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Introduccion: Citocinas proinflamatorias y antiin-
flamatorias actian durante la cascada de lesiones
preneoplasicas. La identificacién del efecto de es-
tas citocinas en las lesiones preneoplasicas ha sido
poco estudiado.

Objetivo: Evaluar la asociacién de los polimorfis-
mos IL-1B-511, IL-1RN, TNF-a-308, IL-10-819
e IL-10-1082 y los anticuerpos IgG antiCagA de
Helicobacter pylori con las lesiones preneoplasicas
gastricas en una zona de riesgo alto y otra de riesgo
bajo.

Meétodos: Estudio de casos y controles, con 193 pa-
cientes de la zona de riesgo alto y 146 de la zona de
riesgo bajo. La genotipificacion de los polimorfis-
mos se hizo por discriminacién alélica usando PCR
en tiempo real y del IL-1RN por PCR convencio-
nal y electroforesis en agarosa. Los anticuerpos IgG
antiCagA se detectaron con la prueba de ELISA.
Se utilizé la regresién logistica multinomial en el
anélisis estadistico.

Resultados: La infecciéon por Helicobacter pylori
CagA positivo se asocié a metaplasia intestinal y
a displasia gastrica en las dos zonas de riesgo. En
la zona de riesgo alto el genotipo IL-1IRNAZ2-A2
se asoci6 a la presencia de metaplasia intestinal
(OR=5,15; IC95% 1,00-26,85), al igual que a por-
tadores simultdneos de los genotipos IL-1B-511-TT
e IL-IRNA2-A2 (OR=11,42;1C95% 1,09-119,72).
Los portadores simultaneos de IL-1B-511CT y los
portadores largos de IL-1RN mostraron una aso-
ciaciéon a la gastritis crénica atréfica (OR=0,19;
IC95% 0,05-0,72). Se evidencié una relacion sinér-
gica entre la infeccién por Helicobacter pylori CagA
positivo y los polimorfismos proinflamatorios y an-
tiinflamatorios.

Conclusiones: La infecciéon por Helicobacter pylori
CagA positivo es el factor decisivo asociado a las
lesiones preneoplasicas avanzadas en las dos zonas
de riesgo opuesto para cancer gastrico en el pais, y
los resultados del polimorfismo IL-1B sugieren que
es un factor con efectos heterogéneos en lesiones
preneoplasicas gastricas en la zona de riesgo alto
estudiada.
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Objetivo: Determinar la asociaciéon entre los polimor-
fismos IL-1B-511, IL-1RN, TNF-0-308, IL-10-819 e
IL-101082 y la infeccion por Helicobacter pylori CagA
positivo en un grupo de pacientes con cancer gastrico y
tlcera duodenal en diferentes poblaciones en Colombia.

Meétodos: Estudio de casos y controles con 341
pacientes: con gastritis no atrofica, 194; con céan-
cer gastrico, 58; con ulcera duodenal con lesiones
preneoplasicas, 54; y con tlcera duodenal, 35. La
genotipificacion de los polimorfismos se hizo por
discriminacion alélica usando PCR en tiempo real,
y la del IL-1RN, por PCR convencional y electrofo-
resis en agarosa. La infeccion por Helicobacter pylori
CagA se determin6 mediante ELISA. Se utilizo la
regresion logistica en el analisis estadistico.

Resultados: El 60,67% de los pacientes con tlcera
duodenal presentaron conjuntamente una lesién pre-
neoplésica. Ser portador del genotipo IL-1B-511TT
(OR=4,69; 1C95% 1,22-18,09) y tener una infeccién
por Helicobacter pylori CagA positivo (OR=4,43;
IC95% 1,72-11,4) se asociaron a cancer géstrico. Te-
ner una infeccién por Helicobacter. pylori CagA positi-
vo (OR=4,39; IC95% 1,82-10,59) se asoci6 a la pre-
sencia de tilcera duodenal con lesiones preneoplésicas,
y ser portador del genotipo IL-1B-511CT se asoci6 a
tlcera duodenal (OR=0,30; IC95% 0,10-0,91).

Conclusiones: Los resultados heterogéneos, inclui-
dos los poco comunes, sugieren que la respuesta pro-
inflamatoria y la genética virulenta de la bacteria son
factores relacionados con los diferentes desenlaces
ocasionados por la infeccién por Helicobacter pylori
en la poblacién estudiada; asi, el polimorfismo IL-1-
B-511 es un factor relacionado con cancer gastrico y
tlcera duodenal, y la infeccién por Helicobacter pylori
CagA positivo es un factor asociado a cancer géstrico
y tlcera duodenal con lesiones preneoplasicas.
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Introduccion: El cincer colorrectal es la neopla-
sia con mayor incremento en tasas de mortalidad y
heterogeneidad en Colombia, situacion que ha sido
poco estudiada. Menos del 30% de los cinceres co-
lorrectales esporadicos se explican por exposicio-
nes ambientales, efecto modificado por su interac-
cién con variantes genéticas como polimorfismos
de un nucleétido, SNPs. El estudio de interacciones
gen-gen y gen-ambiente ha surgido para entender
el comportamiento de una enfermedad en una po-
blacién, con el fin de encontrar factores de riesgo
(modificables o no) que expliquen el exceso de
riesgo para la enfermedad.

Objetivo: Evaluar la asociacion entre cancer colo-
rrectal y 1421 SNPs localizados en genes relaciona-
dos con céancer en general.

Meétodos: Se realizé un estudio de casos-controles
en 6 ciudades colombianas con diferente riesgo de
mortalidad para cancer colorrectal (Bogota, Cali,
Barranquilla, Cartagena, Bucaramanga y Santa
Marta). Se genotipificaron 334 casos (cancer co-
lorrectal y polipos adenomatosos confirmados por
histopatologia) y 264 controles, pareados por edad
y sexo, mediante microarrays, usando el Cancer Pa-
nel, Illumina®.

Se hizo un control de calidad de los datos usando
un Gene Call Rate threshold >0,25. Los analisis de
genotipos se hicieron usando el programa PLINK;
se consider6 como asociacién significativa una
p<0,005. Los SNPs candidatos se filtraron usando
un False Detection Rate, FDR<60%.

Resultados: En total, 61 SNPs se mostraron asocia-
dos a la enfermedad (p<0,005), pero solo 21 mos-
traron un FDR<60%. Ninguno se asoci6é a todos
los casos (grupo), pero 16 mostraron asociacioén a
céncer de recto en hombres. Se escogieron 6 SNPs
adicionales asociados a céncer de colon derecho o
izquierdo. Estos 27 SNPs se ubican en 23 genes,
de los cuales el 44% corresponden a genes de re-
gulacion metabolica, el 26% regulan mecanismos
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de reparacion del ADN y el 13% regulan el ciclo
celular/apoptosis, entre otros.

Conclusiones: Este primer estudio genético a me-
diana escala en cincer colorrectal esporiddico en
Colombia muestra que el cancer de colon y el de
recto tienen factores de riesgo genéticos distintos

y deben analizarse independientemente. La ma-
yoria de SNPs encontrados estin ubicados en ge-
nes relacionados con metabolismo, lo cual puede
contribuir al riesgo para cancer colorrectal. Estos
resultados serdn verificados en una muestra inde-
pendiente (N 493), para su confirmacion.
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