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Principali settori applicativi della 

Medicina Nucleare in ambito neurologico 

Malattie cerebro-vascolari 

Demenze 

Epilessie 

Malattie degenerative 

Neoplasie ed infezioni 



Cos’è un “radiofarmaco”? 

“Qualsiasi medicinale che, quando è pronto per 

l’uso, include uno o più radionuclidi incorporati 

a scopo sanitario” * 

 
*(Direttiva CEE 89/343, decreto legislativo n° 178) 
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Radiofarmaco 
Isotopo radioattivo: 
diagnosi o terapia Molecola scelta 

opportunamente 

La localizzazione dopo somministrazione nei pazienti e le informazioni 

diagnostiche o l’effetto terapeutico da essa derivanti sono determinate: 

 caratteristiche chimico-fisiche quali il tipo di emissione del radioisotopo, la 

carica, la lipofilia o la dimensione del complesso radioattivo; 

 interazioni con componenti biologici (cellule, membrane, enzimi, recettori). 

Diagnostica 
 
Terapia 

Radiofarmaco 
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Acquisizione immagini SPECT 
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Principali categorie di 
radiofarmaci 

Traccianti di perfusione 

Traccianti recettoriali 

Indicatori di lesione 



Traccianti di 

perfusione cerebrale 

in SPECT 
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Caratteristiche ideali per un 

tracciante di perfusione cerebrale 

Distribuzione proporzionale al flusso 

Elevata estrazione al primo passaggio 

Adeguato tempo di permanenza nel parenchima 

Rapida eliminazione dall’organismo 

Alto flusso fotonico (range 100-200 KeV) 

Bassa dose al paziente 

Disponibilità quotidiana 

Costi contenuti 
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Traccianti SPECT di 
perfusione 

133Xe 

81mKr 

123I-IMP 

99mTc-HMPAO 

99mTc-ECD 
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99mTc-HMPAO 
99mTc-hexametilen-propilen-ammino-ossima 

(esametazina). 

E’ un tracciante neutro. 

Ha una clearance ematica piuttosto rapida. 

In quanto lipofilo attraversa la barriera emato-

encefalica. 

All’interno delle cellule neuronali viene trasformato 

in sostanza idrofilica ad opera del glutatione 

tissutale e vi resta, pertanto, intrappolato. 

Eliminazione prevalentemente renale ed intestinale. 
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99mTc-ECD 

99mTc-N,N’ (1,2-etilendil) bis-L-cisteina 

dietilestere (bicisato). 

E’ un tracciante neutro. 

Ha una clearance ematica piuttosto rapida. 

In quanto lipofilo attraversa la barriera emato-

encefalica. 

All’interno delle cellule neuronali viene trasformato 

in sostanza idrofilica ad opera delle esterasi 

tissutali e vi resta, pertanto, intrappolato. 

Eliminazione prevalentemente renale ed intestinale. 



Percorsi Diagnostici Innovativi - A.A. 2012-13 

99mTc-HMPAO vs 99mTc-ECD 
 (DIFFERENZE FISICO-CHIMICHE E BIOLOGICHE) 

HMPAO ECD 

Preparazione 
a temperatura 

ambiente 
a temperatura 

ambiente 

Stabilità 30 minuti 6 ore 

Intrappolamento glutatione esterasi 

Back-diffusion modesta minima 
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99mTc-HMPAO vs 99mTc-ECD 
 (DIFFERENZE BIODISTRIBUTIVO-CLINICHE) 

Studi di confronto della distribuzione regionale 
dell’HMPAO e dell’ECD hanno dimostrato alcune 
differenze 

 ECD: maggiore fissazione nelle regioni occipitali e 
parietali; 

 HMPAO: maggiore fissazione nelle regioni cerebellari, 
nuclei della base, talamo, tronco encefalico, lobi 
temporali. 

Questo comporta differenze delle quali tenere 
conto in alcuni campi di interesse clinico quali la 
malattia cerebro-vascolare, l’epilessia in fase 
inter-critica e la demenza di Alzheimer. 
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Tecnica di esecuzione 
Premedicazione del paziente mediante butterfly e 

soluzione fisiologica in fleboclisi in stanza buia ed 

insonorizzata; 

preparazione del materiale radioattivo e sua 

somministrazione e.v. (740-925MBq); 

A 30’-45’ acquisizione di studio SPECT su 360° con 

zoom in acquisizione (collimatori HR o Fan Beam) 

della durata di circa 25 minuti; 

refertazione: studio comparativo delle immagini 

scintigrafiche con quelle ottenute con indagini 3D di 

imaging morfologico (TC e/o RM). 



Percorsi Diagnostici Innovativi - A.A. 2012-13 



Percorsi Diagnostici Innovativi - A.A. 2012-13 

SPECT cerebrale con 99mTc-ECD 
(quadro normale) 
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Principali settori applicativi 

Malattie cerebro-vascolari 

Demenze 

Epilessie 

Malattie degenerative 

Neoplasie ed infezioni 
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SPECT cerebrale con 99mTc-HMPAO 
(sospetto ictus cerebri in 2a ora) 

http://www.med.harvard.edu/AANLIB/cases/case16/ct1/014.gif
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SPECT cerebrale con 99mTc-HMPAO 
(morte cerebrale) 

post-ictus morte cerebrale 

http://brighamrad.harvard.edu/education/online/BrainSPECT/Brain_Death/Br_Death_Tax_Gr_2.gif
http://brighamrad.harvard.edu/education/online/BrainSPECT/Brain_Death/Br_Death_Tax_Gr_1.gif
http://brighamrad.harvard.edu/education/online/BrainSPECT/Brain_Death/Br_Death_Cor_Gr_1.gif
http://brighamrad.harvard.edu/education/online/BrainSPECT/Brain_Death/Br_Death_Sag_Gr_1.gif
http://brighamrad.harvard.edu/education/online/BrainSPECT/Brain_Death/Br_Death_Sag_Gr_2.gif
http://brighamrad.harvard.edu/education/online/BrainSPECT/Brain_Death/Br_Death_Cor_Gr_2.gif
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SPECT cerebrale con 99mTc-HMPAO: 
valutazione della riserva di flusso 

cerebrale con acetazolamide (diamox) 
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Principali settori applicativi 

Malattie cerebro-vascolari 

Demenze 

Epilessie 

Malattie degenerative 

Neoplasie ed infezioni 



Percorsi Diagnostici Innovativi - A.A. 2012-13 

SPECT cerebrale con 99mTc-ECD 
(demenza frontale) 
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SPECT cerebrale con 99mTc-HMPAO 
(Morbo di Alzheimer) 
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NeuroGam 
(analisi automatica 3D basata sul voxel) 
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Principali settori applicativi 

Malattie cerebro-vascolari 

Demenze 

Epilessie 

Malattie degenerative 

Neoplasie ed infezioni 
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SPECT cerebrale con 99mTc-ECD 
(epilessia) 

Fase inter-ictale 

Fase ictale 



Traccianti 

recettoriali cerebrali 

in SPECT 
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Principali settori applicativi 

Malattie cerebro-vascolari 

Demenze 

Epilessia 

Malattie degenerative 

Neoplasie ed infezioni 
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Traccianti SPECT 
recettoriali 

123I-IBZM 

123I-Ioflupano (DaTSCAN) 
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123I-IBZM 
123I-iodobenzamide. 

E’ un tracciante lipofilico dotato di affinità 

selettiva per i recettori D2 della dopamina. 

Si lega alle proteine circolanti ma ha una clearance 

ematica piuttosto lenta. 

Circa il 4% della attività iniettata si localizza nel 

cervello mentre la rimanente parte viene convertita 

in metaboliti idrofilici. 

La sostanza si fissa ai recettori D2 delle strutture 

nigro-striatali senza essere modificata. 
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123I-Ioflupano 

123I-ioflupano (DaTSCAN). 

E’ un tracciante lipofilico analogo della cocaina che 

si lega selettivamente ai trasportatori della 

dopamina (DAT). 

Ha una clearance ematica molto rapida con 

immediato uptake cerebrale (7% a 10’). 

Circa il 30% della attività presente a livello 

cerebrale si localizza nello striato. 

La sostanza è eliminata per via renale (60%) ed 

intestinale (15%). 
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123I b-CIT 

2-b-carbomethoxy-3-b-(4-iodo 
phenyl)-tropane 

Cocaine 

123I-FP-CIT * 

*Fluoropropil-beta-carbometossi-
iodofenil-nortropano 

Ioflupano, DaTSCAN®, GE Healthcare  
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Modulo informativo 
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Tecnica di esecuzione 

Premedicazione del paziente mediante butterfly; 

somministrazione e.v del tracciante arrivato tramite 

corriere (da 111 a 185 MBq); 

dopo circa 3 ore si procede ad acquisizione di studio 

SPECT su 360° con zoom in acquisizione (collimatori 

HR o Fan Beam) della durata di circa 40 minuti; 

refertazione: studio semiquantitativo della 

localizzazione del tracciante in corrispondenza dei 

nuclei della base mediante normalizzazione a ROI di 

riferimento e/o a data-base di normalità. 



Percorsi Diagnostici Innovativi - A.A. 2012-13 



Percorsi Diagnostici Innovativi - A.A. 2012-13 



Percorsi Diagnostici Innovativi - A.A. 2012-13 



Percorsi Diagnostici Innovativi - A.A. 2012-13 

Morbo di Parkinson: 
diagnosi differenziale 

Tremore essenziale 

Parkinsonismi secondari 

Atrofia multisistemica (MSA) 

Paralisi sopranucleare progressiva (PSP) 

Degenerazione cortico-basale (CBD) 

Malattia da corpi di Lewy (LBD) 

Demenze 

Malattie ereditarie 
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Cinetica cerebrale 
dello 123I-Ioflupano 
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Kim YJ et al. Combination of Dopamine Transporter and D2 Receptor SPECT in the 
Diagnostic Evaluation of PD, MSA, and PSP. Movement Disorders Vol. 17, No. 2, 2002, pp. 
303–312 

DatSCAN 

IBZM 

DaT & D2 nei Parkinsonismi 
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Traccianti recettoriali 

123I-MIBG cardiaca         

   …un paradosso?!!! 
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123I-MIBG 
La metaiodo-benzilguanidina è un analogo della guanitidina 
(precursore delle catecolamine) ed esplica un meccanismo 
di blocco funzionale dei neuro-trasmettitori adrenergici in 
sede post-gangliare. 

• La sua ritenzione è alterata nel trattamento con 
disipramina e resperpina, nella denervazione simpatica, 
nell’ischemia acuta e cronica e nelle cardiomiopatie 
dilatative. 
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Caso clinico 1 
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Caso clinico 2 
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Caso clinico 3 
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Tabella riassuntiva 

PD LBD PSP MSA CBD AD FTD ET 

123I-ioflupano + + + + + - - - 
18F- e 11C-

DOPA + + + + + - - - 
11C-raclopride 

e 123I-IBZM - - + + + - - - 
99mTc-ECD e 

99mTc-HMPAO + + + + + + + - 

18F-FDG + + + + + + + - 

123I-MIBG + + - - - - - - 

PD = malattia di Parkinson; LBD = demenza a corpi di Levy; PSP = paralisi sopranucleare 
progressiva; MSA = atrofia multisistemica; CBD = degenerazione cortico-basale; AD = 
demenza di Alzheimer; FTD = demenza fronto-temporale; ET = tremore essenziale. 
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Caso clinico 4 
Uomo di 65 anni. 

In osservazione per sindrome extrapiramidale 

ipertonico-bradicinetica asimmetrica per sn>dx 

esordita da circa 6 anni, con scarsa risposta alla 

levodopa associata a sfumato deterioramento cognitivo. 

Nella norma i precedenti accertamenti (RM cerebrale, 

valutazione neuro-psicologica, valutazione SNV, test in 

acuto alla L-Dopa e Apomorfina, studio dei movimenti 

oculari). 

Viene alla nostra attenzione per inquadramento 

strumentale… 





Percorsi Diagnostici Innovativi - A.A. 2012-13 

Principali settori applicativi 

Malattie cerebro-vascolari 

Demenze 

Epilessie 

Malattie degenerative 

Neoplasie e infezioni 



Indicatori di lesione 

in SPECT cerebrale 
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Indicatori di lesione 

99mTc-sestamibi 

201Tl-cloruro 

 

99mTc-HMPAO leucociti 

67Ga-citrato 

Neoplasie 
 

Infezioni 
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Scintigrafia con 99mTc-sestamibi 
in sospetta recidiva di glioma 
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Scintigrafia con 99mTc-HMPAO 
leucociti: ascesso cerebrale 
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    CT 

PET o SPECT 
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Acquisizione delle indagini 
SPECT-CT: la SPECT 

SPECT 
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Acquisizione delle indagini 
SPECT-CT: la CT 

TC 
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Applicazioni cliniche (I) 
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Applicazioni cliniche (II) 
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Traccianti cerebrali 

in campo PET 
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PET 

E’ una tecnica emissiva basata sull’uso di 

molecole biologiche (aminoacidi, zuccheri, 

peptidi, ormoni, ecc.) marcate con 

ISOTOPI β+ EMITTENTI (11C, 13N, 15O, 

18F) prodotti da acceleratori di particelle 

detti ciclotroni. 



Stazione mobile: tomografi utilizzati 

PHILIPS GEMINI TOF (BGO) 
PET-CT 

SIEMENS ACCEL (LSO) 
PET GE DISCOVERY ST (BGO) 

PET-CT 

SIEMENS BIOGRAPH (LSO) 
PET-CT 
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Principali categorie di 
radiofarmaci 

Traccianti di perfusione 

Traccianti di metabolismo 

Traccianti recettoriali 

Traccianti per la β-amiloide 
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Traccianti PET di 

perfusione 

15O-H20 
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Traccianti PET di 

metabolismo 

18F-FDG 

11C-Metionina 
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Il radiofarmaco di “metabolismo” 
per eccellenza: il 18F-FDG 

E’ un analogo “strutturale” del glucosio. 

Entra nella cellula e viene fosforilato 

dall’enzima “esochinasi” a FDG6-P, con 

consumo di ATP. 

Non può però proseguire nella via glicolitica 

e resta, pertanto, intrappolato all’interno 

del miocita, dove si accumula. 
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 Metabolismo del 18F-FDG 

2-[18F]FDG 

citoplasma  plasma 

2-[18F]FDG-6P 

esochinasi 

fosfatasi 

2-[18F]FDG 

Glut 

membrana 
cellulare glicolisi 

mancata attività 
della fosfoglucosio- 
isomerasi 

glicogeno 
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Metabolismo glucidico con 18F-FDG nel 
cervello: caso normale 
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Limiti del 18F-FDG nell’imaging 
oncologico cerebrale… 
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Valutazione del metabolismo glucidico 
con 18F-FDG in campo oncologico 
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Metabolismo glucidico con 18F-FDG nel 
Morbo di Alzheimer 
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Metabolismo glucidico con 18F-FDG 

nella demenza fronto-temporale 
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Traccianti PET 
recettoriali 

18F-L-Dopa (presinaptico) 

11C-Nomifensina e 18F-FP-CIT (siti 

di re-uptake della dopamina) 

18F-Metilspiperone e 11C-Raclopride 
(recettori D2) 
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Traccianti PET 
per la β-amiloide 

11C-PiB (Pittsburgh compound B)  

18F-Florbetaben 

18F-Flutemetamol 

18F-Florbetapir 
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