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Imaging medico-nucleare=Imaging molecolare 
 

 
 

Le immagini sono 
espressione delle 
caratteristiche 
biochimiche e 

metaboliche dei tessuti 

Peptidi 

Ormoni 

Neurotrasmettitori 

Recettori 



Recettori 
NET - Imaging medico-nucleare  

Recettori per Peptidi Espressi 
Preferenzialmente dai Tumori GEP 

 
•  Somatostatina (5 sotto-tipi) 

•  Bombesina (3 sotto-tipi) 

•  Colecistochinina (2 sotto-tipi) 

•  VIP (2 sotto-tipi) 

•  Glucagone (1 principale) 
 



Imaging medico-nucleare 
 

Analoghi della 
somatostatina 

Bersaglio: 

neoplasie neuroendocrine che 
esprimono recettori per la 

somatostatina 

Sito di “aggancio” 
prevalente: 

SSTR2 

Scintigrafia, SPECT, SPECT/CT con  
•  111In-Octreoscan 

PET/CT con  
• 68Ga-DOTATOC 
• 68Ga-DOTANOC 
• 68Ga-DOTATATE 

Presupposti fisiopatogici 

Metodiche 



Tumori Neuroendocrini 
e  

Diagnostica Medico-Nucleare 
 
 
 

• Localizzazione 

• Stadiazione 

• Selezione dei pazienti per terapia 
medico-nucleare 

 
 



Pentetreotide (Octreoscan) 

 Acquisizioni: 4 ore, 24 ora (48 ora) 
 Risoluzione spaziale > 1,5 cm 
  Elevato uptake fegato, milza e reni 
  Attività tardiva (aspecificità intestinale?) 

 
 
 
 



Scintigrafia con 111In-Octreoscan 

Carcinoide Ileale 



Octreoscan®: SPECT/CT 
Carcinoide Ileale 

Prof. Giuliano Mariani - Pisa 



68Ga DOTATOC  PET/CT 

Generatore 68Ge/68Ga 



111In-Octreoscan 68Ga-Dotatoc PET/CT 

Tumore neuroendocrino del tratto 
gastroenteropancreatico metastatico 



68Ga-DOTATOC/ATE PET/CT 
Experience of Reggio Emilia 
January 2007 – December 2013 

 
Total  

2724 studies 
About 80% 

NETs 





Carcinoide dell’ ileo operato          Follow up: Metastasi linfonodali 

68Ga-DOTATOC PET 







Metastasi 
scheletriche da 

NET 
pancreatico 





Head pancreatic NET (A) with lymph node metastasis (B) 

A A 

B 

B 





Tumori neuroendocrini duodeno-pancreatici 
Proposta di percorso diagnostico 

Clinica 

Laboratorio 

Imaging 

CT/Eco 

68Ga-PET/CT 

Ecoendo+FNAB 
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Bologna - 10 dicembre 2007 

Accuracy and clinical impact of 68-Ga-labeled 
octreotide analogues PET in diagnosis and staging 
of duodeno-pancreatic neuroendocrine tumours. 
Proposal of a multicenter, prospective clinical trial  



J Nucl Med 2010; 51:353–359 





68Ga-DOTATOC 

Gen 2011 
 

Feb 2011 
 

FDG-PET/CT 



SUV >9 

SUV <9 

SUV <3 

SUV >3 



111In-Octreoscan and 68Ga-DOTA peptide PET/CT  
EANM guidelines 

 
•  Primary tumor localization and staging 

•  Restaging (detection of residual, recurrent or progressive 
disease) 

•  SSTR status evaluation (patients with high positivity are 
more likely to respond to octreotide therapy) 

•  Response to therapy monitoring 

•  Selection of patients for peptide receptor radionuclide 
therapy (PRRT) 

Bombardieri E Eur J Nucl Med 2010 
Virgolini I  Eur J Nucl Med 2010 
 



Retrospective study of NET patients with negative conventional and 
somatostatin receptor scintigraphy (SRS) results  
 
27 patients were evaluated with 18F-FDOPA  PET/CT 
 The primary occult NET was localized by 18F-FDOPA PET/CT in 12 patients 
(overall 
sensitivity, 44%; 52% in patients evaluated at initial diagnosis 
 
Conclusion: 
18F-FDOPA PET appears to be a sensitive functional imaging tool for 
the detection of primary NETs occult on SRS, especially tumors with 
a well-differentiated pattern and serotonin secretion 



         111In-Octreoscan             18F-FDOPA PET/CT  
 
A 56-y-old patient with metastatic NET of unknown origin. 18F-FDOPA PET/CT 
confirmed presence of liver metastases and identified primary tumor in ileum occult on 
both conventional imaging and SRS.  
                                                             Alessio Imperiale et al, J Nucl Med 2014; 55:1–6 

111In-Octreoscan 

18F-FDOPA PET/CT 



68Ga-DOTATOC PET/CT 

Multiple Metastases from Bowel NET 



Molto importante!!!!!! 
 

Discussione Interdisciplinare 



Dalla Diagnosi al Trattamento 

Diagnosi 
68Ga 

Terapia 
90Y / 177Lu 

DOTA-TOC/TATE 



Physics properties (LET)  

  
  
 

mean range in body tissue 
 

 177Lu                                             0.5-2mm 
                                             
 
90Y                                                                3-11 mm 
 
  

•   

•   

β-  
(Mev) 

γ  
 (Kev) 

T1/2 
 (days) 

177Lu 0.49 110-210 6.7 

90Y 2.27 2.7 



Terapia Radiorecettoriale  
Algoritmo di Reggio Emilia 

68Ga-DOTATOC/TATE 
PET/CT 

+ 

177Lu-DOTATOC/TATE 
(Terapia+Dosimetria) 

177Lu-DOTATOC/TATE 
(Terapia+Dosimetria) 

 

177Lu-DOTATOC/TATE 
Lesioni <2 cm 

 

90Y-DOTATOC/TATE 
Lesioni >2 cm  

Dosimetria favorevole 
 

Creatinina <1.5; Hb >10; Leucociti >2.5; Piastrine >100; Bilirubina <2.5 



177Lu-DOTATOC         24 h         177Lu-DOTATATE 



  Inserire istogramma articolo cremonesi 
quarterly 

Organs and tumour doses estimates for 
90Y / 177Lu-DOTATATE 

Cremonesi M et al QJ Nucl Med Mol Imaging 2010 

Estimates of tumour and OAR doses  per unit activity in patient undergoing  PRRT trial  



Terapia Radiorecettoriale  
Radiofarmaci 

• 90Y-DOTATATE  
 
50-70 mCi (1850-2590 MBq)/ciclo 
 
 
 
 
• 177Lu-DOTATATE 
 
100-150 mCi (3700-5550 MBq)/ciclo 



Terapia Radiorecettoriale 
Procedura di Reggio Emilia 

            0              2              4               6                8                   12                              20       
                                                                   mesi 

Follow up 

Esami ematologici 



Author Year Radiophar
maceutical 

N° Pts. Primary 

NET 

Response 

(%) 

 	
    	
    	
    	
    	
   CR	
   PR	
   MR	
   SD	
   PD	
  
Waldherr	
   2001	
   90Y-

DOTATOC	
  
41 

 	
  

GEP+lung 

 	
  

2 

 	
  

22 

 	
  

12 

 	
  

49 

 	
  

15	
  

Waldherr	
   2002	
   90Y-
DOTATOC	
  

39 

 	
  

GEP+lung 

 	
  

5 

 	
  

18 

 	
  

- 

 	
  

65 

 	
  

11 

 	
  

Valkema	
   2006	
   90Y-
DOTATOC	
  

58	
   GEP	
   0	
   9	
   12	
   61	
   19	
  

Kwekkeboom	
   2008	
   177Lu-
DOTATATE	
  

310	
   GEP	
   2	
   28	
   16	
   35	
   20	
  

Bodei	
   2011	
   177Lu-
DOTATATE	
  

51 

 	
  

GEP+lung 

 	
  

2 

 	
  

27 

 	
  

26 

 	
  

27 

 	
  

18 

 	
  

Filice 

 	
  

2012	
   90Y/
177Lu-

DOTATOC	
  

59 

 	
  

GEP+lung 

 	
  

2 

 	
  

40 

 	
  

- 

 	
  

40 

 	
  

18 

 	
  

Vinjamuri 2013 90Y-
DOTATOC 

 

57 GEP+lung 

 

- 25 - 47 28 

Peptide Receptor Radionuclide Therapy  
(PRRT) 



Overall Survival 
Confronto Terapia Radiorecettoriale/Gruppo di controllo 



90Y/177Lu-DOTATOC/ATE 
Experience of Reggio Emilia 

January 2007 – August 2013 

 

261 patients                   982 cycles of treatment 



PRRT    59 pts                A. Filice et al J of Oncology 2012 
% 





Clinical Response 



PRRT    59 pts                A. Filice et al J of Oncology 2012 

% 





Terapia Radiorecettoriale 
Effetti collaterali 

Fattori di rischio per insuff.renale 
 

Diabete 
Ipertensione arteriosa 



Haematological and renal toxicity 



Hb - men 

Hb - female 

WBC 

Platelets 

PRRT - Hematological toxicity 



68Ga-DOTATATE PET/CT 

M, 73 aa: Carcinoma neuroendocrino pancreatico con metastasi epatiche.  
           2 cicli di 90Y e 4 cicli di 177Lu. Risposta parziale alla terapia.    

Pre-terapia Post-terapia 



68Ga-DOTATATE PET/CT 

M, 56 aa: carcinoma neuroendocrino pancreatico con metastasi epatiche.  
   4 cicli di 90Y e 1 di 177Lu. Risposta parziale alla terapia. 

 

Pre-terapia Post-terapia 



Pz. V.R.: NET della testa del pancreas  con metastasi linfonodale .  
Risposta completa alla terapia con 90Y. 

Pre-terapia Post-terapia 



R.A., M, 59aa: metastasi epatiche da ca neuroendocrino da primitivo a sede 
ignota.   Risposta parziale alla terapia combinata 90Y+177Lu. 

 

68Ga-DOTATOC PET/CT 

Pre-terapia Post-terapia 



Terapia Radiorecettoriale 
Costi 

DRG (Emilia Romagna) 
(per ciclo) 
 
 € 3260 (paz. fuori 
regione 

 € 8500 (paz. intra-
regione) 

Costo sociale 
 
  Ricovero 
   3 giorni/ciclo 

  Spostamenti dovuti 
al ridotto numero di 
centri  

 



2012 





Conclusions 



Pre-terapia 

Set 2007 Mar 2009 

Dopo 4 cicli 
90Y-DOTATOC  
(dose cumulativa 268 mCi) 

      Carcinoma differenziato della tiroide plurimetastatico  
non iodio-captante                                                                 

B.M. M, 75 aa 



Grazie per 
l’attenzione 


