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Imaging molecolare 

Rappresentazione visuale, caratterizzazione e quantificazione 
dei processi biologici che avvengono in un essere vivente a 
livello cellulare e sub-cellulare 
In altre parole la misura “in vivo” e caratterizzazione di 
processi biologici a livello cellulare e molecolare.  
 

Weissleder & Mahmood, 2001 

Distribuzione nello spazio e nel tempo di molecole o processi 
cellulari per lo sviluppo di applicazioni in campo diagnostico o 
terapeutico. 

Thakur & Lentle, 2005 



Imaging morfologico e funzionale 
Lo scan PET rivela aree di 
anormale attività, ma 
l’esatta localizzazione è 
sconosciuta 

PET 

Un’immagine CT mostra 
precisamente l’anatomia 
del corpo ma non ne rivela 
la funzionalità chimica 

CT 

L’immagine dell’atmosfera 
presa da un satellite mostra 
le aree di intensa attività ma 
non le localizza in un 
preciso contesto  geografico 

La mappa mostra i confini 
degli stati ma non l’attività 
meteorologica 



PET  CT 

PET/CT 
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Principio della Tomografia a 
Emissione di Positroni (PET) 



Positron Emission Tomography 

 
Radiofarmaco marcato con nuclide emittente β+ somministrato al 
paziente 
 
Emissione isotropa di β+ che localizza la distribuzione funzionale di 
radiofarmaco  
 
β+ annichila nel tessuto ⇒ produzione di due fotoni di annichilazione 
quasi-opposti  (Eγ ≥ 0.511 MeV) 
 
Fotoni di annichilazione rivelati in coincidenza elettronica 
 
Ricostruzione della Linea di Volo (LOF) misurata⇒  imaging funzionale 

La PET in estrema sintesi 













Imaging  

1.  those who have untreated pathologically confirmed disease 
for whom accurate staging remains a challenge 

2.  those with a rising prostate-specific antigen (PSA) after 
treatment, for whom targeted “salvage” secondary therapies 
might be life-saving if the site(s) of recurrence can be defined. 

Patients with a diagnosis of prostate cancer fall 
into two categories 



PET/CT – Colina 

•  Gli analoghi della Colina (in particolare la FCH - 18F-fluoromethyldimethyl- 2-hydroxyethyl-

ammonium) sono stati utilizzati come “oncological PET probes” in diversi tipi di tumore 
sulla base del presupposto di aumentata proliferazione cellulare.  

•  La maggior parte degli studi compiuti riguardano il tumore della prostata: la PET/CT 
con Colina è utile nello studio delle recidive biochimiche di malattia e può 
giocare un ruolo nella stratificazione dei pazienti riguardo alle recidive 
locoregionali ed al coinvolgimento linfonodale e scheletrico. 

•  L’esperienza iniziale con la PET/CT Colina in altri tipi di tumore è limitata ai tumori 
cerebrali ed epatici primitivi.  

• Nel cervello, si osserva un elevato rapporto tra tumore e tessuto normale e grazie alla bassa 
captazione fisiologica nel tessuto cerebrale l’uptake della colina può essere utile nel differenziare gliomi 
ad alto grado, metastasi e lesioni benigne. Inoltre può essere utilizzato nella d.d. tra recidive e fibrosi 
post-RT. 

• Nel fegato il rapporto di captazione è meno favorevole, ma sono in corso studi di validazione che 
potrebbero confermarne un utilizzo nell’epatocarcinoma, specie nel monitoraggio della terapia. 



Modello “ Ball-and-stick” della colina, catione idrosolubile, nutriente essenziale.  
  

Choline is a quaternary ammonium salt with the chemical formula (CH3)3N+(CH2)2OHX−, where X− is 
a counter-ion such as chloride, hydroxide or tartrate. Choline chloride can form a low-melting 
deep eutectic solvent mixture with urea with unusual properties. The salicylate salt is used topically for 
pain relief of aphthous ulcers. 

(L’atomo di azoto ha una carica positiva) 





Choline and its metabolites are needed for three main physiological purposes: structural integrity and signaling roles for cell 
membranes, cholinergic neurotransmission (acetylcholine synthesis), and a major source for methyl groups via its metabolite, 
trimethylglycine (betaine), which participates in the S-adenosylmethionine (SAMe) synthesis pathways.[  



PET/CT – Colina 

• Il processo biochimico alla base dell’uso della Colina come tracciante PET è la 
sintesi delle membrane. 

• Tutte le cellule usano colina come precursore per la biosintesi di fosfolipidi, 
componenti essenziali delle membrane cellulari. 

• La colina entra nella cellula utilizzando trasportatori specifici di membrana 

• All’interno della cellula la colina è fosforilata attraverso l’azione dell’enzima colina-
chinasi (CK). 

• La  fosforil-colina è ulteriormente metabolizzata in fosfatidil-colina (lecitina), 
principale fosfolipide di membrana.  

Le cellule tumorali, necessitano di quantitativi elevati di colina nei processi  
replicativi/proliferativi. 

In sintesi: 



PET/CT – Colina 

• A sensitivity of between 43% and 95% was reported using 
choline PET/CT in the detection of malignant lesions in 
recurrent prostate cancer. Moreover, several studies have 
evaluated the influence of various clinical (e.g., tumor stage, 
Gleason score, and ADT) and laboratory findings (e.g., PSA 
level, PSA velocity, and PSA doubling time) on choline PET/
CT in patients with rising PSA levels after initial treatment. 



Summary of the literature of studies using 11C and 18F-Choline PET/CT  
in the evaluation of detecting untreated prostate cancer 

 



Summary of the literature of studies using 11C and 18F-Choline PET/CT  
in the evaluation of pelvic lymph node staging in untreated prostate cancer 

 



Summary of the literature of studies using 11C and 18F-Choline PET/CT  
in the evaluation of restaging prostate cancer  



• 18F-FCH PET/CT proved its potential as a noninvasive 1-stop shop diagnostic modality to correctly differentiate localized from 
systemic disease and to guide to the optimal treatment approach in prostate cancer patients with biochemical recurrence.  

• It can also provide useful information even when there is a low rising PSA level of 0.5 ng/mL especially in intermediate- and high-
risk patients. 

• The sensitivity of 18F-FCH PET/CT was directly related to the trigger PSA level.  

• However, there was no significant difference in 18F-FCH PET positivity between patients with a PSA doubling time of less 
than or equal to 10 mo and those with a doubling time of more than 10 mo 

• The sensitivity of 18F-FCH PET/CT was significantly higher in patients with ongoing ADT than in those without ADT.  
• Furthermore, ADT did not significantly impair 18F-FCH uptake in malignant lesions. 

• The effect of radiotherapy and chemotherapy on 18F-FCH PET/CT findings seems to be negligible, and at least a 3-mo interval 
should be considered between completing these therapies and performing 18FFCH PET/CT. 



PET/CT – …oltre la Colina 





























PSMA PET nella recente letteratura 

«PSMA PET PROSTATE» 
Pubmed search «PSMA PET»: 562 risultati 
 
Nel corso del 2017 risultano pubblicati 299 lavori (full 
papers e review) 
  



QUESITO DIAGNOSTICO: recidiva biochimica di malattia PSA 1,42 ng/
mL. 
 
In anamnesi: 05/2014 prostatectomia radicale laparoscopica 
extraperitoneale Gleason score 6 (3+3), pT2c R0. 
Confronto con PET colina del 21/06/17 e scintigrafia ossea del 18/07/17. 
 











QUESITO DIAGNOSTICO: ricerca di localizzazioni ripetitive in paziente con recidiva 
biochimica di malattia. 
 
In anamnesi: nel 2011 prostatectomia radicale+LAD+N.S. a dx - adenocarcinoma 
prostatico pT3a N0 - GS 7 (4+3) margini negativi + RT adiuvante. Il 27/05/2016 esegue PET 
con 18F-Colina per recidiva biochimica (PSA 0.6 ng/ml) con sospetto di recidiva in loggia 
prostatica, non confermato alla RM del 15/09/2016. 
A gennaio 2017 terapia con estramustina per un mese con azzeramento del PSA e 
successivo nuovo rialzo del PSA (attuale 0,25 ng/ml). Confronto con PET 64Cu-PSMA del 
06/12/2016 (negativa).  
  









QUESITO DIAGNOSTICO:  
progressione biochimica di malattia (24/11/17 PSA 0.26  ng/
ml) in corso di terapia con Enantone. 
 
In anamnesi:  
prostatectomia radicale nel 2009 (pT3a GS 4+3) + successiva 
RT su loggia; nel 2011 linfadenectomia radicale 
retroperitoneale; 2015 RT su recidiva linfonodale presacrale. 
A gennaio 2017 inizia terapia con enantone per nuova 
recidiva biochimica. 







QUESITO DIAGNOSTICO:  
marzo2015 prostatectomia radicale retropubica, 
nerve sparing e neck sparing+linfadenenctomia 
iliaca ed otturatoria - GS:3+3 - pT2cN0. 
 
Ristadiazione per incremento dei valori del PSA 
(ultimo di giugno 2017 : 0.26 ng/ml).  







QUESITO DIAGNOSTICO:  
ripresa biochimica di malattia (PSA 0.43 ng/ml del 21/04/17). 
 
In anamnesi: marzo 2012 prostatectomia radicale e 
linfoadenectomia estesa per adenocarcinoma GS 8 (4+4) 
pT3aN0 R1; RT adiuvante terminata nel novembre  nel 2012. 



















Theranostic 














