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Identificar miRNAs fecales diferencialmente expresados en
lesiones premalignas (adenomas) y CCR a partir de sncRNA-Seq.

Analizar diversidad a y b del microbioma intestinal y formular un
índice de disbiosis (proporción de especies bacterianas pro-
oncogénicas vs. protectoras).

Integrar perfiles microbianos y de miRNAs fecales mediante un
estudio correlativo en sanos, adenomas y CCR.

La disbiosis intestinal modula la expresión
de miRNAs durante la progresión de la
carcinogénesis colorrectal, generando firmas
transcriptómicas diferenciales en lesiones
premalignas y CCR.

Los perfiles de miRNAs ya están alterados en adenomas (miRNAs
sobrerregulados), pero no discriminan claramente entre lesiones
premalignas y CCR. MiR-30d como potencial biomarcador en heces.

Microbioma disbiótico con diversidad estable y composición alterada;
índice de disbiosis aumenta progresivamente en la secuencia adenoma
- carcinoma, aunque con valor limitado en adenomas.

Las correlaciones moderadas (|ρ|>0,30) apuntan a sobreexpresión
conjunta de especies pro-oncogénicas - miRNAs (sin causalidad clara).
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• El cáncer colorrectal (CCR) es altamente prevalente y mortal, pero la secuencia adenoma – carcinoma ofrece una ventana de
prevención y diagnóstico única.

• La disbiosis intestinal (desequilibrio especies beneficiosas - oportunistas) promueve: inflamación crónica, toxicidad y vías oncogénicas.
• Los perfiles de miRNA reflejan la interacción microbioma – huésped y su desregulación se asocia a CCR.
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Figura 6.  Perfiles de expresión de miRNAs en la carcinogénesis colorrectal. A. Expresión media 

de los 51 miRNAs diferencialmente expresados (DE) en Adenoma vs Sano por grupo clínico; B. 
Expresión media de los 9 miRNAs con pico en adenomas y descenso en CCR (perfil “revertido”) por 

grupo clínico; C. Expresión media de miR-30d, con incremento progresivo en la secuencia sano -

adenoma – CCR; D. Dendrograma de clustering jerárquico supervisado en función de distancias 

euclidianas, con muestras coloreadas según grupo clínico.

Significación según test de Kruskal–Wallis para comparaciones globales y test de Wilcoxon para

comparaciones por pares; p<0,05 (*), p<0,01 (**), p<0,001 (***), no significativo (ns)

Figura 7. Evaluación de la disbiosis intestinal. A y B. Índices de diversidad a

(Shannon, Simpson) según grupo clínico (ns); diversidad b (Bray-Curtis; no

mostrada) según grupo clínico significativa (PERMANOVA p = 0,019); C. Especies

bacterianas incluidas en el índice de disbiosis (protectoras y pro-oncogénicas)2; D.

Índice de disbiosis (log₁₀ [(Σ abundancias pro-oncogénicas + ε) / (Σ abundancias

protectoras + ε)]) según grupo clínico; incremento progresivo.

Figura 8. Correlación entre perfiles de miRNA e índice de disbiosis. A.
Heatmap jerárquico de expresión de miRNAs (z-score) vs índice de disbiosis, con

barras superiores que señalan grupo clínico e índice de disbiosis creciente. B.
Coeficientes ρ de Spearman para los miRNAs con |ρ|>0,30; naranja (+ρ), azul (-ρ).
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Figura 1. Interacción bidireccional microbioma 
– miRNAs en la carcinogénesis colorrectal e 
importancia de biomarcadores no invasivos

Figura 2. Modulación de miRNAs por la microbiota intestinal en CCR

Figura 3. Procedencia de los datos1 y pipeline para su procesamiento y análisis

Figura 4. Análisis 
de componentes 
principales (PCA) 

Figura 5.
Abundancia relativa 
de cada Phylum por 
muestra

Figura 9. Interacción disbiosis – sncRNA en CCR Figura 10. Limitaciones y perspectivas futuras


