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RESUM

El cancer constitueix la segona causa de mort a Espanya. El tromboembolisme venos
(TEV), una complicacié del cancer, representa la segona causa de mort en aquests
pacients 1 comporta una gran despesa sanitaria. No obstant aixo, les eines disponibles
actualment per a la identificacid de pacients oncologics amb elevat risc trombotic soén
limitades. Actualment, no existeixen meétodes diagnostics per al cancer de bufeta
senzills, minimament invasius i econOmics. Per aquest motiu, s'utilitzen técniques
nocives com la tomografia computada la qual implica una elevada dosi d'exposicié a
radiacio 1 procediments invasius com la cistoscopia. A més, un estat hipercoagulable
sembla tindre una relacio directa amb una major carrega tumoral i un pitjor pronostic.
L'objectiu principal de la present Tesi Doctoral fou explorar la utilitat clinica de nous
metodes diagnostics 1 pronostics per al cancer i les seues complicacions trombotiques.
En la primera part de la Tesi, ens hem centrat en el paper dels microRNAs (miRNAs) en
orina com biomarcadors de cancer de bufeta. Hem identificat al miR-29¢-3p com el
miRNA més estable per la qual cosa va ser utilitzat com a normalitzador. Hem ajustat
un model de regressio logistica ordinal per al diagnostic i estratificacié de cancer de
bufeta utilitzant l'expressido de miRNAs en orina de pacients 1 controls. Aquest model va
incloure l'expressié de 7 miRNAs: miR-221-3p, miR-93-5p, miR-362-3p, miR-191-5p,
miR-200c-3p, miR-192-5p 1 miR-21-5p. En la segona part de la Tesi, ens centrarem en
l'estudi de nous biomarcadors per a la trombosi associada a cancer. Analitzarem el
potencial predictiu dels miRNAs i de marcadors d'activacid de neutrofils en pacients
amb cancer pancreatic i pacients amb glioma i meningioma. En cancer pancreatic,
varem obtindre un perfil de 7 miRNAs (miR-486-5p, miR-106b-5p, let-7i-5p, let-7g-5p,
miR-144-3p, miR-19a-3p i miR-103a-3p) capag¢ d'estimar el risc de TEV al diagnostic
dels pacients els quals tenen dianes incloses en les rutes biologiques pancreatic cancer
y complement and coagulation cascades. En el estudi dels marcadors d’activacio de
neutrofils, varem obtenir un altre model predictiu de TEV amb la calprotectina com a
variable predictora. Respecte a l'estudi de trombosi associada a cancer en tumors
intracranials, en pacients amb glioma, ajustarem i validarem un model predictiu
d'embolisme pulmonar (EP) incidental postquirtirgic amb 6 miRNAs (miR-363-3p,
miR-93-3p, miR-22-5p, miR-451a, miR-222-3p i miR-140-3p) i un altre amb cfDNA i
mieloperoxidasa com a predictors. A més, varem combinar els dos tipus de marcadors i

varem obtenir un model amb major capacitat predictiva que inclou al miR-140-3p 1 la
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mieloperoxidasa com a predictors. En pacients amb meningioma, ajustarem i validarem
un model predictiu d’EP incidental postquirtirgic amb 6 miRNAs: miR-29a-3p, miR-
660-5p, miR-331-3p, miR-126-5p, miR-23a-3p 1 miR-23b-3p. En conclusio, proposem
diferents perfils de biomarcadors per al diagnostic de cancer de bufeta i per a la

identificaci6 de pacients oncologics amb elevat risc de trombosi.
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