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Resumen

Introduccion: Los marcadores microbianos fecales son herramientas prometedoras para mejorar €l cribado
del cancer colorrectal (CCR) en poblaciones de riesgo medio. Sin embargo, su aplicabilidad en portadores del
Sindrome de Lynch (SL) -un grupo de alto riesgo- permanece poco explorada. El objetivo de este estudio fue
evaluar s los marcadores microbianos fecal es presentan patrones similares en SL e individuos de riesgo
medio, con €l fin de determinar su potencial para optimizar estrategias de vigilancia especificas parael SL.

Métodos: Se recogieron muestras fecales de portadores de SL sometidos a colonoscopia de vigilanciay de
participantes en el programa de cribado de CCR de Cataluiia antes de realizarse una col onoscopia de cribado.
Se empled PCR cuantitativa (QPCR) para cuantificar marcadores bacterianos, incluyendo F. prausnitzi
(FPRA), susfilogrupos | (PHGI) y 11 (PHGII), P. stomatis (PTST), B. fragilis (BCTF), B. thetaiotaomicron
(BCTT), B46 (S variabilis), G. morbillorum (GMLL), B48 (R. faecis), E coli (ECO) y eubacterias como la
carga bacterianatotal (EUB). Los pacientes se categorizaron en base alos hallazgos de |a col onoscopia como
colonoscopia normal (CN), adenoma no avanzado (ANA), adenoma avanzado (AA) o neoplasia avanzada
(NA, queincluye AA y CCR). Los andlisis estadisticos incluyeron pruebas de Wilcoxon, modelos lineales
generalizados (GLM) y métodos multivariantes (PERMANQOVA).

Resultados: Los portadores de SL mostraron perfiles microbianos fecal es significativamente distintos
respecto alosindividuos del cribado, particularmente en ausencia de lesiones colorrectales. Entre los
individuos con CN, los portadores de SL mostraron mayores abundancias de PTST (p < 0,001; OR = 5,49),
BCTT (p =0,043; OR =7,57), B46 (p < 0,001; OR =5,57) y ECO (p = 0,033; OR = 22,3). El andlisis
multivariante confirmé perfiles microbiol dgicos distintos entre ambos grupos (PERMANQOVA, p = 0,003).
En losindividuos con ANA, los portadores de SL presentaron mayores abundancias de B46 (p < 0,001; OR =
31,39) y FPRA (p = 0,018; OR = 5,85), con diferencias significativas €l perfil microbiol 6gico
(PERMANOVA, p=0,033). En el caso de AA, los portadores de SL mantuvieron una mayor abundancia de
B46 (p = 0,016; OR = 7,73), aunque las diferencias multivariantes no fueron significativas (PERMANOVA,
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p = 0,324). En individuos con NA, los portadores de SL presentaron una mayor abundanciade BCTT (p =
0,025; OR = 184), mientras que |os participantes del cribado mostraron niveles elevados de B48 (p = 0,026;
OR =0,211).

Conclusiones: Los portadores del SL presentan perfiles microbianos fecales distintos en comparacion con los
individuos de riesgo medio, siendo estas diferencias mas marcadas en ausencia de lesiones colorrectales.
Estas diferencias disminuyen con la progresion de | as lesiones, |0 que sugiere una posible convergencia hacia
una microbiota dishi6tica asociada a neoplasia avanzada 0 CCR. Estos hallazgos destacan el potencial de los
marcadores microbianos fecales paramejorar la vigilancia en portadores del SL.
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