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Angiotensin-Il type 2 receptor-interacting protein 3a (ATIP3a) es una isoforma del gen supresor de tumores MTUS1 (Microtubule-Associated Scaffold Protein 1).
Esta proteina ha demostrado su capacidad para inhibir la migracion, invasién y proliferacion celular en varios tipos de cancer, ademas de participar en el proceso
de transicion epitelio-mesenquimal (EMT). ATIP3a se asocia con la regulacion de factores de EMT como E-Cadherina, SNAI1 (snail family transcriptional repressor
1) y ZEB1 (Zinc finger E-box binding homeobox 1), sugiriendo su potencial como diana terapéutica. En adiccion, ATIP3a presenta bajos niveles de expresion en dis-
tintos tejidos neoplasicos, lo que se asocia a menor supervivencia. En el caso del cancer gastrico (CG), uno de los tipos de cancer mas prevalentes y mortales en
Chile y el mundo, su papel no ha sido explorado. El objetivo general de este estudio fue evaluar los niveles de expresion de ATIP3a y de transcritos asociados al
proceso de EMT en CG. Se utilizaron muestras de ARN de pacientes hispano-amerindios, obtenidas de tejidos tumorales gastricos (TT) y de tejidos adyacentes no
tumorales (TA). Estas muestras fueron recolectadas de pacientes sometidos a gastrectomia en el Hospital Sétero del Rio entre 2016 y 2017, con el debido consen-
timiento informado y la confirmacion histolégica de los diagnosticos. Para el andlisis, se evaluaron los niveles de expresion de ATIP3a, SNAI1, E-Cadherina y ZEB1
mediante RT-gPCR. Las muestras fueron sometidas a comparacion estadistica utilizando las pruebas de Shapiro-Wilk y Mann Whitney, con el software GraphPad
Prism 8. El analisis de supervivencia se llevd a cabo dividiendo las muestras en grupos de alta y baja expresion de ATIP3a, generando curvas de Kaplan-Meier
para evaluar la relacién con la supervivencia. Los hallazgos del estudio indican una disminucioén significativa en la expresion de ATIP3a en los TT comparado con
los TA no tumorales. El andlisis de supervivencia sugiere una tendencia hacia una mayor sobrevida en pacientes con niveles mas altos de ATIP3a. En cuanto a
los niveles de expresion de SNAI1, ZEB1 y E-Cadherina, se observé que ZEB1 estaba significativamente disminuido en las muestras de TT en comparacién con
las no tumorales, mientras que SNAI1 y E-Cadherina aumentaron en los TT, aunque sin mostrar diferencias significativas. Este estudio sugiere un rol potencial de
ATIP3a como biomarcador en CG. La observacion de la disminucién de ZEB1 en TT, plantea nuevas preguntas sobre su funcién en este contexto. En conclusion,
esta investigacion proporciona una base para futuras exploraciones, sugiriendo también que ATIP3a podria ser un objetivo Util para estrategias terapéuticas. Se
recomienda realizar estudios adicionales con cohortes mas grandes y andlisis in vitro para confirmar estos hallazgos y profundizar en las interacciones moleculares
implicadas.
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Introduccién: La gastritis atréfica crénica (GAC) es una condicién inflamatoria progresiva de la mucosa gastrica, causada principalmente por la infeccién por Heli-
cobacter pylori (Hp) y la gastritis autoinmune (GAl), caracterizada por atrofia debido a la pérdida de células glandulares gastricas. La atrofia de las células parietales
conduce a hipoclorhidria o aclorhidria. A través de este mecanismo, la GAC puede ocasionar una absorcién deficiente de calcio y vitamina D, lo que potencialmente
puede llevar a una disminucién de la densidad ésea (DDO). Objetivo: Comparar la frecuencia de la disminucion en la densidad mineral ésea en pacientes con GAC
en relacion a pacientes sin GAC (OLGA estadio 0). Métodos: Estudio transversal de pacientes mayores de 65 afios de edad o mayores de 55 afios que presen-
tan algun factor de riesgo para osteoporosis u osteopenia mediante disponibilidad de densitometria 6sea (Absorciometria con rayos X de doble energia o DEXA) y
con disponibilidad de endoscopia digestiva alta con biopsias gastricas por protocolo Sydney. Se definié un grupo de pacientes con GAC (Casos) y pacientes OLGA
0 (Controles). Paciente con GAI ademas presentaban anticuerpos anti-células parietales o anti-factor intrinseco positivos. El Outcome primario fue DDO evalu-
ado como osteopenia (T-score —2.5 a -1) u osteoporosis (T-score < -2.5) Se realizaron regresiones logisticas para el outcome primario entre los grupos de GAC
(cualquier etiologia) comparada con controles (grupo de referencia), ajustadas por variables de interés. Resultados: Se incluyeron 153 pacientes. 94 pacientes en
el grupo GAC (96% mujeres; edad promedio 67,7 afios), 44 de los cuales (47%) presentaban infeccién activa por Hp y 50 (53%) GAl. 59 pacientes presentaban un
estadio OLGA 0 (grupo control) (95% mujer; edad promedio 68 afios). La densidad mineral ésea, T-score y Z-score por grupo se describen en la Tabla 1. La regre-
sién logistica evidencié una mayor disminucion de la densidad mineral dsea en pacientes mayores de 55 afios con GAC v/s OLGA 0 (OR 2.05; 95% IC (1.01-4.16).
No se observaron diferencias significativas entre GAC por Hp o GAl. Los resultados de las regresiones logisticas se detallan en la tabla 2. Conclusién: La DBD fue
mas frecuente en los pacientes con GAC de cualquier origen. Estos resultados refuerzan la importancia de iniciar el tamizaje precoz y manejo de enfermedad min-
eral 6sea en los pacientes con GAC con el fin de disminuir las potenciales complicaciones asociadas a una disminucién en la masa 6sea.

Disminucién de Densidad Osea Valor P
GAC, OR (C195%) 205 11.01-4.16) 0.047
Corticoides, OR (C195%) LET (0.41-8.47) 0417
Edad, OR (C195%) 102 (0.97-1.07) (L3526
Tabaguismo, OR {C195%) 057T10.21-1.54) 0271
Alcohol, OR (C195%) 2.27(0.98-5.2K) (360
Obesidad, OR (CI195%) 07110 17-2.88) he30
Uso de [BP, OR (C195%) 06T (0.33-1.37) 0.271
TEH, OR {C195%) 5.4% (1.40-21.51) 0015
AR, OR (C195%) 0.21(0.37-1.23) (LE40

Regresion logistica con su respective JOUIR GAC: gasterinis cromica atrdfica; 10 fntervalo de conflanza; TRH: Terapia de
reemploze kermona, OR: odds ratie: IBP: Inkibidor de fa bomba de protones; AR: Arreitis Benmatoiden

Fractura Osteoporotica Valor P
GAC, OR (C195%) 261 10.50-13.48) 0253
Corticoides, OR (C195%) 476 (0. 84-26.79) 0077
Edad, OR (C195%) L0 (0 56-1.17) 0227
Tabaquismo, QR (CI95%) 2.40(0.46-12.54) 0.299
Alcohel, OR (C195%) 121 {h26-5.51) 0ENT
Orbesidad, DR (C195%) 317 (0.30-34.09) 0.34]
Uso de IBF, OR (C195%) 107 {h.26-4_35) 04922
TEH, OR {C195%) 147 {0.24-9.07) a7
AR, OR (C195%) 0.47 (0.03-6.42) 0.569

Regresion logistica con su respective JOUIR GAC: gasterinis cromica atrdfica; 10 fntervalo de conflanza; TRH: Terapia de
reemplaze kermondd, OR: odds ratie; IBP: Inkibidor de la bomba de protones; AR: Arritis Renmatoides

Tabla 2: a) Disminucidn de la densidad mineral dsea; b) fractura osteoporética
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Valor P
Casos Controles
CAG par Hp GAl OLGA D
m =44 n = 5i n=>59
Tabagquismo, n{%) (20} & (16) 10(17) 0.84
Corticoides, n (%) 142 10 (20) 5() G016
Aleohol, n (%) 16 (36) 17 (34) 15 (25) <L.1HN1
Obesidad, n {%) 2(5) 4(8) 4" 0.79
Cirrosis, n (%) L] 00y 142} 0.43
Uso de IBF, n (%) 16 (36) 27 (54) 27 (46) 0.23
TRH, n (%) 3T 10 (20} 7{12) 016
AR, 11 (%) 4(9) 3(6) 4(7) 0.84
Fractura Osteopordtica, n (%) 2(3) 6(12) 2(3) 0.16
Enfermedad celiaca, n (%) 1(2) 3(6) 0 {0} 0.13

Hp: Helicobacter pylort; GAC: Gastrilis ordnice airdfica; GAL: Gasivites aufoiemane; OLGA: Operative Link for Gasirilis Assessment;
JEP: Inhibidor de la bomba de protomes; TRI: Terapia de remplaze hormanal; AR: Artritis Reumatoidea

Valor P
Casos Controles
CAG por Hp GAl OLGA 0
n=d44 n = 50 n=59
Edad, promedio (95% 1C) 69 (67-72) 66 {HA-68) 6% (66-70) 0.06
Mujer, n (%) 42 (95) 4K (96) 56 (95) 0.96
OLGA
OLGA O 0(0) 0(0) 59 (100)
OLGA I-1I 17 (39) 45 (90) 00} <0001
OLGA 11V 271(61) 5 (10} 00}
Osteapenia, n (%) 16 (82) 45 (90 4271 0046
Osteaporasis, n (%) 9 (20) 10 (20 12 (209 0.998
— —
nD:il:;mucwn densidad dsea*, 28 (64) 32(64) 27 (46) 009
DEXA, mediana (RICQ)
Densidad mineral lumbar 1012 (0917-1.113) | 1.036 (0.929-1.188) | 1.041 (0.935-1.142) .61
T score lumbar -1.45 (-2.25 to -0.65) S105 (-2 to0) S11{-2.1 to -0.5) 0.43
Z score lumbar 0.2 (-0.85 to 0.6) 0.2 (-6 to 1.1) -0.3 (-1 to 0.5) 0.23
Densidad mineral cadera 0.831 (0.762-0.873) | 0.546 (0.800-0.889) | 0877 (0.797-0.932) 0.08
Cadera T score -15(-1.95 12 -1.2) A13{-1.7to-1.1) 11 {-1.7 to-0.7) 0040
Cadera Z score 015 (006 to 0.3) 0.1 (-0.4 to 0.5) 0(-0.4 to 0.4} 0.35

“Dhiicome primarie definiade coms la combingoiin de esteapenia w esieoparosis; Hp: Helicobacter pylar; GAC: Gasiriiis cromica
atrifica; GAID Gasteitiy autoiemune; OLGA: Operative Link for Gasteitizs Assessment; 10 Imtervalo de Confianza; DEYA:
Absarciametria con rayes X de dobile emergta; IR Intergquartile range.

Tabla 1. Caracteristicas clinicas v enfermedad mineral dsea en pacientes con y sin gasiritis

cronica atrofica.
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