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Resumen

Introduccion: La enfermedad inflamatoria intestinal (EII) se caracteriza por la inflamacién crénica
del tracto gastrointestinal y tiene un origen multifactorial, aunque su etiologia exacta se desconoce.
El estudio del proteoma de estos pacientes podria permitir caracterizar de una manera mas
detallada los mecanismos moleculares implicados en el desarrollo de la EII.

Métodos: En este estudio, se analizaron los perfiles protedmicos en suero y tejido intestinal (ileon y
colon izquierdo) de pacientes con enfermedad de Crohn (EC), colitis ulcerosa (CU) y controles sanos
(CS) mediante un abordaje proteémico cuantitativo relativo libre de marcaje utilizando nL.C MS/MS.
Se realizaron técnicas de mineria de datos y reconocimiento de patrones para identificar relaciones
ocultas que no son detectables mediante clasificadores lineales clasicos, y asi identificar posibles
marcadores capaces de discriminar entre los diferentes grupos de estudio. Tras ello, se selecciond
un panel de 6 proteinas candidatas a biomarcadores que mostraban buen poder discriminatorio
[drea bajo la curva (AUC)] para validar mediante el ensayo inmunoenzimatico (ELISA) (proteinas 1,
2, 3y 4) e inmunohistoquimica (proteinas 5 y 6) en muestras de suero y tejido intestinal,
respectivamente.

Resultados: En suero, se observd una disminucién en la expresion de las proteinas 1y 2, asi como
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una sobreexpresion de la proteina 3 en los pacientes con CU en comparacion con los CS. Los
pacientes con EC presentaron una menor expresion de la proteina 1 y sobreexpresion de la proteina
3 respecto al grupo de CS. Ademas, la proteina 4 estaba sobreexpresada en pacientes con EC en
comparacion con CU. Respecto a las biopsias intestinales, la proteina 5 mostrd una mayor intensidad
en la tincion de las muestras de ileon de pacientes con EC en comparacion con CS, mientras que la
tincion de la proteina 6 disminuyo6 significativamente en el colon izquierdo e ileon de pacientes con
EC y CU en comparacion con CS. Las proteinas seleccionadas estan implicadas en procesos
relacionados con el transporte de tiroxina, la regulacion de la actividad quimiotéctica de
quimiocinas, procesos inflamatorios, homeostasis de triglicéridos, estrés oxidativo y la regulaciéon de
la activacion de NF-&kappa;-&beta; en el citosol.

Conclusiones: En este estudio, se ha identificado un panel de seis potenciales biomarcadores que
podrian ayudar a dilucidar los mecanismos que subyacen a la patogénesis de la EII. La funcién
exacta de estas proteinas en la fisiopatologia de la enfermedad debera analizarse en futuros
estudios.
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