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Resumen

Introduccion: El glioblastoma es el tumor cerebral primario mas frecuente y agresivo. Son atamente
infiltrativos, lo que dificultalareseccion quirdrgica completay su heterogeneidad y resistencia alaquimio-
radioterapia complican alin mas su manejo clinico. Las terapias adicionales, incluyendo lainmunoterapia,
han mostrado tasas de supervivenciainferiores a 5% a cinco afios, siendo necesario desarrollar estrategias
terapéuti cas adaptadas a las caracteristicas Unicas del GBM.

Objetivos: Desarrollar un enfoque innovador basado en biomateriales para limitar lainfiltracion tumora y
frenar e comportamiento invasivo del GBM, con € fin de controlar la recurrencia de la enfermedad y
mejorar la supervivencia de |os pacientes.

Métodos: Se disefiaron dispositivos de PCPU recubiertos de coldgeno que se implantaron en contacto con
células tumorales residuales tras la cirugia en un innovador modelo porcino, actuando como nichos de
invasion artificial que concentran las células tumorales en una ubicacion controlada para limitar su
diseminacion. Se evaluo la eficacia combinada con radioterapia en otros model os animales. Se analizaron los
efectos mecanicos de lainteraccion entre las células tumorales 'y el dispositivo, incluyendo su impacto en la
reparacion del dafio al ADN y & microambiente tumoral.

Resultados: Los dispositivos son segurosy aplicables ala practica clinica. Crean un nicho de invasion
artificial que limitalainfiltracion tumoral hacia el tejido cerebral circundante. La combinacion con
radioterapia potencio la eficacia del tratamiento, indujeron un fenotipo de ineficiencia en lareparacion del
dafio al ADN, haciendo que las células tumoral es fueran més sensibles a la radiacién, aumentando |la muerte
celular tumoral y prolongando de manera significativa la supervivencia en modelos animales.

Conclusiones: Los biomaterial es sintéticos pueden utilizarse como estrategia innovadora no farmacol 6gica
paralimitar lainfiltracion del tumor en el cerebro, aumentar su sensibilidad al tratamiento con radioterapiay
mejorar el pronostico de los pacientes con GBM resecable.
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