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La imagen basada en la gendmica y la proteémica va a permitir se-
leccionar a poblaciones e individuos «con riesgo» de padecer una de-
terminada enfermedad antes de que aparezcan los sintomas clinicos,
identificando la existencia, localizacién y extension de las bases de la
enfermedad, estratificando el riesgo y posibilitando la realizacion y el
control de tratamientos diseiiados para cada paciente.

Estas técnicas de imagen molecular deben generar, para ser eficaces,
informacién tanto funcional como estructural. La utilizacion de sondas
de imagen junto a equipamientos avanzados permite ver numerosos
complejos moleculares y estructuras celulares. La imagen molecular
permite, directa o indirectamente, recoger y seguir la distribucion espa-
cio-temporal de los procesos moleculares o celulares con aplicaciones
no soélo clinicas (diagndsticas y terapéuticas), sino también bdsicas
(bioquimicas y fisioldgicas). En la parte clinica, la Medicina Nuclear y
la Radiologia estdn necesariamente obligadas a trabajar conjuntamente
para liderar el desarrollo, la implantacién y la evaluacién tecnolégica
de la imagen molecular. Desde esta perspectiva, las técnicas de hibri-
dacion molecular deben progresar hacia la coordinacion de esfuerzos,
tanto de formacion y utilizacién, como de investigacién, que permitan
desarrollarnos plenamente como profesionales de la imagen médica al
servicio de la sanidad.

La imagen molecular dota a los médicos relacionados con la imagen
médica de la posibilidad de avanzar sustancialmente en el diagndstico
precoz, la estratificacion del riesgo y el prondstico, y la monitorizacién
del tratamiento de numerosos procesos bioldgicos y celulares relacio-
nados con la enfermedad.

Palabras clave: imagen molecular, técnicas de imagen hibridas, PET-
TC.

Receptors and markers: toward
a science of imaging through
hybridization

Genomic- and proteomic-based imaging will enable the selection of
populations and individuals «at risk» of suffering a certain disease be-
fore the clinical symptoms appear, identifying the existence, location,
and extension of the bases of the disease, stratifying the risk, and mak-
ing it possible to carry out and control treatments designed for each pa-
tient.

In order to be efficacious, these molecular imaging techniques must
generate both functional and structural information. The use of imag-
ing probes together with advanced equipment allows numerous molec-
ular complexes and cellular structures to be seen. Molecular imaging
makes it possible to acquire, whether directly or indirectly, information
about the spatial and temporal distribution of molecular or cellular
processes that have not only clinical (diagnostic and therapeutic) appli-
cations but also basic (biochemical and physiological) applications. In
the clinical area, nuclear medicine and radiology must work together to
lead the development, implementation, and technological evaluation of
molecular imaging. From this perspective, molecular hybridization
techniques must progress toward the coordination of efforts, in training
and in application as well as in research, to enable us to develop fully
as imaging professionals in the service of healthcare.

Molecular imaging provides imaging physicians with the possibility
to advance substantially in early diagnosis, in the stratification of risk
and prognosis, as well as in treatment monitoring in numerous biologi-
cal and cellular processes related to the disease.

Key words: molecular imaging, hybrid imaging techniques, PET-CT.
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INTRODUCCION

(Qué duda cabe de que la tomografia por emision de positro-
nes (PET)/tomografia computarizada (TC) tiene un papel impor-
tantisimo en la Medicina actual? ;Quién cree incierto el desarro-
llo y la implantacion progresiva en nuestro entorno clinico de las
multiples formas de hibridacién entre imagen anatémica y fun-
cional? ;Quién no tiene vértigo de asomarse a la Biologia Mole-
cular desde un entorno clinico de base hospitalaria? En este articulo
se pretende abogar por una aproximacion a esta nueva forma de
imagen basada en la necesidad de responder a una concepcion
mas actual de los paradigmas de la enfermedad. Una nueva for-
ma de imagen, la llamada «imagen molecular» (IM), serd sin du-
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Fig. 1.—Dianas directas para imagen molecular (dcido desoxirribonucleico [ADN], 4cido ribonu-

cleico [ARN] o proteinas). Las proteinas pueden ser receptores, antigenos, enzimas, canales o trans-

portadores. El nimero de dianas por célula aumenta con la expresion genética. Modificada de
Wang DS, et al'*.

da uno de los entornos de trabajo de los profesionales de la ima-
gen médical?®.

HACIA UN NUEVO PARADIGMA: LA MEDICINA
INDIVIDUALIZADA

La tecnologia y la Medicina llevan interactuando en las dlti-
mas décadas con imbricaciones progresivamente mayores. Como
consecuencia de la revolucion cientifico-tecnolégica que co-
menz6 a producirse en las tltimas décadas del siglo pasado, esta-
mos asistiendo en la actualidad a un cambio de escenario progre-
sivo e inexorable en la concepcidn y el ejercicio de la Medicina.
Este presente va a caracterizarse por el desarrollo de lo que ya se
conoce como «medicina personalizada», donde se da mas impor-
tancia a los factores individuales que a los generales para atajar
la enfermedad y promover la salud.

La mejor comprensién de las bases moleculares de la salud y de
la enfermedad estdn conduciendo a la sustitucién de la concep-
cién médica tradicional, de corte fenotipico, basado principal-
mente en el andlisis de los signos y sintomas, y en las experien-
cias poblacionales, por una actuacién diagndstico-terapéutica mas
especifica y disefiada para cada paciente. Esta Medicina «a la car-
ta» estd basada en el genotipo, la bioquimica y las «particulares»
alteraciones moleculares de la enfermedad, usando la Biologia
Molecular para el diagndstico y el tratamiento de la enfermedad
de un individuo. No es sélo que los genes se expresen o se modi-
fiquen por ciertos factores ambientales (estilos de vida, condicio-
nes sociales, etc.), sino principalmente que se utilice el potencial
del conocimiento de la formacioén y la dindmica molecular de las
c€lulas para detectar, interactuar y modificar la enfermedad.

La base de la nueva pirdmide diagndstica de la «medicina per-
sonalizada» va a estar constituida por unas disciplinas (gendmica
y protedmica) que nos van a permitir seleccionar a poblaciones e

individuos «con riesgo» de padecer una determinada enfermedad
antes de que aparezcan los sintomas clinicos. A continuacion, las
técnicas de diagndstico por IM van a permitir identificar la exis-
tencia, localizacién y extension de la enfermedad, estratificando
el riesgo y posibilitando la realizacién de «tratamientos a la car-
ta» disefiados para cada paciente. También serd tarea de esta IM
el monitorizar la eficacia de los tratamientos.

Antes de avanzar en el proceso de reestructuracion de nuestras
pautas de actuacion, recordemos algunos conceptos de relevancia
para la IM.

LA GENOMICA Y LA PROTEOMICA

La secuenciacion de los aproximadamente 25.000 genes del
genoma humano ha impulsado enormemente el conocimiento de
las causas moleculares de las enfermedades y, por lo tanto, des-
cubrir como las diferencias genéticas y las variaciones en la bio-
logia celular entre las personas causan o contribuyen al desarro-
llo de la enfermedad. Si la genémica estructural se orienta a la
caracterizacién y localizacién de las secuencias de ADN que
conforman los genes, la gendmica funcional consiste en la ob-
tencién de informacion sobre la funcién de los mismos.

Actualmente se progresa hacia una era pos-gendmica, en la
que comienza a cobrar cada vez mds interés la proteémica. Esta
disciplina estudia los proteomas (conjunto de proteinas expresa-
das por un genoma), siendo su objetivo tratar de descubrir la
constelacion de proteinas que conforman la estructura y desarro-
1lan la funcién de las células (fig. 1).

La gendémica y la proteémica proporcionan las bases para el
desarrollo de soluciones diagndsticas y terapéuticas basadas en
un mejor conocimiento de las causas moleculares de las enfer-
medades, adaptadas a los rasgos genéticos de los pacientes.
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LA IMAGEN MEDICA

Los métodos convencionales del diagndstico por la imagen se
basan en la observacion tanto de los cambios anatémicos pro-
ducidos por la enfermedad (objetivo de la Radiologia) como de las
alteraciones funcionales (objetivo de la Medicina Nuclear). Este
planteamiento cldsico tan dicotémico ha ido modificdndose pro-
gresivamente, ya que las técnicas radiolégicas han ido incorpo-
rando de manera gradual informacién funcional (TC de alta re-
solucién, resonancia magnética (RM) funcional y espectroscopia
con RM), a la par que la Medicina Nuclear ha mejorado su tec-
nologia instrumental facilitando la obtencién de una informacion
funcional regional con mayor precision estructural.

Sin embargo, el proceso actual de aproximacion entre ambas
disciplinas se debe fundamentalmente a la conjuncién de dos
factores: el espectacular desarrollo tecnoldgico y una nueva con-
cepcidn del proceso diagndstico.

El desarrollo tecnolégico ha facilitado una convergencia entre
la excelente resolucion espacial de las técnicas radioldgicas con la
muy alta sensibilidad intrinseca de las exploraciones de Medici-
na Nuclear. Este fenémeno ha conducido a la aparicién y desa-
rrollo de las técnicas hibridas ([tomogammagrafia] SPECT-TC,
PET-TC y PET-RM). Mientras que la SPECT-TC serd la técnica
convencional mas utilizada en la Medicina Nuclear convencional
y la PET-TC se estd revelando como la técnica de eleccion en el
campo de la Oncologia, la PET-RM serd fundamental en el estu-
dio de la enfermedad neuroldgica y probablemente también en la
cardioldgica.

Por otra parte, y en relacion con el proceso diagndstico, hoy co-
nocemos que las alteraciones morfofuncionales, que son el objeti-
vo de las técnicas diagndsticas convencionales, representan el es-
tadio final de los cambios producidos en la enfermedad. El
desarrollo de la genémica y la proteémica ha permitido identificar
qué procesos son los responsables de las enfermedades y a qué ni-
vel se sitian (genes, proteinas, células, tejidos, etc.). Ante una de-
terminada enfermedad hay que identificar en primer lugar cudl es
su diana molecular més relevante. Identificada la diana, hay que
disponer de un ligando (sonda) que se una (hibride) de forma es-
pecifica con ella y que después emita una sefial que pueda detec-
tarse para ser transformada en imagenes, donde se observe clara-
mente la diana y su localizacién. Este es el fundamento de la IM,
la localizacion precisa de una diana molecular de relevancia en la
enfermedad. Esta aproximacién serd posiblemente mas titil a los
pacientes que las visiones actuales, mds parciales y aisladas, de las
alteraciones estructurales y ciertos procesos fisico-quimicos’.

La IM tuvo su origen hace ya varias décadas en el campo de la
Medicina Nuclear (gammagrafias con anticuerpos monoclonales
y receptores), pero en la actualidad abarca técnicas tanto de Me-
dicina Nuclear como de Radiologia y de imagen 6ptica (SPECT,
PET, SPECT-TC, PET-TC, PET-RM, RM funcional, RM espec-
troscopia, ecografia intravascular e imagen por fosforescencia y
autofluorescencia).

De los miiltiples ligandos sintetizados que permiten la caracte-
rizacién molecular in vitro sélo unos pocos muestran las carac-
teristicas idoneas (afinidad con la diana, estabilidad y contraste
diana-fondo) para ser utilizados in vivo con las técnicas de IM.
De las sondas actualmente disponibles, la mayoria se utilizan en
las exploraciones de Medicina Nuclear debido a su excelente
sensibilidad intrinseca; sin embargo, el desarrollo de técnicas de
amplificacion de la sefial ha permitido la aparicién de nuevos
agentes moleculares utilizados por otras técnicas de menor sensi-

bilidad intrinseca, aunque de mucha mayor resolucién anatémica
como la RM y la imagen 6ptica.

Las indicaciones de la IM estdn desarrolldndose a un ritmo ex-
ponencial, aunque muchas de ellas todavia se encuentran en fase
experimental. Actualmente parecen consolidadas las aplicacio-
nes oncoldgicas y en el campo de la angiologia, el sistema ner-
vioso central y el corazén, con multiples avances en otras parce-
las de investigacion'®.

Dado que la exposicién detallada de todos estos procesos en
un articulo de estas caracteristicas es imposible, queremos con
esta comunicacion hacer una muy breve resefla de los avances
mds importantes que se estdn desarrollando en IM, empleando
equipamientos hibridos, con una aproximacion clinica basada en
los 6rganos y sistemas. Con esta aproximacion se pretende que
la cita de Arthur C. Clarke: any sufficiently advanced technology
is indistinguishable from magic, no sea aplicable a la IM si con-
seguimos entenderla para estar dispuestos a utilizarla y contro-
larla adecuadamente!!.

LA IMAGEN MOLECULAR EN ALGUNOS ENTORNOS
CLINICOS

En esta parte del trabajo se pretenden repasar brevemente los
avances mds importantes que en el campo de la IM se estdn de-
sarrollando en los tdltimos afios.

En Oncologia la PET-TC se ha revelado como la técnica de
eleccion para la deteccion, estadificacion, reestadificacion y mo-
nitorizacion del tratamiento. Para ello, la PET utiliza como son-
da molecular un andlogo de la glucosa marcada con F ('*F-
FDG). El fundamento de su empleo se basa en la alta actividad
glucolitica de las células tumorales. Su combinacién con la
imagen de TC (PET-TC) nos permite realizar una mas adecua-
da correccién de atenuacién (lo que permite la obtencién de los
pardmetros cuantitativos, standarized uptake values [SUV]) y
localizar con mayor precision las lesiones observadas en la PET.

El empleo de esta tecnologia hibrida aumenta la seguridad de
la técnica y ademds aporta una informacion adicional muy valio-
sa con respecto a la obtenida si se utilizaran la PET y la TC por
separado. Sin embargo, y aunque estd mejorando, la resolucion
espacial de la PET (5-7 mm) todavia es inferior a la TC, lo que
dificulta caracterizar metabdlicamente las lesiones pequefias con
seguridad. Por otro lado, la sonda "®F-FDG utilizada es inespeci-
fica, dado que también se acumula en las células inflamatorias.
Sin embargo, pueden contribuir a realizar un diagndstico dife-
rencial acertado entre benignidad y malignidad el patrén de dis-
tribucién de la actividad, la modificacién temporal de la activi-
dad (en las imdgenes tardias las lesiones oncoldgicas aumentan
su intensidad, mientras que las inflamatorias no lo hacen) y las
imdgenes de TC. Estos factores reducen la incidencia de falsos
positivos y negativos’.

La ®F-FDG PET-TC es también dtil para la evaluacion de la
diseminacion tumoral linfitica. Sin embargo, también la RM uti-
lizando sondas de nanocristales de 6xido de hierro (USPIO) se
estd mostrando muy eficaz para diferenciar los ganglios norma-
les de los tumorales. Las adenopatias metastdsicas, al no acumu-
lar este medio de contraste por tener células neoplasicas en su
interior, serdn hiperintensas en las imdgenes de RM potenciadas
en T2. Esta técnica, debido a su alta resolucién anatémica (< 2
mm), tiene una mayor sensibilidad que la PET-TC para la detec-
cion de la afectacion adenopatica.
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Los pacientes que principalmente se benefician de la ¥F-FDG
PET-TC son aquellos que padecen un carcinoma de células esca-
mosas del cuello, carcinoma de tiroides, carcinoma de pulmon,
carcinoma esofdgico, carcinoma de mama, carcinoma colorrectal,
linfoma de Hodgkin y no-Hodgkin, melanoma y tumores de ori-
gen desconocido. Aunque la TC se utiliza todavia para realizar la
correccion de atenuacion y localizar las lesiones detectadas con
mayor precision, los nuevos equipos TC multidetectores de alto
nimero de coronas favorecen un uso mds extendido donde la ad-
quisicién de TC de alta calidad tras la administracién de un con-
traste intravenoso se combina con las imdgenes de mayor calidad
de la PET"™. Tanto es asi que recientemente se ha reconocido que
la PET/TC-colonografia es superior a la combinacién estindar de
PET y TC en la estadificacién del carcinoma colorrectal'®.

En la actualidad ya estin comenzando a utilizarse nuevas son-
das mds especificas que la "®F-FDG. Asi, la timidina marcada
con 8F permite estudiar la proliferacién celular, por lo que pro-
bablemente serd la sonda de eleccién para la valoracién de la
respuesta a la terapia. El F-fluoromisonidazol (FMSIO) se uti-
liza para valorar la hipoxia o la "*F-anexina V para la apoptosis.
La metionina se emplea en el estudio de tumores de alto grado y
la colina marcada con '"C o "F en los tumores prostdticos. Las
hormonas marcadas se estdn utilizando para valorar la respuesta
a la terapia hormonal (en mama y prostata).

Otra forma de imagen molecular es la visualizacién directa de
receptores o antigenos que se expresan solo en las células tumo-
rales. Como ejemplos estdn el '''In-octreotido para los tumores
neuroendocrinos y sus metdstasis que expresan receptores de so-
matostatina, el *"Tc-depredtido para el carcinoma de pulmén y
los anticuerpos anti-antigeno carcinoembrionario (CEA) marca-
dos con *™Tc o con *Cu en el carcinoma colorrectal. Hay otros
trazadores, por ejemplo la 'I-MIBG que se incorpora a la via
metabdlica de las catecolaminas y se utiliza para la deteccion del
feocromocitoma y sus metdstasis, del neuroblastoma, asi como
para la tipificacion de los tumores glémicos.

La Medicina Molecular terapéutica comprende la utilizacién
de estas sondas con fines terapéuticos utilizando radiotrazadores de
mayor energia. Asi, se tratan tanto tumores neuroendocrinos co-
mo feocromocitomas y neuroblastomas. También hemos comen-
zado a utilizar los anticuerpos anti-CD 20 marcados con *Y para
el tratamiento de los linfomas no hodgkinianos.

Por otro lado, la sobrexpresién de P-glucoproteina (Pgp) en
los tumores malignos limita la efectividad de los agentes quimio-
terdpicos. Actualmente disponemos de sondas que nos permiten
estudiar este fenémeno (*Tc-MIBI, *™Tc-tetrofosmin). Ademds,
la terapia tumoral puede controlarse mediante la visualizacion
con RM de células marcadas con particulas de hierro. Las ima-
genes potenciadas en difusién permiten localizar estas células
con una alta precision.

En el campo de la investigacion cabe destacar la utilizacién de
técnicas de imagen Optica (endoscopia con fluorescencia) me-
diante sondas de catepsina B, proteasa para la objetivacién de
canceres de mama y de cerebro.

En el campo de la Neurologia la utilizacién de sondas marcado-
ras de los mecanismos de neurotransmision cerebral ha permitido
conocer algunos de los procesos bioquimicos que rigen la pato-
genia de procesos como la enfermedad de Parkinson, la enferme-
dad de Alzheimer, la esquizofrenia y otras enfermedades psi-
quidtricas. Las imdgenes mds conocidas y mas utilizadas en la
campo de la Medicina Clinica son las relativas a la bioquimica

dopaminérgica (marcaje del transportador dopaminérgico con
123]-loflupano, de la DOPA con 'F-DOPA, de los receptores do-
paminérgicos D2 con 'ZI-lobenzamida o ''C o '"8F-raclopride).
En relacion con la utilizacién de marcadores de los receptores
dopaminérgicos D2 se han podido perfilar aspectos del mecanis-
mo de accién y los efectos secundarios de los antipsicéticos ac-
tuales. Ademads, tanto para la SPECT como fundamentalmente
para la PET, estan disponibles trazadores para el estudio de recep-
tores serotoninérgicos, colinérgicos, opidcidos y glutaminérgicos.
Por otro lado, el diagndstico de enfermedades neurodegenerativas
se centra tanto en el andlisis del metabolismo (espectroscopia,
con disminucién de N-acetilaspartato y aumento del mio-inosi-
tol) como en marcadores especificos de las placas amiloideas se-
niles y los ovillos neurofibrilares mediante el marcaje para PET-
TC con "*F-FDDNP.

En Cardiologia los estudios combinados de perfusién con *N-
amonio, *O-agua o 2Rb, junto con el de metabolismo con la '8F-
FDG, se consideran el patrén-oro para la viabilidad miocardica.
Para el estudio del metabolismo oxidativo se utilizan el palmita-
to y el acetato, ambos marcados con ''C. Los estudios de inerva-
cién adrenérgica con *™Tc-MIBG o con !'C-hidrohiepinefrina se
estdn utilizando para el estudio de la cardiomiopatia y en la mo-
nitorizacién de farmacos. El desarrollo de técnicas de hibrida-
cion de PET o SPECT de perfusién con TC de 64 coronas per-
mite conocer el significado hemodindmico de las estenosis
coronarias. Ademads, la posibilidad de realizar simultineamente
la prueba de esfuerzo fisico con electrocardiograma (ECG) y ob-
tener las imdgenes de perfusion, le confieren a estos estudios un
importante valor prondstico.

También se estd progresando en el control de la terapia con
células madre en el infarto. La imagen celular debe poder obser-
var la migracion desde el sitio del trasplante al drea infartada, su
distribucidn y viabilidad. El marcaje intracelular de estas células
con USPIO, y su control mediante RM de alta resolucién espa-
cial, permite objetivar este proceso. Como limitacion, el contras-
te se diluye con cada division celular, disminuyendo la sensibili-
dad para detectarlo, y el contraste liberado por muerte celular es
fagocitado por los macréfagos disminuyendo la especificidad.
Con la inclusion de genes modificados se puede evaluar la super-
vivencia, migracion y proliferacién celular mediante PET con 9-
(4-"8F-fluoro-3-[hidroximetil ]butil)guanina.

La enfermedad vascular presenta numerosas areas de investi-
gacién en imagen molecular'. Es de gran interés la identifica-
cién de lesiones arteriosclerdticas de alto riesgo (placas vulnera-
bles) con objeto de identificar a aquellos pacientes susceptibles
de desarrollar enfermedad cardiovascular. Las dos técnicas mas
utilizadas son la visualizacion de los macréfagos de la placa me-
diante RM y la objetivacién de la apoptosis mediante técnicas de
Medicina Nuclear marcando la anexina V. Mediante RM se pue-
de obtener una imagen de macréfagos marcados con SPIO como
expresion de la presencia y extension de las placas. La presencia
y extension de la fibrosis en las placas se podrd evaluar mediante
RM con medios de contraste de una alta relajatividad y con una
afinidad muy alta para la fibrosis, como la gadofluorida. Por otro
lado, la imagen de trombosis consiste en la visualizacién de la
presencia y distribucién de las proteinas de la cascada de la coa-
gulacién o mediante sondas de Medicina Nuclear para plaquetas
como el ®™Tc-glucoproteina IIb/Illa, antagonista de receptores
plaquetarios.

La angiogénesis se podrd evaluar mediante el marcaje de las
integrinas. Las ovf3 integrinas se expresan s6lo en los vasos neo-
formados, pero no en los maduros. Se han desarrollado sondas
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de esta integrina para Medicina Nuclear, RM e imagen 6ptica.
También existen en desarrollo marcadores del factor de creci-
miento del endotelio vascular mediante sondas de '''In-VEGF121
para Medicina Nuclear.

Para un acceso a las nuevas sondas se refiere al lector a porta-
les especificos [http://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/bookres.fc-
gi/micad/home.html].

LA IMAGEN MOLECULAR EN NUESTRO ENTORNO

Las sociedades cientificas y profesionales relacionadas con la
imagen molecular y celular reconocen unas dreas de actuacion
prioritarias para el desarrollo de la imagen molecular y de los
profesionales relacionados con ella®.

Tanto desde la Medicina Nuclear como desde la Radiologia se
deberian establecer programas formativos de los principios y ba-
ses de la imagen molecular; promover la existencia de charlas
sobre todos los aspectos de la imagen molecular en todos los fo-
ros y congresos de su especialidad; establecer simposios y talle-
res sobre aspectos particulares de la imagen molecular basada en
sistemas y organos; difundir la informacién que sobre imagen
molecular (reuniones, congresos, ayudas, becas) se produzca en
Europa y facilitar la publicacién en sus 6rganos de expresion
cientificos (revistas, libros, paginas web, etc.) de articulos y revi-
siones que sobre este tema se produzcan'.

CONCLUSIONES

Las técnicas de imagen generan informacién tanto funcional
como estructural. La utilizacién de sondas de imagen, junto a
equipamientos avanzados, permite ver numerosos complejos
moleculares y estructuras celulares.

Las técnicas de imagen molecular posibilitan, directa o indi-
rectamente, recoger y seguir la distribucién espacio-temporal de
procesos moleculares o celulares con aplicaciones no sélo clini-
cas (diagndsticas y terapéuticas) sino también bdsicas (bioquimicas
y fisiolégicas). En la parte clinica, la Medicina Nuclear y la Ra-
diologia estdn obligadas a trabajar conjuntamente para liderar el
desarrollo, la implantacion y la evaluacién tecnolégica de la ima-
gen molecular. Desde esta perspectiva las técnicas de hibridacion
molecular deben progresar hacia la coordinacién de esfuerzos,
tanto de formacién y utilizacién, como de investigacion, que per-
mitan desarrollarnos plenamente como profesionales de la ima-
gen médica al servicio de la sanidad®.

La imagen molecular dota a los médicos relacionados con la
imagen médica de la posibilidad de avanzar sustancialmente en
el diagnéstico precoz, la estratificacion del riesgo y el prondsti-
co, y la monitorizacién del tratamiento de numerosos procesos

biolégicos y celulares relacionados con la enfermedad. Es el mo-
mento de participar en este proceso.
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GLOSARIO DE TERMINOS MAS RELEVANTES EN IMAGEN MOLECULAR

Angiogénesis: formacion de nuevos vasos sanguineos.

une.
Apoptosis: muerte celular programada.

Autofluorescencia: fluorescencia basal inherente a ciertos tejidos.

Antisense: secuencia de dcido desoxirribonucleico (ADN) o 4cido ribonucleico (ARN) complementaria a una diana de ADN o ARN a la que se

ARNm: ARN mensajero que contiene la secuencia codificante que dirige la sintesis de una proteina.

Célula madre: célula precursora primitiva con capacidad para proliferar, perpetuarse y diferenciarse en una variedad de tipos celulares.
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GLOSARIO DE TERMINOS MAS RELEVANTES EN IMAGEN MOLECULAR (Continuacién)

Célula progenitora: célula madre inmadura y multipotencial, intermediaria hacia los precursores directos de células maduras de tejidos
especificos.
Clonar: producir mdltiples copias de un tnico gen.
Dendrimero: polimero ramificado que se usa para transferir el material genético al interior de las células.
Expresion genética: proceso de sintesis proteica a partir de las instrucciones codificadas en el ADN.
Fagocitosis: mecanismo por el que las células internalizan ciertas particulas.
Fosforilacion: adicion de fosfato a una molécula por accién de una quinasa.
Gen constructor: secuencia de varios genes ensamblada.
Gen reportero: gen que codifica una proteina capaz de detectarse, con o sin el uso de sondas marcadoras, para servir como marcador de la
expresion de una construccién génica.
Imagen molecular: técnicas de imagen, tanto directas como indirectas, que detectan y recogen la distribucién espaciotemporal de los procesos
moleculares o celulares con la intencién de aplicarlos en bioquimica, biologia, diagndstico o terapéutica.
In vitro: en un entorno artificial fuera del organismo vivo.
In vivo: en un organismo vivo.
Ligando: molécula que se une a un receptor.
Liposoma: vesicula lipidica cerrada que puede usarse para llevar encapsulada una sustancia al interior de la célula.
Marcadores tumorales: biomoléculas especificas, usualmente enzimas o antigenos, asociados a la presencia de ciertos tipos de canceres.
Oligonucleétido: pequeiia cadena de ADN o ARN, es decir, una pequefia secuencia de nucleétidos, cada uno de ellos formado por una base, un
fosfato y una molécula de azicar.
Promotor: sitio de unién en una cadena de ADN para la ARN polimerasa a fin de comenzar la transcripcion del ARN mensajero de uno o mas
genes cercanos.
Proteasa: enzima que cataliza la hidrélisis de proteinas.
Proteémica: es la ciencia que correlaciona las proteinas con sus genes.
Receptor de superficie celular: estructura proteica y/o de polisacédridos situada en la superficie de una célula y que selectivamente liga a ciertas
moléculas mensajeras.
Secuencia activadora: secuencia de nucledtidos que aumenta la transcripcion de un gen particular.
Sonda (probe): cadena de ADN o ARN cuya secuencia hibrida de forma especifica con una secuencia diana complementaria.
Sustrato: molécula sobre la que actda una enzima.
Traduccién: sintesis de proteinas a partir de la informacion codificada en el ARN mensajero.
Transcripcién: sintesis de ARNm por la ARN polimerasa usando informacién codificada en el ADN.
Transfeccion: introduccién e integracién de un ADN exdgeno en el genoma de una célula recipiente mediante un sistema viral o no viral.
Tumorogénesis: desarrollo de células tumorales.

Vector: vehiculo, usualmente viral o plasmidico, que sirve para introducir los genes al interior de las células diana.
I EEEEEEEEEE——
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