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Introduccion. La enfermedad inflamatoria intestinal (Ell) resulta de una compleja interaccion entre ambiente, microbiota y huésped. PhIP-seq (Phage Immunopre-
cipitation sequencing) investiga esta interaccion mediante la deteccion de 244.000 anticuerpos (Ac) contra antigenos ambientales y microbianos. Objetivo. Com-
parar el repertorio de Ac detectados al diagndstico de Ell con controles sin Ell y su capacidad discriminatoria. Métodos. Se reclutaron adultos sometidos a ileo-
colonoscopia por sintomas sugerentes de Ell y se tomaron muestras de sangre para andlisis con PhIP-seq. El diagndstico de Ell se baso en hallazgos endoscépi-
cos e histolégicos compatibles. Participantes con estudio normal se consideraron controles. La proporcion de Ac en cada grupo se comparé con test exacto de
Fisher con correccién por multiples comparaciones. Usando machine-learning se calcularon areas bajo la curva ROC para establecer el desempefio de clasifi-
cadores con Ac y/o factores clinicos. Resultados. Se analizaron 40 pacientes con Ell y 40 controles y sus caracteristicas clinicas se muestran en la Tabla 1. Se
detecto un total de 13.106 Ac. Mayor frecuencia de Ac contra Citomegalovirus y Limosilactobacillus reuteri se observé en Ell y contra Helicobacter pylori, Strepto-
coccus pneumoniae, enterovirus y Aegilops tauschii en controles (Figura 1A). Un subgrupo de 10 Ac mostré una alta capacidad para discriminar pacientes con Ell,
superior a factores clinicos (Figura 1B). Conclusién. Una respuesta humoral distintiva y anémala a antigenos comunes podria ser clave en la patogenia de la Ell.
FONDECYT 1230757.
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Tabla 1. Caracteristicas clinicas de la cohorte total y grupos con
enfermedad inflamatoria intestinal (EIl) al diagnostico y controles sin EIl.

Control Ell Total
n=40 n=40 n=80
Tipo de enfermedad, n (%)
Enfermedad de Crohn - 23 (57,5}
Colitis ulcerosa - 17 (42,5)
Edad, mediana [Q1 - Q3] 30,0 (25,5~ 40,0) | 37,0 (25,8 - 48,0) | 33,0 (25,8 - 45,3)
Sexo, n femenino (%) 25 (62,5) 24 (60,0) 49 (61,3}
Inicio sintomas, meses [Q1 - Q3] 4,4 (2,7-9,6) 1,9(1,0-8,4) 3,7(1,1-9,3)
Tabaquismo, n (%)
Nunca 27 (67,5) 15 (37,5) 42 (52,5)
Alguna vez fumd 13(32,5) 25 (62,5) 38 (47,5)
Uso alcohol, n (%) 22 (55,0) 19 (47,5) 41(51,3)
Apendicetomia, n (%) 6 (15,0) 1(2,5) 7(8,8)
Colecistectomia, n (%) 2(5.0) 5{12,5) 7(8.8)
IMC, mediana [Q1 - Q3] 24,6(22,9-293)|253(223-27,0)| 24,9(22,8-27.6)
Antecedente familiar cdncer colorrectal, n (%) 2(5.0) 4(10,0) 6(7,5)
Antecedente familiar de primer grado con Ell, n (%) 2(5,0) o 2(2,5)
Manifestaciones extraintestinales, n (%) 16 {40,0) 19 (47,5) 35 (43,8)

Figura 1. A, Gréfico de dispersidn con cada anticuerpo (Ac) repesentado por un punto. La frecuencia de cada Ac en el respectivo
grupo se representa en el eje X (Controles) e Y (Ell). Se colorean los Ac dirgidos contra especies que se encuentran
significativamente en mayor o menor frecuencia en pacientes con Ell. B. Curva ROC (Receiving Operafing Characteristics) de
clasificadores entrenados con diferentes datos para la discriminacién de pacientes con Ell. Cada clasificador fue entrenade con
diferentes combinaciones de datos: datos clinicos, datos de 13.106 Ac (All peptides) y Ac con alto puntaje SHAP (SHapley Additive
exPlanations). El 4rea bajo la curva ROC (AUC) represenia el desempefio general de cada clasificador siendo 1.0 e valor de un
clasificador perfecto. El AUC mads alto se encuentra al incluir 10 Ac seleccionados por SHAP,
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