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1 - REPROGRAMACION TRANSCRIPTOMICA DE MONOCITOS CIRCULANTES EN
RESPUESTA AL CANCER COLORRECTAL ASOCIADO A LA OBESIDAD
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Resumen

Introduccion y objetivos: El cancer colorrectal (CCR) se asocia con alteraciones inmunoldgicas
durante su progresion. En este estudio se analiz6 el perfil citométrico y transcriptéomico de los
monocitos circulantes en pacientes con CCR, pdlipos y controles, con el objetivo de identificar
cambios inmunitarios relevantes y posibles biomarcadores asociados al desarrollo tumoral.

Métodos: Se purificaron los monocitos a partir de PBMC de 22 pacientes con cancer colorrectal
(CCR), 8 polipos y 16 controles mediante seleccion negativa. Las subpoblaciones monocitarias
(clasicas, intermedias y no clasicas) se caracterizaron mediante citometria de flujo (CD14/CD16) y se
extrajo ARN de alta calidad (RIN > 4) para andlisis transcriptémico por RNA-seq.

Resultados: En CCR se observo una reduccion significativa de la fraccién de monocitos no clésicos
frente a los controles. El analisis transcriptémico reveld un diferente perfil transcriptomico entre
controles y CCR, los cuales se agruparon de forma definida en el anélisis de componentes
principales (PCA) y heatmap, mientras que los pacientes con pdlipos presentaron un perfil
intermedio y mas heterogéneo entre ambos grupos. El andlisis funcional (GO) revelo una
desregulacion de las rutas que intervienen en la diferenciaciéon de macroéfagos y su activacion.

Conclusiones: Hematoldgicamente se detectd un aumento significativo de monocitos y baséfilos en
los grupos de polipos y CCR, lo que sugiere activacion inmunitaria durante la progresion tumoral.
Ademas, se identificaron genes compartidos entre pdlipos y CCR que se expresaban
diferencialmente frente a los controles, destacando una desregulacion de las vias relacionadas con la
inflamacion, el sistema inmunitario y la migracién celular. Estos hallazgos revelan una desregulacion
monocitaria previa a la aparicién del CCR y refuerzan el papel de los monocitos y su perfil
transcriptomico como potenciales biomarcadores en la aparicién y progresion del cancer colorrectal.
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