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Altos niveles de microparticulas (MP) y células endoteliales (CEC) circulantes se han asociado a
baja supervivencia en cancer.

Objetivo: Investigar los niveles de MP y CEC y analizar si existe correlacién con marcadores de
coagulacién, inflamacién y angiogénesis en pacientes con glioblastoma (GB) tratados con temo-
zolomida y radioterapia.

Pacientes y Métodos: Se estudiaron 22 pacientes con GB antes (Pre) y 4-5 semanas después de
empezar el tratamiento (Post) y 22 controles (C). El n® de MP totales se cuantificé por citometria
de flujo (EPICS XL) por marcaje con anexinaV-FITC; las CEC se cuantificaron en sangre completa
por inmunocaptacién con CD146 y microscopia de fluorescencia por marcaje con lectin-1Ulex
Europaeus-FITC. La actividad procoagulante del plasma se analizé por medida de generacion de
trombina (GT, nM) (CAT, Thrombinoscope BV) y por medida del tiempo de coagulacion de fosfo-
lipidos procoagulantes (seg) (STA-ProcoagPPL,Stago). Se determinaron los marcadores de inflama-
cién, interleuquina-6 (IL-6, pg/ml) (ELISA, Diaclone) y de angiogénesis, VEGF(pg/mL) (ELISA, RD).

Resultados: Los pacientes con GB mostraron niveles elevados de CEC (11485 vs C:10,8+6,3/
mL; p<0,01) y MP (8330+7676 vs C: 2265+£1461;p<0,01). Después del tratamiento las CEC se
mantuvieron elevadas (135+89/mL) y las MP descendieron a valores préximos a la normalidad
(3109+3469, p< 0,01). Paralelamente, la GT se mostré anormalmente elevada y descendio a valo-
res normales después del tratamiento (Pre:225+130 vs Post:138+84, p=0,017)(C:127+65). Inversa-
mente, el tiempo de coagulacion presentd un aumento significativo después del tratamiento (Pre:
39,8+14 vs Post: 55+14 s, p<0,01) (C:41+9 s). Se observé una correlacién positiva entre MP y GT
(r= 0,71; p<0,001) y negativa entre MP y tiempo de coagulacién (1:=-0,86; p<0,001). La IL6 se
mostré elevada antes y después del tratamiento (Pre: 9+12, Post: 5£10, vs C: 0,8+0,7; p<0,01).
Se observé una importante correlacién entre IL6 y CEC (1=0,9; p<0,01). El VEGF present6 valores
altos antes del tratamiento y descendi6 a la normalidad después del mismo (Pre:249+195 vs Post:
165+130, p=0,036)(C:146+59). El VEGF se correlacioné con CEC (1=0,77), MP (r=0,35), tiempo de
coagulacion (r=-0,51) e IL6 (r=0,61) (p<0,05). Niveles elevados de CEC, IL6 y VEGF se asociaron a
menor supervivencia (Log ankr 4; p<0,05).

Conclusiones: Las CEC, MP y marcadores de coagulacion, inflamacion y angiogénesis estan ele-
vados en pacientes con GB que con el tratamiento administrado disminuyeron notablemente. Ade-
mas, valores elevados de CEC, IL6 y VEGF se asocian con mal pronéstico y podrian ser de utilidad
como marcadores prondstico y predictivo de respuesta.



