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INSUFICIENCIA RENAL AGUDA

Problema Clínico

IRA-30% pacientes de cirugía cardiaca

- mala prognosis a corto y largo plazo

- nueva cirugía (resultados contradictorios)

- elevado coste económico

Sin marcadores predictores

Objetivo

Identificación de moléculas predictoras: PRE-CIRUGÍA

Población

110 patients→60 incluidos (40 AKI-CV,  20 controles)
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n=176 t=P 6h 24h 48h 72h D

CIRUGÍA CV
Controls (CV-C)

∆sCr<0.3 mg/dL

n=40

AKI (CV-AKI)

∆sCr>0.3 mg/dL

n=20

Cohorte-

Descubrimiento

Análisis Prospectivo

B) Sin Sesgo

Screening

NMR

Selección

canditatos

Análisis

Estadístico

Confirmación / 

Cuantificación

LC-MS/MS

A) Dirigido

ELISA  

uKIM-1

uNGAL

Cystatin C

(Alta)

INSUFICIENCIA RENAL AGUDA

Seguimiento Clínico
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INSUFICIENCIA RENAL AGUDA

KIM-1

↑ (p=0.0392). 

Predictor (AUC= 0.721) 

Asociación (OR= 5.333, p= 0.0264)

6 Moléculas eran capaces de predecir el desarrollo de IRA después de una intervención cardiaca. KIM-1 y Spermidina eran los mejores

predictores y además ascociaban con el IRA post-operatorio

Statistical comparison between groups at different time points: Mann-Whitney. Modulation of metabolites concentration along time 

of CV-C subjects (green) and CV-AKI subjects (orange): Kruskal-Wallis   *p<0.05,  **p <0.01, ***p <0.001, **** p <0.0001

Espermidina

↑(p<0.0001)

Predictor (AUC=0.970)

Asociación (OR= 69.75, p<0.0001)

2-Hydroxybutyric acid Hippuric acid Phosphoethanolamine2-Hydroxyphenylacetic acid

KIM-1

Spermidine

MEJORA DEL MANEJO DEL PACIENTE
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ALBUMINURIA

Problema Clínico

Desarrollo de Albuminuria

- mayor riesgo CV

- mayor riesgo perdida función renal

Normoalbuminúricos (<30 mg/g ACR) 

- sin seguimiento clínico

- posible daño subclínico

Objetivo

Estratificación condición de normoalbuminuria

Alteraciones tempranas ↔desarrollo de albuminuria

Población

37 hipertensos con supresión crónica de RAS 

C (ACR <10mg/g) = 21

Normal Alto (NA) (ACR 10-30mg/g) = 16
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ALBUMINURIA

Metaboloma Análisis cuantitativo dirigido por 

Selected reaction monitoring (SRM)

Proteoma

RMN
TMT®

LC-MS/MS

DESCUBRIMIENTO CONFIRMACIÓN

SEGUIMIENTO CLÍNICO

ESTRATIFICACIÓN DE LA 

CONDICIÓN DE ALBUMINURIA

12 MESES
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DAÑO CARDIOVASCULAR

DAÑO RENAL

Túbulo proximal

-Absorción incrementada de ác. grasos

-Reabsorción de hierro

SEGUIMIENTO CLÍNICO 

NECESARIO 

NORMOALBUMINURIA

C

50µm

A

50µm

50µm

N

50µm

M
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ATEROSCLEROSIS

Problema Clínico

Primera causa de muerte 

Objetivo

Población

51 patients→27CABG, 24 C / HA-VSMCs)

Estudios in-situ Mejorar la estimación del riesgo cardiovascular

15 ldlr–/– and 4 apoe–/– / 22 ldlr–/– (11 C; 11A)

In-situ análisis Riesgo Cardiovascular
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ATEROSCLEROSIS: Riesgo Cardiovascular

CONTROLES (C)

Pre-CABG pacientes

n=40
Ultracentrifugación

175000g

EVs de ORINA

0.2 µm

ECM

EX1 EX2 URINE

116 kDa

97 kDa
66 kDa

ALIX

1H NMR

SRM (LC-MS/MS) 

EX1 EX2 URINE

45 kDa

31 kDa

TSG

AUC=0.989 [0.91-1]

Primer estudio NMR exosomas orina

Mejora tratamiento paciente

EXOSOMAS

HU-VSMCs

VSMCs (C) VSMCs Estimuladas

(1h, 4h, 24h)

TNF, IL1, AngII

SECRETOMA

Sujetos Sanos

C, n=24
CABG

CVrisk, n=26
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TMAO, Espermidina y Glutamina:

Marcadores

Reflejo del secretoma de las

VSMCs
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