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Resumen

Objetivos: Como parte de nuestra investigacion en los mecanismos de resistencia del glioblastoma
(GBM) a la inmunoterapia hemos estudiado el papel de varios mecanismos relevantes
inmunosupresores como son la microglia/macréfago y las células T reguladoras mediante una
tecnologia novedosa de evaluacion simultdnea de multiples biomarcadores.

Material y métodos: Se han estudiado 120 pacientes afectos de GBM bien caracterizados clinico-
patologicamente, sobre los que se realizaron matrices tisulares y la cuantificacién del infiltrado
inmune mediante analisis de inmunofluorescencia multiplex. Se ha cuantificado la expresion de
células T efectoras (CD3, CD8) y de células inmunosupresores como los macréfagos M2 (CD163), la
microglia activada (CD11b) y los linfocitos T reguladores (Foxp3). Se ha aplicado anélisis estadistico
mediante coeficiente de correlacién de Spearman.

Resultados: Se ha observado que la microglia/macréfago era la célula inmunosupresora mas
abundante conformando densos agregados. Las células T efectoras CD8/CD3 mostraron una
correlacion positiva estadisticamente significativa con los macréfagos M2 (CD163) (p < 0,001) y con
la microglia activada (CD11b) (p < 0,01). Por otra parte, la correlacion entre los macréfagos M2 y la
microglia activada fue también estadisticamente significativa (p < 0,001). Sin embargo, las células
reguladoras FoxP3 fueron relativamente escasas y no mostraron asociacién con las células T
efectoras (p = 0,11).

Conclusion: La técnica de analisis multiplex ha permitido cuantificar la microglia
activada/macrofago M2 en el GBM y establecer una relacidn directa de la microglia/macréfago, pero
no de las células T reguladoras, con la célula T efectora. Cabe postular que la microglia/macréfago
M2 juega un papel inhibidor destacado en el bloqueo de la respuesta inmune y en la inmunoterapia
en el GBM.
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