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Resumen

Objetivo: Una opcién atractivay novedosa para mejorar €l diagndstico por imagen es lainmuno-tomografia
de emision de positrones (INmunoPET) en la cua se combinalaalta sensibilidad y la capacidad cuantitativa
del PET con la especificidad y selectividad de |os anticuerpos monoclonales frente a una proteina de
expresion exclusiva o mayoritaria en la superficie de lacélulatumoral. LaMT1-MMP es una metal oproteasa
gue participa en la degradacion de | os distintos componentes de la matriz extracelular y también modulala
actividad de citoguinas y factores de crecimiento implicados en la proliferacion, invasion y capacidad
migratoria de las células tumorales, la cual se sobre-expresa en diferentes tipos de tumor (glioblastoma,
melanoma, etc.). En el presente trabajo se muestra el proceso de preparacion de un anticuerpo monoclonal
(AcM) frenteaMT1-MMP, marcado con un isotopo PET (tal como el circonio-89), con €l fin de ser utilizado
como biomarcador para el diagnostico de diferentes tipos de cancer.

Material y método: El anti-MT1-MMP, tras ser obtenido del hibridoma LEM2/15, se conjuga con un
derivado isotiocianato de deferoxamina (DFO-Bz-NCS); el AcM conjugado se purifica en una columna de
filtracién molecular y se marcaapH 7,0 con Zr-89 (en forma de oxal ato, obtenido de Perkin-Elmer). Se ha
seleccionado este radioisétopo PET porque presenta caracteristicas de desintegracién adecuadas para obtener
unaimagen optimay precisaen PET y muestra un periodo de semidesintegracion apropiado (2-4 dias, los
AcM se eliminan lentamente del organismo). Lainmunoreactividad se evalla en unalinea celular de
glioblastoma (U87-MG) gue sobre-expresaMT1-MMP.

Resultado: El [Zr-89]-DFO-AcM tiene una pureza radioquimica, inmuno-reactividad y actividad especifica
adecuada para realizar estudios preclinicos en animal es de experimentacion.

Conclusiones: EI AcM marcado con Zr-89 frente a una proteina que se sobre-expresa en diferentes tipos de
tumores, tal como laMT1-MMP, permitira utilizar este biomarcador como herramienta en diagndstico no
invasivo por imagen.
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