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Introduccién: las medidas actuales para superar la epidemia de MASLD se centran en la estra-
tificacion del riesgo'. Sin embargo, nuestra capacidad para identificar a las personas con mayor
riesgo de progresion es limitada debido a la falta de biomarcadores efectivos y no invasivos®. En
la Argentina, la situacién actual es preocupante para los pacientes con diabetes mellitus tipo 2
(DM2), ya que el 81,2% de ellos presenta MASLD?.

Objetivos: identificar posibles biomarcadores de MASLD derivados del microbioma, y su aso-
ciacién con factores genéticos y clinicos de progresién en pacientes con DM2 en la Argentina.

Materiales y métodos: se reclutaron 190 pacientes con DM2: Ciudad de Buenos Aires (n=62),
Provincia de Buenos Aires (n=40), Patagonia (n=31), Noroeste (n=37) y Noreste (n=20). Se ob-
tuvieron datos antropométricos, clinicos y del estilo de vida, y se realizé una ecografia abdo-
minal para diagnéstico de MASLD e hisopado oral. Se extrajo ADN humano de los hisopados,
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se amplifico el gen PNPLA3 y se genotipific por secuenciacion bidireccional. Se recolectaron
heces de 170 de estos participantes para perfilar el microbioma asociado a MASLD mediante la
secuenciacion del gen V4 16S rRNA con procesamiento posterior con QIIME2 (2024.10.1).

Resultados: la distribucién por sexo, IMC y edad fue similar en todas las regiones: 51,6%
hombres, mediana (rango intercuartil) de edad de 61,7 (34-85) anos, mediana (rango intercuartil)
de IMC de 32,3 (22-68) kg/m?. El genotipo de riesgo del PNPLA3 estuvo presente en el 50% de
las muestras, con mayor prevalencia en el Noroeste (64,9%) y el Noreste (60%) en comparacién
con la Ciudad de Buenos Aires (40,3%; p=0,02). Se diagnostic6 MASLD en el 77,9% de los
pacientes, sin diferencias entre regiones. Luego de ajustar el andlisis de la microbiota segtn el
origen geografico de las muestras, la familia bacteriana Elusimicrobiaceae fue mas abundante en
pacientes con DM2 y MASLD (g=5,35e-05), mientras que Aeromonadaceae (q=2,64e-07) fue
mas prevalente en pacientes sin MASLD. Ademds, CAG-977 fue mds abundante en pacientes con
el genotipo de riesgo del PNPLA3 (q=0,005), y CAG-239 se detecté con mayor frecuencia en
pacientes con score de FIB-4 >2,67 (q=5,02e-04).

Conclusiones: este estudio concluye que, a pesar de las diferencias regionales e intrinsecas,
el microbioma intestinal podria ser un biomarcador util para el diagndstico de MASLD vy la estra-
tificacion del riesgo en esta poblacion. Estos resultados también sugieren que la incorporacion
de la genotipificacion del PNPLA3 en la practica clinica podria mejorar el pronéstico y priorizar
intervenciones intensivas en estos pacientes.
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