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Resumen

Introduccion: Cerca del 8% de los pacientes con espondiloartritis (EspA) presentan sintomas compatibles con
enfermedad inflamatoriaintestinal (Ell) activa. La disbiosis microbiana esta asociada con diversas
enfermedades inmunomediadas. Planteamos la hipotesis de que el microbioma intestinal podria ser un
modulador de lainflamacién intestinal y un factor en la patogénesis de la Ell en pacientes con EspA.

M étodos: Como parte del estudio EISER, seleccionamos a 193 pacientes con artritis psoriasica (APs), una
formade EspA, que no estaban previamente diagnosticados de Ell. La presencia de sintomas clinicos
compatibles con Ell se evalué a momento de lainclusién en € estudio. En pacientes con niveles de
calprotectinafecal (CF) de 80 & mu;g/g o mas, se realiz6 una colonoscopiay se utilizaron andlisis

histol 6gicos de biopsias recopiladas durante € procedimiento para diagnosticar la Ell. Se realizé una capsula
endoscopicasi la colonoscopia era negativa. Se recopilaron muestras de heces de todos | os participantes, y se
extrgjo el ADN microbiano para el secuenciamiento metagendmico através de la plataforma Illumina HiSeq.
L os datos secuenciados se procesaron utilizando MetaPhlAn 4 para estimar |a composicién taxondémica,
MMEDS para el andlisis general del microbiomay R para andlisis estadisticos adicionales.

Resultados: Veinticinco de 193 pacientes en nuestra cohorte (12,95%) tenian sintomas compatibles con El|
(sEll) y en 5 de ellos (2,6% del total) se confirmo el diagnostico clinico de Ell (cEll). El uso de

medi camentos antiinflamatorios no esteroideos (AINES) se asoci6 con diferencias significativas en la
diversidad microbiana alfa general (entropia de Shannon, p = 0,03) y beta (PERMANOVA, p = 0,043),
mientras que el uso de inhibidores de la bomba de protones (IBP) se asocié con diferencias significativas en
ladiversidad beta(PERMANOVA, p = 0,036). Los pacientes con cEll tenian una abundancia
significativamente mayor de taxa, incluyendo Prevotella copri y Prevotella stercorea. P. copri, P. stercorea
y la CF estaban significativamente elevadas en pacientes con cEll (p de Wilcoxon: 0,0278, 0,0007, 0,0161),
aunque con un tamario de efecto mayor con P. copri y P. stercorea (D de Cohen: P. copri = 1,074; P.
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stercorea = 1,269; CF = 0,629). La CF también estaba significativamente el evada en pacientes que tomaban
IBP (p = 4,456e-11), mientras que las abundancias de P. copri y P. stercorea no se vieron afectadas (p de
Wilcoxon: P. copri = 0,2394; P. stercorea = 0,0643).

Conclusiones: La composicion del microbioma se vio afectada por el uso de AINE e IBP. Identificamos taxa
enriquecidos de manera diferencial en pacientes con cEll, incluyendo Prevotella copri y P. stercorea. Es
importante destacar que, aunque la CF fue significativamente més alta en pacientes con cEll, su capacidad
discriminatoria no fue tan fuerte como lade P. copri y P. stercorea, o que sugiere que estos taxa podrian ser
utilizados como biomarcadores de Ell en pacientes con APs.
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