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Radioznaczniki wykorzystywane  
w pozytonowej tomografii  

emisyjnej w badaniach otępienia  
z ciałami Lewy’ego
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S T R E S Z C Z E N I E
Współczesne badania neuroobrazowe mają duże znaczenie  
w diagnostyce otępienia z ciałami Lewy’ego. Rozwój tych metod 
powoduje coraz większe możliwości oznaczania obecności róż-
nych cząsteczek za pomocą nowych radioznaczników wykorzy-
stywanych w pozytonowej tomografii emisyjnej. Dostępne obecnie 
techniki pozwalają na oznaczanie obecności beta-amyloidu, 
białka tau, a także nieprawidłowości w układach cholinergicznym  
i dopaminergicznym. Głównym ograniczeniem związanym z wy-
korzystywaniem wspomnianych znaczników jest ich cena, warto 
jednak podkreślić, że pogłębiona diagnostyka z wykorzystaniem 
radiofarmaceutyków może pozwolić na szybsze ustalenie właś-
ciwego rozpoznania.
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Wprowadzenie
Fluorodeoksyglukoza (FDG) w pozytonowej 

tomografii emisyjnej (PET, positron emission tomo-
graphy) jest obecnie najbardziej rozpowszechnio-
nym radioznacznikiem stosowanym w tym bada-
niu. Wspomniana metoda umożliwia wykazanie 
hipometabolizmu [1–28]. Dodatkowo stwierdza 

się niską swoistość wykorzystaniem tego radio-
znacznika w diagnostyce otępienia z ciałami 
Lewy’ego (DLB, dementia with Lewy bodies). We 
współczesnych badaniach wskazane jest nie tylko 
stwierdzenie zaburzeń metabolizmu, ale również 
uzyskanie informacji dotyczących patologii cho-
roby. Wielokierunkowe badanie uwzględniające 
obecność białka tau, beta-amyloidu i zaburzeń 
neuroprzekaźnictwa stanowi obiecującą dziedzi-
nę diagnostyki chorób neurozwyrodnieniowych.

Amyloidowy ligand Pittsburgh
Epidemiologia otępień ukazuje, że różnicowa-

nie zaburzeń zdolności poznawczych powinno 
obejmować różnicowanie choroby Alzheimera 
(AD, Alzheimer’s disease) i innych chorób zwią-
zanych z odkładaniem się beta-amyloidu. Współ-
czesne badania wskazują na to, że jest to możliwe 
z wykorzystaniem radioznacznika amyloidowego 
Pittsburgh (PiB) w PET zawierającego radioizotop 
węgla 11C. Radioznacznik ten jest pochodną tio-
flawinowego T-amyloidu [6]. Wykorzystanie PiB 
poszerzyło wiedzę na temat odkładania się beta-
-amyloidu w korze mózgu w przebiegu zaburzeń 
pozapiramidowych — nie tylko w przypadku DLB, 
ale również w chorobie Parkinsona (PD, Parkinson 
disease) czy chorobie Parkinsona z otępieniem 
(PDD, Parkinson disease with dementia). Ocena 
ilości beta-amyloidu sugerowała możliwość roz-
woju zaburzeń zdolności poznawczych. Dane 
dotyczące różnicowania AD z DLB wskazują, że 
ocena uogólnionego odkładania się beta-amyloidu 
połączona z oceną hipometabolizmu i zaburzeń 
troficznych w obrębie hipokampa może się stać 
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optymalną metodą różnicowania wymienionych 
chorób. Zmiany morfologiczne w DLB nie są 
ograniczone do płata potylicznego, ale wiążą się 
również z odkładaniem się beta-amyloidu w oko-
licy ciemieniowo-skroniowej i korze przedczoło-
wej. Obecność beta-amyloidu jest podkreślana ze 
względu na fakt, że w DLB — w przeciwieństwie 
do pozostałych atypowych parkinsonizmów — 
złogi amyloidu w obrębie kory mózgu stwierdza 
się w 50–70% przypadków [17]. Jednocześnie 
wykazano brak powiązań między zmniejszeniem 
metabolizmu glukozy a obecnością złogów amy-
loidu [18]. Mimo że zastosowanie PiB jest przeło-
mem w wizualizacji blaszek amyloidowych, to nie 
umożliwia różnicowania podtypów neurytowych 
i rozproszonych. Kolejnym ograniczeniem stoso-
wania tego radioznacznika pozostaje jego większa 
swoistość przy identyfikacji blaszek amyloido-
wych w istocie szarej.

18-fluoro AV-1451
18-fluoro AV-1451 (18F AV-1451) jako radiofar-

maceutyk używany w PET znany jest również jako 
fluoro-T807 [21]. Cechuje się on powinowactwem 
i swoistością względem białka tau. W DLB 18F AV- 
-1451 wskazuje na obecność białka tau w splątkach 
neurofibrylarnych oraz neurytach. W odniesieniu 
do DLB warto podkreślić, że 18F AV-1451 nie może 
być wykorzystany do oznaczania obecności zło-
gów beta-amyloidu czy cząstek alfa-synukleiny. 
W badaniach dotyczących parkinsonizmów 
stwierdzono zwiększony wychwyt 18F AV-1451 
w zakręcie skroniowym dolnym i przedklinku 
u chorych z DLB. Podwyższony wychwyt 18F AV-
-1451 zaobserwowano u pacjentów z obniżonym 
korowym gromadzeniem się PiB [20]. Odchylenia 
związane z wychwytem znacznika 18F AV-1451 są 
łączone z zaburzeniami zdolności poznawczych 
wykazywanymi w badaniu Mini Mental State Exa-
mination (MMSE) oraz za pomocą skali Clinical 
Dementia Rating (CDR) [21]. Badania dotyczące 
obrazowania białka tau w tauopatiach są jednak 
zagadnieniem ewoluującym. AV-1451 jest jednym 
z wielu radiofarmaceutyków stosowanych w PET 
wykorzystywanych w oznaczaniu obecności biał-
ka tau. Jako przykłady analogicznych znaczników 
warto wymienić 18F THK5117, 18F THK5351 i 11C 
PBB3. Wśród wad 11C PBB3 w zastosowaniu klinicz-
nym wymienia się krótki okres połowicznego roz-
padu, który wiąże się z koniecznością jego doraźnej 
syntezy. Warto podkreślić, że ze stosowaniem 11C 
PBB3 wiąże się tworzenie metabolitów osocza z ten-
dencją do przekraczania bariery krew–mózg [22].

Acetylocholinowy analog  
N-11C-metylo-4-piperydylooctanu

Aktywność acetylocholinoesterazy (AChE, 
acetylcholinesterase) ma istotne znaczenie w pa-
tofizjologii i farmakoterapii określonych typów 
otępień, takich jak DLB i AD. Możliwości analizy 
aktywności AChE z wykorzystaniem acetylocho-
linowego analogu N-11C-metylo-4-piperydylooc-
tanu (MP4A) w PET zależą od stadium choroby 
[24]. W badaniu PET z zastosowaniem tego radio-
farmaceutyku wykazano zróżnicowany wychwyt 
w obrębie tylnej części zakrętu obręczy zależnie 
od tego, czy pacjent chorował na AD czy DLB. 
Warto podkreślić, że zmienna aktywność AChE 
wykazuje tendencję do korelacji z hipometaboli-
zmem wykazywanym w FDG-PET [25]. Zmniej-
szenie wychwytu AChE, mimo że obserwowane 
w obrębie całej kory mózgu, u pacjentów z DLB 
było najbardziej nasilone w płacie potylicznym. 
Wyniki badań MP4A u chorych z łagodnymi za-
burzeniami poznawczymi okazały się niewiążące.

18Fluorodopa
18Fluorodopę (18F-Dopa) wprowadzono jako 

wskaźnik postępującej degeneracji układu do-
paminergicznego. Zbliżona struktura chemiczna 
F-Dopy i L-Dopy przyczynia się do występowania 
podobieństw w szlaku metabolicznym substancji 
w odniesieniu do przekraczania bariery krew– 
–mózg, czego determinantą są L-aminokwasowe 
transportery LAT1 oraz LAT2 [27]. Największe po-
winowactwo F-Dopy zaobserwowano w obszarze 
zwojów podstawy. Niska aktywność transporterów 
dopaminy w zwojach podstawy jest uznawana za 
jeden z aspektów DLB [28]. Obserwuje się charak-
terystyczne zmiany metabolizmu w obrębie istoty 
czarnej [27]. Ten aspekt ułatwia różnicowanie 
zespołów parkinsonowskich od innych chorób 
neurozwyrodnieniowych [27]. Poszerzona analiza, 
oparta na lokalizacji zmian patologicznych oraz 
ich rozproszeniu, umożliwia częściowe różnico-
wanie zespołów pozapiramidowych. W jednym 
z badań różnicowanie oparto na 18F-Dopa influx 
constans [25]. Wykazano w nim obustronną 
utratę 18F-Dopy influx w obrębie skorupy i jądra 
ogoniastego w PD i PDD. W przypadku DLB utra-
ta F-Dopy influx była obecna tylko w w obrębie 
półkuli mózgu przeciwstronnej względem strony 
ciała z najbardziej nasilonymi objawami. Wyni-
ków badania, choć charakteryzujących się dużą 
czułością i swoistością dzięki wykorzystaniu 
11C-dihydrotetrabenazyny, nie oparto na wystar-
czającym licznym materiale klinicznym [26]. We 
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współczesnych badaniach dowiedziono, że profile 
cholinergiczny i dopaminergiczny w DLB i PDD 
mogą być powiązane ze wspólnymi cechami 
tych chorób. Z jednej strony fluorodopa obrazuje 
zmniejszony wychwyt w obrębie prążkowia, 
z drugiej zaś MP4A — zmniejszenie aktywności 
AChE, stopniowo narastające od płata czołowego 
do potylicznego [25]. Korelacja zmian w DLB 
i PDD może częściowo tłumaczyć powiązanie 
zaburzeń ruchowych i pogorszenie zdolności 
poznawczych w przebiegu obu chorób.

Podsumowanie
Wykorzystanie współczesnych radiofarmaceu-

tyków w PET pozwala na szczegółową analizę 
wielu chorób neurozwyrodnieniowych. Zasto-
sowanie wymienionych znaczników jest coraz 
istotniejszym elementem procesu diagnostycznego. 
W schorzeniach neurozwyrodnieniowych należy 
uwzględnić ograniczenia w liczbie potencjalnych 
narzędzi do oceny patologicznych i molekularnych 
podstaw chorób. Wykazanie obecności bądź braku 
beta-amyloidu czy białka tau może pomóc w prze-
prowadzaniu diagnostyki różnicowej. Badanie 
neurotransmisji dopaminergicznej i cholinergicznej 
często pozwala nie tylko wykazać zmiany patofi-
zjologiczne, ale również określić stadium choroby. 
Wydaje się również uzasadnione łączenie objawów 
z lokalizacją w tych badaniach. Problem radio-
znaczników w PET jest stale ewoluującym zagad-
nieniem, które w przyszłości może prowadzić do 
ich szerszego zastosowania nie tylko w neurologii, 
ale również w innych dyscyplinach klinicznych.
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