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Resumen

La obesidad considerada un factor de riesgo crucial en el inicio y progresion del
cancer colorrectal, podria promover un microentorno favorable a la carcinogénesis me-
diado por alteraciones epitranscriptdmicas, como la metilacion m6A del ARN, destapan-
dose como una base genética comun en obesidad y cancer, pudiendo participar en la pro-
gresion de ambas enfermedades.

El objetivo de este estudio fue identificar en leucocitos circulantes, fuentes poten-
ciales de marcadores diagndsticos no invasivos, la relacion entre los perfiles epitranscrip-
tomicos (M6A) de pacientes con CCR y distintos indices de masa corporal como posibles
biomarcadores. Asi como estudiar la asociacion de las alteraciones de la metilacion m6A
del ARNm con mecanismos bioldgicos del cancer colorrectal y obesidad.

En este estudio se incluyeron 30 pacientes con CCR y 64 pacientes sin CCR, con
distintos indices de IMC. Se analiz6 la metilacion m6A del ARNm de leucocitos circu-
lantes mediante RNA-seq y MeRIP-seq, ademas se realizaron andlisis de expresion génica
mediante el sistema de gPCR de alto rendimiento BioMark (Fluidigm).

El estudio revel6 que el ARNm de leucocitos circulantes de los sujetos con CCR
0 con sobrepeso u obesidad presentaron menor metilacion que los sujetos que presentaron
conjuntamente CCR e IMC>25 kg/m2. Ademas, en los sujetos con CCR y sobrepeso u
obesidad se observo una disminucion de la expresion génica de componentes del ayusto-
soma (RNU11 y RNUS6), asi como de factores asociados al ayuste del ARN (MAGOH,
TIA 1, EIF4A3, TRA2B y SF3BTV?2). En cuanto al efecto en la respuesta inflamatoria,
en este grupo se observd una disminucién de los niveles de expresion del inflamasoma
(AIM2) y de varios genes relacionados con la inflamacién.

En conjunto, un IMC>25 kg/m2 en CCR se asocia con alteraciones del perfil epi-
transcriptomico (m6A) en leucocitos circulantes, ademas de alteraciones en la expresion
génica de la maquinaria de ayuste y la respuesta inflamatoria.



