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Resumen

Los anticuerpos monoclonales marcados con radionucleidos fueron en sus inicios ampliamente em-
pleados para el estudio de diversas enfermedades, fundamentalmente oncolégicas mediante la in-
munogammagrafia. Estos fueron poco a poco sustituidos por moléculas con mejores prestaciones
como los péptidos y la 8F-fluordesoxiglucosa ('8F-FDG). No obstante, en el presente siglo, la amplia
introduccion de la inmunoterapia produjo un cambio de paradigma en cuanto al empleo de los anti-
cuerpos monoclonales radiomarcados para la adecuada seleccion y seguimiento de los pacientes a
ser tratados con inmunoterapia, resurgiendo la inmunotomografia por emision de f6tén Unico (inmu-
no-SPECT), la inmunotomografia por emision de positrones (inmuno-PET) y la imagen corregistrada
con la tomografia axial computarizada (TAC), como modalidades de gran valor en el manejo del can-
cer. El objetivo del presente trabajo fue brindar una panoramica acerca de la evolucién de la imagen
nuclear con anticuerpos monoclonales radiomarcados y sus principales aplicaciones en el tiempo,
fundamentalmente en el estudio de los pacientes con cancer.

Palabras clave: analisis radioinmunologico; antigenos; anticuerpos; tomografia de emision computerizada de foton unico; tomogra-
fia computerizada con positron; anticuerpos monoclonales; radioinmunoescintigrafia

Nuclear imaging with radiolabeled monoclonal antibodies:
old applications with new aproaches

Abstract

In the beginning, radionuclide-labeled monoclonal antibodies were widely employed for the study of
various diseases, mainly oncological, by immunoscintigraphy. They were gradually replaced by mo-
lecules with better performance such as peptides and ®F-FDG. However, in the present century, the
wide introduction of immunotherapy produced a paradigm shift in the use of radiolabeled monoclonal
antibodies for the proper selection and follow-up of patients to be treated with immunotherapy, re-
emerging of the immune-single photon emission tomography (immuno-SPECT), the immune-positron
emission tomography (immuno-PET) and the co-registered image with computed tomography (CT) as
imaging modalities of great value in the management of cancer. The aim of the present work was to
provide an overview of the evolution of nuclear imaging with radiolabeled monoclonal antibodies and
their main applications over the time, mainly in the study of patients with cancer.

Key words: radioimmunoassay; antigens; antibodies; single photon emission computed tomography; positron computed tomogra-
phy; monoclonal antibodies; radioimmunoscintigraphy

Introduccion

Gracias a su elevada sensibilidad y versatilidad, las ima-
genes con trazadores radiactivos constituyen una de las
principales vias de estudio in vivo de procesos que ocu-
rren a nivel molecular [1]. Desde fines del siglo xx, toma
auge el empleo de los anticuerpos monoclonales (AcM)
marcados con isétopos radiactivos para la visualizacion
in vivo, de forma no invasiva, de las neoplasias malig-
nas primarias, sus metastasis (incluso a distancia) y sus

recidivas, asi como de otros tipos de lesiones no onco-
I6gicas, gracias a la elevada afinidad de estas biomolé-
culas por los antigenos de interés [2], actuando como
“balas magicas”, portadoras de los radionucleidos para
formar una imagen nuclear a partir de su captacion en
los diferentes tejidos [3]. El objetivo de la aplicacién de
los anticuerpos monoclonales radiomarcados, sefalado
anteriormente, ha ido evolucionando con el tiempo, por
lo que el presente trabajo esta dirigido a brindar una
panoramica acerca de la evolucion de la imagen nuclear
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con este tipo de radiofarmaco y sus principales aplica-
ciones en el tiempo, fundamentalmente, en el estudio
de los pacientes con cancer.

Para una mejor percepcion en los cambios de pa-
radigma de la imagen nuclear con anticuerpos mono-
clonales radiomarcados se dividira el analisis en dos
periodos: el primero desde comprende la etapa desde
inicios de los ‘80 del siglo pasado hasta el 2000, y una
segunda etapa que se extiende hasta nuestros dias.

I. Etapa inicial de las aplicaciones de los anti-

cuerpos monoclonales radiomarcados en las

imagenes de medicina nuclear (1980-2000)

Desde antes del descubrimiento de los anticuerpos
monoclonales, ya se habia sugerido el empleo de las
inmunoglobulinas policlonales marcadas con is6topos
radiactivos para el diagndstico de tumores y sus me-
tastasis [2, 4]. Por supuesto, con la obtencién de los
anticuerpos monoclonales (AcMs), que poseen mayor
afinidad y especificidad por un determinado epitopo,
esta opcion adquiridé una mayor significacion [2].

Desde la década de los 80 del pasado siglo, apa-
recieron las primeras aplicaciones clinicas de los AcMs
radiomarcados para el diagndstico in vivo de diferentes
patologias oncoldgicas mediante imagenes de Medici-
na Nuclear [5-7]. Dicha aplicacién esta determinada por
factores tales como: las caracteristicas del anticuerpo, la
naturaleza del radionucleido y el tipo de marcacion, las
caracteristicas de la lesion, la técnica de imagen emplea-
da, entre otros [6].

Los primeros radionucleidos empleados en la marca-
cion de anticuerpos fueron el '''In, el ¥ y el 23] [5, 6]. Tanto
el "In, como el '¥'l, presentan periodos de semidesinte-
gracion (2,81 dias y 8,02 dias, respectivamente) acordes
a la vida media en sangre de las inmunoglobulinas G. Sin
embargo, los anticuerpos radiomarcados con '''In, tie-
nen la desventaja de mostrar una menor sensibilidad para
la deteccion de las metastasis hepaticas [7]. Ademas,
debido a las caracteristicas de la desintegracion de este
radionucleido, la dosis de radiacién, que reciben los pa-
cientes, es relativamente desfavorable [7]. Por su parte,
el ' emite particulas B-, que producen un aumento de
la dosis de radiacion en los pacientes y la energia de su
radiacion y es elevada (Ey = 360 keV) para la deteccién
eficiente por los sistemas SPECT convencionales, y se
obtienen mala calidad en las imagenes, por lo cual no
se usa, actualmente, en la inmunogammagrafia [7].

Posteriormente, comenzaron a utilizarse los anti-
cuerpos marcados con tecnecio-99m. Este radionuclei-
do fue considerado el de eleccién por diferentes autores
[7], ya que resultaba mas atractivo en cuanto a costo,
disponibilidad y la baja dosis de radiacién al paciente.
Es un emisor y puro monofoténico (Ey =140 keV), para
el cual la eficiencia de deteccion de la camara gamma
es maxima [8]. Sin embargo, su corto periodo de semi-
desintegracion (T2 = 6,02 h) constituye una desventaja,
debido a la cinética tan lenta que presentan las inmuno-
globulinas en el organismo [8]. Con el fin de paliar esta
situacion se propuso el método de los tres pasos, que
aprovecha la avidez del sistema avidina-biotina: en un

primer paso se inyecta por via endovenosa el AcM es-
pecifico biotinilado; al dia siguiente (una vez disminuida
la concentracion del anticuerpo en sangre), se adminis-
tra estreptavidina y 18-24 h después, como tercer paso,
se inyecta la biotina radiomarcada [4, 5], que muestra
una cinética rapida en el organismo, permitiendo que,
en un tiempo breve, se puedan adquirir las imagenes
con un contraste (relacién lesiéon/fondo) superior a la de
los estudios convencionales con anticuerpos con me-
nor dosis de radiacion al paciente. Este método no ha
alcanzado una gran difusion debido a la complejidad
en su ejecucion y la cantidad de veces que el paciente
debe asistir al servicio de medicina nuclear para com-
pletar su estudio.

De forma general, lainmunogammagrafia mostré una
adecuada capacidad para la deteccion de diferentes tu-
mores malignos, tales como: neoplasias colorrectales y
anales (sensibilidad: 79-95%, especificidad: 78-100%
y exactitud diagnéstica: 81-97%) [6, 7, 9], de ovarios
(sensibilidad: 78-100%, especificidad: 80-84% y exac-
titud diagndstica: 77-91%) [7, 10] y melanoma (sensibi-
lidad por paciente: 79%, especificidad promedio: 96%
y exactitud diagnostica: 84%) [7]. Las imagenes con
AcMs radiomarcados permitieron visualizar tumores pri-
marios, recidivas y metastasis, no detectadas por otras
técnicas, como la tomografia axial computarizada (TAC)
y el ultrasonido [9, 11].

En un ensayo clinico abarcador con el anticuerpo
monoclonal murido ior egf/r3, con afinidad por el recep-
tor del factor de crecimiento epidérmico humano, en el
cual se incluyeron 148 pacientes con neoplasias malig-
nas de origen epitelial, se obtuvo una sensibilidad por
localizaciones del tumor primario del 100% para cere-
bro, 90% para tracto grastrointestinal, 89% para cabe-
za y cuello, 84% en pulmoén y 79% en carcinomas de
mamas [12]. De forma general, en el estudio se obtuvo:
84.1% de sensibilidad, 100% de especificidad, 86.5%
de exactitud diagnéstica, 100% de valor predictivo po-
sitivo y 52.4% de valor predictivo negativo, lo cual per-
mitié concluir que la inmunocentelleografia con 99mTc-
ior egf/r3 resultaba una herramienta util para el estudio
del cancer de origen epitelial [12].

También se reportaron aplicaciones importantes de
los anticuerpos monoclonales en la deteccién de infec-
ciones [13], trombos [14], artritis reumatoide [15], en
el estudio del rechazo agudo a trasplantes [16], entre
otras.

En muchos casos, el estudio inmunogammagrafico
debia repetirse cada cierto periodo de tiempo, con el
objetivo de dar seguimiento clinico al paciente y lograr
el impacto deseado en el manejo de su enfermedad
[6]. Sin embargo, el origen murido de los primeros anti-
cuerpos monoclonales impuso serias limitaciones para
aplicaciones in vivo por la aparicién de una respuesta
inmune dirigida contra los mismos (HAMA: human anti-
mouse antibodies) en, aproximadamente, el 80-90% de
los pacientes [6]. Esta situacion mejord al emplearse
variantes menos inmunogénicas y mas seguras, Como
los anticuerpos monoclonales quiméricos, humaniza-
dos y humanos [2]. Un ejemplo de ello lo constituye el
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desarrollo del AcM nimotuzumab por el Centro de In-
munologia Molecular, La Habana, Cuba, mediante la
humanizacién de la variante marida ior egf/r3 por com-
plementariedad de la regién determinante en un mar-
co humano por ingenieria genética, lo que ha permitido
disminuir la respuesta HAMA y mejorar las funciones
efectoras de la inmunoglobulina resultante, sin afectar
la afinidad y especificidad por el receptor del factor de
crecimiento epidérmico, lo cual ha permitido mantener
similares resultados de la inmunogammagrafia con el
®mTec-nimotuzumab en pacientes con tumores de origen
epitelial [17].

El impacto de los anticuerpos monoclonales duran-
te esta etapa inicial fue tal, que una década después del
desarrollo de la técnica para la obtencién de los mis-
mos, se habian ejecutado mas de 110 ensayos clinicos
con estas biomoléculas marcadas con diferentes iséto-
pos radiactivos, muchos de ellos con fines de diagnds-
tico [11]. Desde fines del siglo xx, quedo establecido
que la inmunogammagrafia era un método de imagen
nuclear efectivo, que ofrecia beneficios en el manejo
del paciente oncolégico, sobre todo para la deteccion del
tumor primario, cuando existia sospecha clinica, pero
no se localizaba la lesién por ninguna otra técnica de
imagen; la diseminacion de las neoplasias hacia otros
érganos y tejidos; y la deteccién temprana de recurren-
cia local [18].

Sin embargo, la inmunocentelleografia, a pesar de
haber tenido unos afios de auge en sus aplicaciones cli-
nicas con resultados muy alentadores, no llegd a conver-
tirse en una técnica rutinaria en la practica médica. Esto
pudo estar influenciado por diferentes causas, entre las
que se pueden mencionar las siguientes:

¢ El elevado fondo, la captacién inespecifica que po-
dia producirse en determinados 6rganos y tejidos
y la pobre penetracién en el tumor (alrededor del
1-2% de la dosis administrada) de las inmunog-
lobulinas, hacia dificil de interpretar las complejas
imagenes que se obtenian, por lo que se requeria de
personal bien capacitado [6, 19].

¢ Necesidad de los pacientes de acudir en mas de
una ocasion al servicio de medicina nuclear para
realizarse un estudio inmunogammagrafico com-
pleto, ya que la cinética lenta de los anticuerpos en
el organismo imponia que las imagenes tardias re-
sultaban las mas utiles para el diagnéstico, al tener
mejor relacion lesion/fondo [4, 20, 21].

e El extraordinario éxito de la 2-flior-dexosiglucosa
marcada con F ("®F-FDG) en el estudio de los pa-
cientes con cancer [14, 19].

e La aparicién de nuevas moléculas peptidicas, que
ofrecian multiples ventajas, ya que eran pequefas,
menos inmunogénicas, con gran variedad en sus di-
sefios, mas baratas de producir, con una farmacoci-
nética adecuada para la realizacién de imagenes de
medicina nuclear [3, 22].

e | a industria farmacéutica, a nivel internacional, ha
favorecido el desarrollo de productos no radiactivos
[23].

De lo escrito anteriormente, se puede concluir que
en los albores del siglo xxi quedaron establecidas las
ventajas y desventajas de la aplicacién de las ima-
genes de medicina nuclear con AcMs marcados para
el manejo de diferentes patologias, sobre todo on-
coldgicas vy, por lo general, las inmunoglobulinas fuer-
on sustituidas por moléculas peptidicas mas pequefas
para el estudio in vivo de la expresidén de determinados
receptores en los tejidos malignos. Solo muy escasos
radiofarmacos basados en anticuerpos monoclonales
fueron registrados por las principales agencias regu-
latorias internacionales de medicamentos para uso
clinico; por ejemplo, la agencia regulatoria de EE.UU.
solo tenia aprobados cinco anticuerpos monoclonales
para el diagnéstico a inicios del presente milenio [20].

Il. Aplicaciones de la imagen nuclear

con anticuerpos monoclonales marcados

en el siglo xxi

En los ultimos afos, la inmunoterapia del cancer,
tanto pasiva, como activa, se ha ido consolidando como
una modalidad terapéutica de gran importancia [20, 24].
En consonancia con esto, se ha visto un incremento
acelerado de la cantidad de medicamentos basados
en AcMs, asi como éstos conjugados con otras dro-
gas o con radionucleidos, que han sido aprobados por
las agencias regulatorias de Estados Unidos y Europa,
para el tratamiento de las neoplasias malignas; de 21 en
2007 [20], se disparé a 50 en 2013 [25] y a mas de 76 en
la actualidad [24, 25].

Como las neoplasias presentan una heterogeneidad
intratumoral y una heterogeneidad fenotipica y genotipica
[27], no todos los pacientes respondian adecuadamente
a la inmunoterapia, lo cual constituyd, desde sus inicios,
una limitaciéon de esta modalidad terapéutica [2]. Al ser
altamente costosa y no exenta de efectos colaterales, se
imponia la necesidad de seleccionar de forma adecuada
aquellos casos, que realmente podrian ser beneficiados
con su aplicacién y monitorear la respuesta a esta tera-
péutica. Esto conllevé a un enfoque personalizado en la
aplicaciéon de la inmunoterapia, concepto que ha venido
evolucionando rapidamente como paradigma dentro de
la medicina moderna, en lo cual la oncologia ha sido pio-
nera [28].

Hoy dia, el estudio de las muestras de biopsia consti-
tuye el método de referencia para conocer el fenotipo
de un tumor y estimar la expresidon de determinados
blancos moleculares, lo que permite seleccionar mejor
a los pacientes con mayor probabilidad de responder
a la inmunoterapia [28]. No obstante, este es un pro-
cedimiento invasivo, que no debe ser empleado como
método de evolucion clinica y no siempre el tejido
tumoral se encuentra accesible [27]. A estas limitacio-
nes se suma la heterogeneidad que muestra el teji-
do neoplasico, asi como que las metastasis y recidivas
no necesariamente expresan los mismos receptores que
la lesion primaria [29]. Las imagenes funcionales con
anticuerpos monoclonales radiomarcados, por su par-
te, brindan la posibilidad de evaluar in vivo, en todo el
cuerpo, de forma no invasiva, la expresién de los recep-
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tores de interés, que serian tomados como blancos para
la inmunoterapia, lo cual permite dirigir mejor el trata-
miento personalizado y el seguimiento de los pacientes
con diferentes patologias, fundamentalmente oncolégi-
cas [2, 30, 31], por lo que los radiofarmacos basados en
anticuerpos monoclonales pasaron a ser considerados
como agentes terandsticos de interés [2]. Esto permite
un resurgir de la inmunocentelleografia, con un nuevo
enfoque: como una técnica de imagen de gran impor-
tancia para el correcto manejo de los pacientes candi-
datos a la inmunoterapia y la radioinmunoterapia [30,
31]. A partir de la aparicion de los sistemas SPECT/CT
en 1999, la imagen hibrida con anticuerpos monoclo-
nales radiomarcados permitié mejorar la sensibilidad y
la especificidad de los estudios, a la vez que acortaba
los tiempos de adquisicion y brindaba la posibilidad de
corregir mejor la atenuacion de la radiacion en los teji-
dos [32].

Un salto importante en la aplicacién de la imagen
nuclear para la seleccion de los pacientes candidatos
a la inmunoterapia o la radioinmunoterapia (RIT), asi
como para el seguimiento clinico de los mismos, fue
la introduccién de la inmunotomografia por emision de
positrones (inmuno-PET) [21]. Esta técnica combina la
alta resolucion espacial y facilidad de cuantificacion de
la tomografia por emisién de positrones (PET), con la
elevada especificidad y sensibilidad de los anticuerpos
[19], permite alcanzar una resolucién de alrededor de
8 mm, muy superior a la de la tomografia por emision
de fo6tén Unico (SPECT), lo cual posibilita una mejor defi-
nicién del tumor, sobre todo de las lesiones pequeias,
que pudieran ser no detectadas mediante lainmunocen-
telleografia y brinda una informacién cuantitativa mas
precisa [1, 3, 27]. Los radionucleidos empleados en el
inmuno-PET deben ser emisores de positrones con un
periodo de semidesintegracién acorde con el tiempo de
aclaramiento plasmatico de las inmunoglobulinas o sus
fragmentos [20, 26, 27]; deben estar disponibles en el
mercado a precios adecuados y permitir la conjugacion
con la biomolécula de forma sencilla, eficiente y estable
[20]. Otro aspecto importante a tener en cuenta es la
energia maxima del positron, en la medida que sea
mayor, es menor la resolucién intrinseca de la imagen
[21]. La existencia concomitante de otras emisiones
ejerce un efecto negativo en la dosis adicional de ra-
diacion que reciben los pacientes [33]. De esta forma,
para la marcacién de los anticuerpos monoclonales, se
han empleado, por ejemplo, radioisétopos como el &Zr
(T¥2= 78.42 h) y el 2| (T%2= 100.3 h); aunque recien-
temente, también se han valorado otros como el #Cu
(T¥2=12.7 h), el &Y (TV2= 14.7h), el *Se (T¥2=7.1 h) y el
Br (T'2= 16.1 h) [21, 26, 34].

Como la marcacion de las inmunoglobulinas y sus
fragmentos con '/ resultaba sencilla de realizar, y las
imagenes con las mismas representaban un buen mé-
todo para seleccionar y seguir a los pacientes que iban
a ser sometidos a radicinmunoterapia con anticuerpos
marcados con ¥'l, el inmuno-PET con las biomoléculas
radiomarcadas con '?| se ha aplicado con resultados
satisfactorios, al estudio de diferentes neoplasias [35].

No obstante, los mayores inconvenientes de este radio-
isétopo estan relacionados con: la alta energia del posi-
trén emitido, lo cual reduce la resolucion espacial de las
imagenes y puede afectar la cuantificacion a partir de
estas [19, 36, 37] y la menor estabilidad de los radio-
inmunoconjugados, debido a al proceso de dehaloge-
nacion [19, 36, 37]. Este radionucleido, ademas, es muy
costoso; aunque el incremento de su disponibilidad hizo
renacer el interés por el mismo [35].

De forma general, las moléculas marcadas con ra-
diometales muestran mayor estabilidad y una mejor re-
lacion lesidn/fondo [38]. De esta forma, gracias a sus
caracteristicas fisicas, su disponibilidad en el mercado,
su elevada pureza radioquimica y los elevados ren-
dimientos y estabilidad de las marcaciones, el #Zr se ha
convertido en uno de los mas populares [36, 37]. Gra-
cias a la baja energia maxima de los positrones emitidos
por el 8Zr (Epmax= 902 keV, 22.8%), la resolucion espacial
de sus imagenes es comparable con las obtenidas con
'8F [36]. No obstante, la energia de la radiacién gamma
que emite (Ey=909 keV) pudiera ser considerada como
una limitante, tanto desde el punto de vista de seguri-
dad radioldgica de los operarios, como de la dosis de
radiacion adicional de cuerpo entero que reciben los pa-
cientes [33].

El empleo de anticuerpos monoclonales marcados
con 8Zr ha permitido el estudio de neoplasias malignas
y sus metastasis en diferentes localizaciones: prostata
[21, 39], cabeza y cuello [40], mamas [29], pulmdn [41].
La aplicacién del inmuno-PET con #Zr para la seleccién
de los pacientes previo a la aplicacion de la inmunote-
rapia ha resultado relevante [42]. Se encontré una cor-
relacién positiva entre la acumulacién del AcM marcado
con #Zr en el tumor, el tiempo libre de progresion de la
enfermedad y la sobrevida global del paciente para el
caso del Zr-bevacizumab en cancer de pulmén de cé-
lulas pequefias [41] y el 8Zr-cetuximab en el carcinoma
colorrectal avanzado [43]. Otros autores sefalan la rele-
vancia del inmuno-PET con #Zr-trastuzumab combina-
do con la imagen temprana de "®F-FDG para predecir
la respuesta a la inmunoterapia en el cancer de mamas
dirigida al receptor HER2 [29].

A pesar de los resultados publicados, aun la intro-
duccién de los anticuerpos marcados con zirconio-89
esta limitada a los ensayos clinicos [33].

El cobre-64 es otro de los radiometales mas em-
pleados para la marcacién de los anticuerpos monoclo-
nales y sus fragmentos [44].

Varios autores han reportado la aplicaciéon del in-
muno-PET con el anticuerpo monoclonal trastuzumab
radiomarcado con %Cu para el estudio in vivo de la ex-
presion del receptor HER2, con resultados satisfacto-
rios, en pacientes con neoplasias de mamas, lo que ha
permitido una mejor selecciéon de los candidatos a la
inmunoterapia [45, 46]. Sasada y colaboradores repor-
taron valores de sensibilidad, especificidad y exactitud
diagnéstica de 83.3 %, 88.2 % y 85.7 %, respectiva-
mente [45]. Resultados similares se han reportado para
el anticuerpo anti-EGFr cetuximab para el estudio con
inmuno-PET de tumores malignos de origen epitelial [2].
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El 8Zr y el 8Cu, en conjunto, agrupan la mayor can-
tidad de investigaciones en inmuno-PET a nivel inter-
nacional. No obstante, existen reportes de estudios en
animales de experimentacion, que sefalan la diferencia
en la biodistribucién de los anticuerpos marcados con
ambos radioisétopos: los radioinmunoconjugados de
84Cu muestran una mejor relacion tumor/fondo, mien-
tras que los marcados con %Zr mostraron un acumulo
superior del radionucleido en tejido 6seo, lo cual pudiera
deberse a una menor estabilidad del complejo que
forma este radiometal [47]. Aunque el recambio éseo
es menor en humanos adultos que en modelos de
roedores, estudios recientes han reportado alto nivel
de falsos positivos sospechosos de ser focos avidos
por el 8Zr-trastuzumab en pacientes con cancer de ma-
mas debido a la transquelacién de este radionucleido
[48]. Todo lo anteriormente planteado ha sido un aci-
cate para el desarrollo de nuevos quelantes bifunciona-
les capaces de coordinar con mayor estabilidad a este
radiometal [49].

Aunque la aplicacién de las imagenes de inmuno-
PET aun esta en fase investigativa y cuenta con una
estadistica limitada de pacientes [2], es reconocida su
potencialidad real para predecir la respuesta a la terapia
contra blancos moleculares [21]. Sin embargo, el inmu-
no-PET es una técnica que tiene altos costos asociados,
por lo que la inmunotomografia por emision de f6tén Uni-
co (inmuno-SPECT) puede brindar una alternativa valida
para la seleccién de los pacientes candidatos a la inmu-
noterapia y la radioinmunoterapia [2, 30, 31, 50].

La imagen nuclear con anticuerpos marcados ha
jugado un papel indiscutible en la planificaciéon de la
radioinmunoterapia (RIT). Esta permite obtener infor-
macion sobre la presencia de receptores en el tumor,
estimar la farmacocinética del radioinmunoconjugado
y, de esta forma, las dosis de radiacién en érganos blan-
cos criticos antes de la realizacién de la RIT con el mis-
mo anticuerpo marcado con otros isétopos emisores de
particulas [21, 26]. Durante un tiempo, se empled el '"'In
como par terandstico del ®°Y o el "Lu [2, 26], teniendo
en cuenta las similitudes en el comportamiento quimico
de los cationes trivalentes de dichos radiometales, pero
en los ultimos afnos, ha sido desplazado al documen-
tarse diferencias en el radio i6nico de estos elemen-
tos, en la quimica de coordinacién y en la dinamica en
solucioén, lo que produce que la biodistribucion de las
biomoléculas marcadas con estos radionucleidos no
sea exactamente igual [34].

Otros pares terandsticos que se han propuesto
empleando el inmuno-SPECT son: I/ 31| y %mT¢/
88Re('®Re) [18, 50], mientras que para el inmuno-PET
se han considerado pares terandsticos al 124/ 13|, &Y/
90y, 84Cu/ ¢7Cu, 4“Sc/ 4’Sc [33]. También se han reportado
los siguientes: %mTc/ %6Re, %™ Tc/ '®Re, 7°Br/ %'l y 8Zr/
0y [26].

Conclusiones

La imagen nuclear molecular con anticuerpos mar-
cados puede contribuir significativamente a la personali-

zacién de la inmunoterapia y la radioinmunoterapia,
permitiendo una mejor seleccién de los pacientes, asi
como su seguimiento. El inmuno-PET es una herramien-
ta poderosa, debido a los beneficios que brinda en la
mejor visualizacién de lesiones, sobre todo pequefias,
y la cuantificacién de las imagenes. El SPECT, a pesar
de tener menor resolucién espacial, puede brindar una
alternativa terandstica importante en aquellos lugares,
donde aun no exista tecnologia PET. La multimodalidad
ha potenciado las aplicaciones de los radioinmunocon-
jugados en la medicina moderna.
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