencionais não é confiável, com sensibilidade variando de
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55,1% a 83,3%.(11,12,20) Kondziolka et al.(7) já haviam demonstrado uma taxa de 

falso-positivo igual a 50,0% na avaliação de gliomas supratentoriais. 

De acordo com os resultados obtidos em nosso estudo pudemos 

confirmar que a perfusão por RM apresenta-se como uma técnica adjuvante às 

sequências convencionais, corroborando a diferenciação entre as lesões 

encefálicas parenquimatosas. A exceção deve ser feita em relação às 

neoplasias de baixo grau, as quais apresentaram sobreposição dos valores do 

rCBV com aqueles encontrados nas lesões infecciosas. A realização de 

estudos futuros com maior correlação clínica e anatomopatológica poderá 

reforçar as observações em relação aos valores do rCBV e a estimativa das 

alterações da microvascularização nas lesões encefálicas focais. 

 

 

5.1. Perspectivas Atuais e Futuras 

 

A evolução da radiologia nas últimas décadas está intimamente 

associada ao desenvolvimento de sofisticados softwares que possibilitaram 

desde a representação digital das imagens com recursos de reconstrução 

tridimensional até a introdução de novas tecnologias capazes de analisar 

compostos e moléculas que permitiram produzir uma nova visão sobre os 

fenômenos fisiopatológicos. 

Os aparelhos de RM com maior campo magnético (3T), 

recentemente incorporados à prática clínica, deverão proporcionar uma melhor
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resolução com maior relação sinal-ruído em menor tempo de exame, além de 

possivelmente aumentar a sensibilidade e a especificidade dos métodos de 

perfusão cerebral.(102-104) 

O desenvolvimento e aprimoramento de métodos avançados, como 

a técnica arterial spin labeling (ASL), que recorre à manipulação da 

magnetização das moléculas de água presentes no sangue para obter um 

marcador endógeno do fluxo sanguíneo, é uma ferramenta recentemente 

desenvolvida ainda utilizada em poucos centros diagnósticos. A produção de 

imagens de perfusão por RM com a técnica ASL não é invasiva, seu agente de 

contraste é difusível, tem maior resolução temporal, reprodutibilidade e 

capacidade de mensuração, ao contrário das técnicas que utilizam o agente de 

contraste exógeno. Outra grande vantagem é que a ASL pode ser repetida 

múltiplas vezes sem risco de fibrose sistêmica nefrogênica, particularmente em 

pacientes com insuficiência renal. As limitações dessa técnica decorrem, 

principalmente, da baixa relação sinal-ruído, acentuada sensibilidade a 

artefatos de movimentação e longo tempo para a aquisição das imagens, as 

quais têm sido constante motivação para a pesquisa e desenvolvimento de 

diversos recursos na tentativa de aperfeiçoar e, consequentemente, ampliar a 

sua aplicabilidade clínica.(105-114) 

A análise de novos parâmetros hemodinâmicos relacionados à 

permeabilidade endotelial tem apresentado informações importantes acerca da 

integridade e morfologia da BHE. Diversos estudos mostram efetiva correlação 

entre a medida estimada da permeabilidade microvascular e achados
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histológicos por meio de valores do coeficiente de transferência (ktrans), o qual 

representa o grau de permeabilidade endotelial.(29,32,115-120) De acordo com 

Haris et al.,(59) a quantificação de parâmetros fisiológicos tais como o ktrans e     

o ve, este último representando o extravasamento do agente de contraste 

paramagnético para o espaço extravascular devido à quebra da BHE,   

mostrou-se altamente confiável para a diferenciação entre lesões encefálicas 

infecciosas e neoplásicas. 



 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 Conclusões 
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6. CONCLUSÕES 

 

 

1. A perfusão por RM com análise dos valores do rCBV permitiu a 

diferenciação entre lesões encefálicas infecciosas e neoplásicas de 

alto grau. 

 

2. O valor de corte do rCBV estabelecido nesse estudo para a 

diferenciação entre lesões encefálicas infecciosas e neoplásicas    

foi 1,3.  

 

3. Valores do rCBV  1,3 permitiram o diagnóstico de lesões 

encefálicas infecciosas com sensibilidade, especificidade, VPP, VPN 

e acurácia iguais a 97,8%, 92,6%, 91,8%, 98,0% e 95,0%, 

respectivamente.
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B.  Graduação dos tumores do SNC de acordo com a OMS: 

 

Louis DN, Ohgaki H, Wiestler OD, Cavenee WK, eds. WHO Classification of Tumours of the 

Central Nervous System, 4
a
 ed., OMS, Genebra, 2007. 
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