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INMUNOLOCALIZACION DE HAT1 EN TUMORES CEREBRALES
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INTRODUCCION MATERIALES Y METODOS

HAT1 es una histona acetiltransferasa de tipo B. Su funcién mas conocida es la acetilacion de las lisinas 5y 12 de Material biologico: 78 muestras parafinadas de tumores cerebrales (afios 1983-2006), clasificadas segun la
la histona H4 en el citoplasma previo a su transporte al nucleo, pero se ha descubierto que tiene mas de 100 nueva clasificacion de la OMS de 2021 como rango NOS (Not Otherwise Specified), basada Unicamente en la
sustratos no histonicos. Alteraciones en su actividad y niveles de expresion se han relacionado con infecciones morfologia.

virales, procesos inflamatorios, alteraciones vasculares y con la progresion y la resistencia a la terapia de Deteccién: anticuerpo policlonal anti-HAT1 (GeneTex), dilucién 1:800.

muchos tipos de cancer (Jiny cols., 2017; Suny cols., 2021).

En tumores cerebrales hay muy pocos estudios sobre relacionen HAT1l. Mediante metanalisis (datos de
expresion de mRNA y proteina) y, en algunos estudios, se ha sugerido que una mayor expresion de HAT1 es un
factor de riesgo en gliomas de bajo grado, y, sobretodo, en oligodendrogliomas de alto grado y glioblastomas.
Ademas, se ha relacionado con una menor tasa de supervivencia en este tipo de tumores (Ferreira y cols., 2022;
Wang vy cols., 2023).

Para este estudio piloto, se han empleado muestras de meningiomas, oligodendrogliomas, astrocitomas vy
glioblastomas, con el fin de para analizar la expresion de HAT1 y su posible correlacion con el tipo de tumor, su

_grado y su pronostico.

Procedimiento: técnicas habituales de IHC, con recuperacion antigénica mediante olla express en tamopon
Tris-EDTA pH=9 (4 min., a 45-55 KPa de presion y 1002C de temperatura). El anticuerpo se detectdo mediante un
sistema de amplificacion basado en polimeros Master Polymer Plus Detection System Peroxidase (Master
Diagnostica, Espaia).

Analisis: mediante Imagel) sobre micrografias a 400x. Se emplearon dos extensiones: "IHC profiler" para la
deconvolucion optica de la imagen RGB, y, en segundo lugar, la extension "InmunoRatio" para el calculo de la
superficie nuclear marcada con respecto a la superficie nuclear total (IHC-IR). Analisis estadistico: mediante el
software Prisma.

RESULTADOS Y CONCLUSIONES
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MENINGIOMAS: seiial nuclear significativamente mayor en meningiomas de alto grado (M3) con
Flgura 2. Inmunohistoquimica pata HAT1 en meningiomas. Escasa seial en meningiomas de bajo grado (M1 y respecto a los de bajo grado (M1,2) y en meningiomas recidivantes con respecto a los gue no
M2). La sefial nucl HAT1 es int ingi Ito grado, recidivantes (M3 llecimiento del . 1 - . L . , :
). La senal nuclear para es intensa en meningiomas alto grado, recidivantes (M3a) y con fallecimiento de recidivaron. En tumores recidivantes, se observd una disminucidn de la relacidn ndcleo/citoplasma,
paciente (M3b). En tumores de alto grado, también se observa senal citosdlica para HAT1. o N . o - -
lo que indica un aumento de |a sefal citosdlica en relacion con la recidiva del tumor.
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_ los marcadores moleculares actuales empleados en el diagndstico de estos tumores, ya
Flgu ra 1. inmunohistoquimica pata HAT1 en oligodendrogliomas (OD), astrocitomas (A) y glioblastomas (GB) d | d .
(400x). Se observa una baja inmunoreactividad para HAT1 en tumores de grados 1 y 2 (bajo grado, OD1-0OD2, Al- que nues tros aatos y 105 apor tados recientemente por otros autor €5, mues tran que
A2), La senal nuclear para HAT1 es intensa en oligodendrogliomas y astrocitomas de alto grado (OD3, A3) y HAT1 pOdI’I’G tener V(J/OI’ como marcador pronéstico y pudiera constituir una nueva

glioblastomas (GB). En estos tumores de alto grado, ademas, se observa senal citosdlica para HAT1. . .. . ,
d/ana terapeutlca para estos tIpOS de cancer.
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