
Riassunto Differenziare clinicamente i parkinsonismi ati-
pici (PA) dalla malattia di Parkinson (MP) non è sempli-
ce, specie nelle prime fasi di malattia. Recentemente è
stato dimostrato che circa un terzo dei pazienti con parali-
si sopranucleare progressiva possono presentare, anche
per lungo tempo, un quadro clinico caratterizzato da tre-
more a riposo unilaterale, bradicinesia e rigidità indistin-
guibile da quello della MP. La risonanza magnetica (RM)
si è dimostrata utile per differenziare i PA dalla MP anche
se le anomalie rilevabili con la RM non consentono, nella
maggior parte dei casi, di differenziare questi disordini del
movimento su base individuale. Infatti, la maggior parte
delle anomalie rilevabili all’esame RM di routine sono
presenti, seppur in percentuale differente, sia nei PA che
nella MP. Simili risultati sono stati ottenuti con tecniche
avanzate di RM (RM spettroscopica, di diffusione, con
trasferimento di magnetizzazione e volumetrica). Studi
recenti del nostro gruppo hanno dimostrato che le valuta-
zione di specifiche strutture cerebrali (misurazione con
RM di routine) consente di differenziare con una sensibi-
lità del 100% e una specificità del 100% i pazienti con
atrofia multisistemica da quelli con MP e dai soggetti sani.

Differenziare clinicamente i parkinsonismi atipici (PA)
dalla malattia di Parkinson (MP) non è semplice, specie
nelle prime fasi di malattia. Recentemente è stato dimo-
strato che circa un terzo dei pazienti con paralisi sopranu-
cleare progressiva (PSP) possono presentare, anche per
lungo tempo, un quadro clinico caratterizzato da tremore
a riposo unilaterale, bradicinesia e rigidità indistinguibile
da quello della MP (Williams et al., 2005). La risonanza
magnetica (RM) si è dimostrata utile per differenziare i
PA dalla MP anche se le anomalie rilevabili con la mag-
gior parte delle tecniche di RM non consentono, al
momento attuale, di differenziare questi disordini del
movimento su base individuale.

RM di routine

Il ruolo della RM magnetica di routine nella diagnosi dif-
ferenziale tra PA e MP è stato investigato in questi ultimi
anni da numerosi ricercatori. Nella atrofia multisistemica
(MSA), le principali anomalie osservabili alla RM di rou-
tine sono: in T1, atrofia del putamen e del ponte; in T2,
ipointensità del putamen, iperintensità a banda sottile del
margine laterale del putamen, iperintensità dei peduncoli
cerebellari medi e iperintensità cruciforme del ponte
(Schrag et al., 2000; Bhattacharya et al., 2002; Yekhlef et
al., 2003). Nella paralisi sopranucleare progressiva (PSP),
invece, le principali anomalie osservabili in RM di routi-
ne sono: T1, atrofia del mesencefalo, dilatazione del 3°
ventricolo, e in T2 riduzione del diametro antero-posterio-
re e iperintensità periacquedottali (Savoiardo et al., 1994;
Warmuth-Metz et al., 2001; Yekhlef et al., 2003).

Sebbene la presenza delle anomalie suddette sia sug-
gestiva di MSA o PSP, molte anomalie possono anche
essere osservate nella MP rendendo la diagnosi differen-
ziale tra questi disordini del movimento difficile su base
individuale.
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Recentemente, abbiamo dimostrato (Nicoletti et al.,
2006) che la misurazione del diametro trasversale del
peduncolo cerebellare medio in RM sagittale T1-pesata è
in grado di differenziare, con una sensibilità del 100% e
specificità del 100%, i pazienti con MSA da quelli con MP
e soggetti controllo (Figg. 1 e 2). Al momento attuale que-
sto è l’unico studio che, con tecniche di routine, consente
di differenziare, su base individuale, soggetti con MSA da
quelli con MP e soggetti sani.

RM in diffusione (Diffusion-weigthed MRI, DWI) 

La RM con tecnica di diffusione è stata utilizzata, negli
ultimi anni, per differenziare i PA dalla MP. Alcuni autori
(Schocke et al., 2002) hanno dimostrato che i valori di
ADC (apparent diffusion coefficient) nel putamen di sog-
getti con la variante parkinsoniana della MSA (MSA-P)
erano significativamente diversi da quelli di soggetti con
MP e altri (Seppi et al., 2003) hanno dimostrato che
l’ADC distingueva soggetti con PSP da individui con MP
ma non con MSA-P. Questi studi dimostrano che la RM
con tecnica di diffusione è utile per differenziare soggetti
con MSA-P da quelli con MP ma non individui con PSP
da quelli con MSA-P.
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Fig. 1a-d RM sagittale T1-pesata di un sog-
getto controllo (a), un paziente con malattia
di Parkinson (b), un paziente con atrofia
multi-sistemica di grado lieve (c) e severo
(d). Il trattino bianco indica il diametro tra-
sversale del peduncolo cerebellare medio
(a=8,9 mm; b=8,5 mm; c=7,1 mm; d=5,8
mm). Da Nicoletti et al. (2006)
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Fig. 2 Box plot dei valori del diametro trasversale del pedunco-
lo cerebellare medio nei pazienti con atrofia multi-sistemica,
malattia di Parkinson e soggetti sani di controllo. Le linee verti-
cali rappresentano i limiti superiori e inferiori del diametro tra-
sversale. Il box include dal 25° al 75° percentile; la mediana è la
linea orizzontale all’interno del box. Come si vede, non c’è over-
lap tra i valori del diametro nel gruppo dei pazienti con atrofia
multi-sistemica e gli altri gruppi. Da Nicoletti et al. (2006)



RM spettroscopica

Negli ultimi anni alcuni studi hanno esaminato il ruolo della
RM spettroscopica in pazienti con PA e MP. Gli studi con-
dotti con la tecnica di spettroscopia protonica (proton
magnetic resonance spectroscopy) hanno evidenziato una
significativa riduzione soprattutto del rapporto N-acetila-
spartato/creatina nei nuclei della base di soggetti con MSA
rispetto a quelli con MP e soggetti controllo, anche se un
certo overlap di valori era osservato tra MSA e MP (Davie
et al., 1995; Federico et al., 1997). Risultati simili sono stati
anche ottenuti da altri autori (Barbiroli et al., 1999) con la
tecnica di spettroscopia del fosforo in pazienti con MSA e
PD. Sebbene la spettroscopia in RM sia una tecnica di note-
vole interesse, un certo overlap dei valori ottenuti tra PA e
MP e la non semplicità di interpretazione dei dati, rendono
questo approccio di difficile applicazione pratica.

RM volumetrica

Numerosi studi sono stati realizzati con la tecnica di volu-
metria in RM, nel tentativo di differenziare i PA dalla MP.
Uno studio recente (Gröschel et al., 2004) condotto in
pazienti con PSP e degenerazione corticobasale ha dimo-
strato un’atrofia del mesencefalo nei soggetti con PSP
rispetto a quelli con degenerazione corticobasale e ai con-
trolli, anche se un certo overlap tra i valori ottenuti nella
PSP e gli altri gruppi rendeva la diagnosi differenziale su
base individuale non possibile. Uno studio più recente
(Paviour et al., 2005) ha dimostrato l’atrofia del pedunco-
lo cerebellare superiore (PCS) in soggetti con PSP rispet-
to ai pazienti con MSA, MP e controlli ma, anche in que-
sto studio, vi era overlap tra le misurazioni volumetriche
individuali del PCS nei soggetti con PSP e gli altri grup-
pi. La RM volumetrica appare come una tecnica promet-
tente per la misurazione quantitativa di specifiche struttu-
re cerebrali. Al momento attuale, tuttavia, gli studi realiz-
zati con questa tecnica nel campo dei disordini del movi-
mento non consentono di ottenere una diagnosi differen-
ziale tra PA e MP su base individuale.

RM con trasferimento di magnetizzazione (MTI) 

Questa tecnica di RM è stata studiata, negli ultimi anni, in
piccoli gruppi di pazienti con PSP e MSA. Recentemente,
alcuni autori (Eckert et al., 2004) hanno utilizzato MTI in
soggetti con PSP, MSA, MP e controlli sani. I risultati
ottenuti hanno dimostrato che MTI permetteva di classifi-
care correttamente, quasi in tutti i casi, i pazienti con MP
e i soggetti controllo. Infatti solo un paziente con MSA era

erroneamente classificato, con l’uso di questa tecnica,
come soggetto controllo. Per quanto riguarda le differen-
ze tra i PA un certo overlap di valori era notato tra i grup-
pi e questo rendeva non sicura la diagnosi differenziale su
base individuale.

Conclusioni

L’uso della RM per differenziare soggetti con PA da pazien-
ti con MP si è rivelato utile e di interesse scientifico.
Purtroppo, nella maggior parte dei casi, i dati, ottenuti con
le diverse tecniche di RM, presentano overlap tra i sogget-
ti con PA e tra questi e i pazienti con MP, rendendo la dia-
gnosi differenziale incerta su base individuale. Uno nostro
studio recente condotto con RM di routine ha dimostrato
che la misurazione del diametro traversale del peduncolo
cerebellare medio differenzia con una sensibilità del 100%,
e una specificità del 100% i soggetti con MSA da quelli
affetti dalla MP e da soggetti sani di controllo.
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