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Resumen

Introduccion: El metaboloma urinario de los pacientes con enfermedad de Crohn (EC) podria
diferir significativamente del de los individuos sanos. Es especialmente relevante el andlisis del
metaboloma en pacientes recién diagnosticados de EC, antes de que ninguin farmaco haya
modificado la fisiopatologia. Nuestro objetivo fue estudiar el metaboloma urinario de pacientes con
EC recién diagnosticados y antes de iniciar ningin tratamiento.

Métodos: Se incluyeron prospectivamente pacientes recién diagnosticados de EC (n = 131), en los
que hubiera transcurrido maximo un mes de la endoscopia que llevo al diagnostico y antes de
comenzar ningun tratamiento para la EC. Los controles sanos (C, n = 338) fueron reclutados entre la
poblacion general y emparejados por sexo, edad e IMC con los pacientes con EC. El estudio se
realizd mediante espectroscopia de resonancia magnética nuclear. Se emple6 un modelo de
regresion lineal para cada metabolito y se comparo entre los subgrupos descritos en la tabla 1 segin
localizacion, fenotipo y gravedad. Se realizé un andlisis discriminante por minimos cuadrados
parciales (PLS-DA) para determinar la pertenencia a cada subgrupo basado en el perfil
metabolomico.

Resultados: Las caracteristicas de los pacientes con EC y C se muestran en la tabla 1. Se
identificaron metabolitos diferencialmente abundantes en cada subgrupo (tabla 2). Estos metabolitos
estén involucrados en procesos relacionados con el metabolismo energético y de aminoacidos, asi
como con la microbiota intestinal. El modelo PLS-DA separd a los pacientes dentro de los diferentes
subgrupos clinicos (figs. 1-4). Las figuras 1-4(b) muestran los principales metabolitos responsables
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de dicha separacion.

Tabdx 2. Metaboltos diferenciales en los distintos subgrupos de EC, Los metabolitos se colomean segln

Tabla 1. Principales camcieristicss de los packenies con enfermedad de Crohn
U pertenencia al grupo especiico de metabolfos,

(EC) v controdes (C).
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Figuras 1=4 | (a) Grifics bidimernsional de scores utilizands los componentes prncpales seleccionados (PC) en ol PLS-DA; 2 musstrs & diferenciacidn entre los subgrupos selecsionadas.
(b} Variables importantes en la proyeccidn (VIP) de los metabolitos significativos identificades mediante PLS-DA implicados en la diferenciacidn de ks subgrupos seleccionados. Las casillas
coloreadas a la derecha indican la presencia relativa ded metabolito correspondiente en cada subgrupe.
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Conclusiones: El estudio del metaboloma urinario en los pacientes con EC recién diagnosticada
sugiere mecanismos etiopatogénicos de esta enfermedad. Ademas, podria representar un método no
invasivo potencialmente til tanto para diagnosticar la EC como para diferenciar entre sus subtipos
clinicos.
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