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Resumen:
Basado en nuestra propia experiencia, existen importantes lagunas de conocimiento en metaboldmica.
El objetivo principal es mejorar y consolidar la metodologia, ampliar la cantidad de informacién
proporcionada y mejorar la comprension de los mecanismos bioldgicos a través de la metaboldmica.

Tres objetivos principales del proyecto son:

1. Extraccion de Informacién Mejoras en la Adquisicion

-Muestras inusuales: El liquido de lavado broncoalveolar, los exosomas o los exhalados de aliento
podrian proporcionar informacion adicional en estudios de metaboldmica de drganos o fluidos
corporales alterados, incluso en al inicio de condiciones patoldgicas. SPME-GC-QTOF-MS para aire
respirado y GC-MS y LC-MS/MS ayudaran en este proceso.

-Metaboloma Polar: La combinaciéon de técnicas analiticas ortogonales como HILIC-MS, GC-MS y CE-MS
mejorarad la cobertura del metaboloma aprovechando sus distintos mecanismos de separacion y
deteccion. Se demostraran las fortalezas de cada metodologia enfocdndose en varias muestras
bioldgicas.

-Metabolémica Quiral: Optimizacidn de la metodologia en el pretratamiento y el analisis LC-MS/MS
aumentando la selectividad y sensibilidad en la determinacidn de aminodcidos e hidroxiacidos quirales
y en suero/plasma y heces (muestra inexplorada).



-Explorando el Lipidoma: Existen problemas como la coelucién de compuestos isoméricos y la
generacion en ESI de multiples especies del mismo lipido (aductos, clisteres, dimeros y
heterodimeros). Se aportara estudio y caracterizacidon exhaustivos y la adquisicién de datos
dependiente e independiente de MS/MS (DDA vs. DIA)

2. Ampliar el Conocimiento sobre Diferentes Metabolomas. Llenar los huecos en los Mapas del
Metaboloma

-Lipidomas Especificos de Organos: La elaboracién exhaustiva de de lipidomas en tejidos/érganos
como plasma, higado, rifién, musculo y tejido adiposo sera el objetivo en estudios humanos y
animales.

-Lipidoma Minoritario Oxilipinas: Los eicosanoides y otras oxilipinas juegan roles cruciales en la
inflamacidn y otros procesos bioldgicos, pero su caracterizacion es compleja debido a su baja
concentracién y estabilidad. Mejorando la metodologia ampliaremos el conocimiento.

-Lipidos poco Conocidos GPs Eter: La identificacion precisa de plasmalégenos y otros lipidos éter es
otro reto y para ello realizaremos elucidacidn estructural exhaustiva y la optimizacion de la separacion.

o Atlas de epimetabolitos. Rellenard el hueco con conocimiento exhaustivo del metaboloma de
diferentes érganos.
o Bases de Datos Mejora de Herramientas Bioinformaticas para la Anotacion: Etapa limitante en

la metabolémica no dirigida. Mediante el CEU Mass Mediator (CMM), se mejorardn sus capacidades
mediante soluciones computacionales avanzadas. Se optimizara el flujo de trabajo de anotaciény
expandira el conocimiento al incluir los derivados de metilcloroformato, un repositorio centralizado de
CE-MS y patrones de fragmentacidn por IA, incluyendo lipidos oxidados.

3. Contexto de la Metaboldmica y Comunicacidn entre Metabolomas

-Pipeline de Metalipiddomica: Un desafio clave es caracterizar muestras que contienen lipidos
bacterianos. El tipo de lipidos puede asociarse con taxones bacterianos especificos, como fosfolipidos
aminoacilados, acidos teicoicos y acidos lipoteicoicos. Las herramientas actuales de anotacién

global del lipidoma carecen de esta informacion.

-Ademas se aplicara lo conseguido a estudios de colaboradores (cancer, enfermedades infecciosas y
neuroldgicas)



