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A infiltracdo de macrofagos é uma marca registrada dos canceres solidos
e se correlaciona com menor sobrevida do paciente e resisténcia a terapia para
tipos distintos de tumor. Os macrofagos associados a tumores (TAMS), no
entanto, sao fenotipica e funcionalmente heterogéneos e podem ser dotados de
papéis distintos na progressao do cancer e na imunidade antitumoral. Utilizando
sequenciamento de RNA de células Unicas e imunofluorescéncia multiespectral,
caracterizamos duas subpopulacdes distintas de macrofagos em glandulas
mamarias saudaveis e tumores primarios de cancer de mama. Revelamos uma
populacdo discreta de macrofagos residentes em tecido (TRM) FOLR2+ que se
localizam em areas perivasculares no estroma tumoral de tipos distintos de
tumor, onde interagem com células T CD8+. Além disso, encontramos
abundantes TAMs TREM2+ acumulados na margem invasiva e no centro da
massa tumoral. Macréfagos FOLR2+TRM estimulam eficientemente células T
CD8+ efetoras ex vivo, enquanto TAMs TREM2+ tém capacidade inferior para
estimular linfocitos T polifuncionais. E importante ressaltar que os FOLR2+ TRM
se correlacionam positivamente com uma melhor sobrevida do paciente e com
importantes agentes imunoldgicos antitumorais, como células NK, células T
CD8+ citotdxicas e estruturas linféides terciarias. Nosso estudo destaca papéis
especificos para esses subconjuntos de macréfagos associados a tumores e
abre caminho para intervencdes terapéuticas direcionadas a subconjuntos em

terapias contra o cancer baseadas em macrofagos.



