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1. Presentacio

Us presentem |a memoria de la Fundacid Privada per a la Recerca i la Docéncia Sant Joan de Déu (FSJD) de I'any 2008.

La Fundacid té com a objectiu crear un ambit d'actuacid conjunt, dins els camps de la recerca, en les arees biomedica | assistencial amb
els centres de Sant Joan de Déu del nostre entorn.

Dins I'area biomedica pretenem ampliar el coneixement cientific per aconseguir millorar |'atencid sanitaria a les persones que pateixen
problemes de salut. Aixi mateix, volem que aixo es faci de manera integrada dins I'assisténcia, tenint molt en compte les persones
malaltes i els seus familiars. Entenem les nostres investigacions com un procés participatiu i interdisciplinari, on la interaccid entre els
professionals i la societat generi iniciatives enriquidores que proporcionin una resposta adient a les necessitats de les persones.

La tasca de la Fundacid s'emmarca dins I'activitat
de I'Orde Hospitalari de Sant Joan de Déu que, sota
el concepte d'hospitalitat i amb un caire universal,
procura acollir, atendre i ajudar les persones i es-
pecialment les més vulnerables o amb problemes
d'integracid social o de salut.

La recerca de |a Fundacid abasta /7 arees de coneixe-
ment, fonamentalment en salut materno-infantil |
salut mental, tot | que també existeixen grups que
investiguen en altres branques, entre les que voldria
destacar la recerca en poblacions socialment vulne-
rables.

Durant l'any s’han portat a terme 45 projectes

d'investigacid, dels quals 42 han estat financats per entitats espanyoles i 3 per la Unid Europea. A més, s'han portat a terme 22 assaigs
clinics. Volem destacar de manera especial la voluntat dels grups de fomentar el treball en xarxa que es fa palesa en la pertinenca
d'aquests en estructures d'investigacio cooperativa impulsades per I'Instituto de Salud Carlos IIl. Durant I'any 2008 es va formar part
dels CIBER de Malalties Rares, Diabetis i Psiquiatria i de les xarxes tematiques d'Atencidé primaria i xarxa de Salut Materno-infantil i de
Desenvolupament (SAMID).

Tot aixd ha representat un augment significatiu dels fons dedicats a recerca. Enguany el pressupost de la Fundacio és d'uns 3 milions
d'euros. Aquest any hem registrat un increment substancial del factor d'impacte de les publicacions, havent passat de 265,494 a
502,084.

A més de fomentar les col-laboracions a nivell nacional, s'estan potenciant les col-laboracions internacionals, tant a nivell de grups com
a nivell institucional. En el marc de la Unid Europea existeixen diverses participacions en projectes del /& Programa Marc i del Programa
de Salut Publica, ambdds impulsats per la Comissid Europea. A més a més, enguany s'ha endegat una iniciativa per crear una xarxa de
centres de recerca de Sant Joan de Déu a nivell europeu, que ja ha comencat a donar els primers resultats amb la posada en marxa de
projectes conjunts.

No volem acabar aquesta presentacid sense agrair |'ajut de les persones que han fet possible tota aquesta activitat. En primer lloc, a les
persones que pateixen alguna malaltia i als seus familiars, que ens ajuden a entendre millor els problemes de salut i col-laboren en els
nostres projectes. També ens sentim especialment agraits per I'ajut que rebem dels donants i voluntaris de la Fundacid que, amb el seu
esforc i les seves donacions ens han proporcionat uns recursos que son primordials per sequir fent recerca. El seu recolzament ens aporta
un valor afegit a la nostra tasca, ja que aixi es posa de manifest que el nostre treball tingui una rellevancia i un resso a la societat.

Josep M. Haro
Director de la Fundacid



2. Organs

CONSELL ASSESSOR

COMITE DIRECTIU

PATRONAT

DIRECTOR COMITE CIENTIFIC

m /.1. Patronat

Gma. Pascual Piles

Gma. Joaquim Erra

Sra. Natalia Pérez

Dr. Manuel del Castillo
II-lustrissima Sra. Pilar Diaz
Dr. Josep Ganduxé

Sra. Amelia Guilera

Dr. Jaume Pérez Payarols
Sr. Francesc Pérez Sarrado
P. Enric Puig

Dra. Rosa Ramon

Excm. i Mgfc. Sr. Marius Rubiralta

Sra. Antonia Sans
Sra. Ndria Terribas

CEIC AREA DE RECERCA CAPTACIO DE FONS
COMITE  __ DIRECTOR DF DIRECTORDE __ COMITE
AREA ADMINISTRATIVA | DE SUPORT DE RECERCA RECERCA HSJD RECERCA SSM DE RECERCA
AREA D'ECONOMIA GESTIO UNITAT GESTIO DEL CONEIXEMENT SERVEIS
| FINANCES | RRHH DE RECERCA D'ASSAIGS CLINICS | COMUNICACIO CIENTIFICO-TECNICS
SSM HSJD BIBLIOTECA
Desenvolupament | | Biologia molecular Malalties Malalties Esquizofrénia Tecnologies
neuronal i malalties dels tumors del infeccioses de 'edatadulta | | ialtres trastorns sanitaries

metaboliques desenvolupament pediatriques d'origen fetal psicotics i resultats

Superior provincial de I'Orde Hospitalari de Sant Joan de Déu, president

Germa de I'Orde Hospitalari de Sant Joan de Déu, vicepresident

Directora financera de I'Hospital Sant Joan de Déu d'Esplugues de Llobregat, secretaria
Gerent de I'Hospital Sant Joan de Déu d’Esplugues de Llobregat

Alcaldessa d’Esplugues de Llobregat

Gerent Institut Catala de la Salut

Directora de I'Escola Universitaria d'Infermeria Sant Joan de Déu

Director medic de I'Hospital Sant Joan de Déu d’Esplugues de Llobregat

Gerent de Sant Joan de Déu-Serveis de Salut Mental de Sant Boi de Llobregat
Secretari general de la Fundacio Escola Cristiana de Catalunya

Gerent de I'Hospital de Sant Boi de Llobregat

Rector de la Universitat de Barcelona amb vot delegat a 'Exem. Sr. Marcal Pastor,
vicerector de recerca de la Universitat de Barcelona

Cap de formacid, docencia, qualitat i recerca d’Althaia-Xarxa Assistencial. Manresa
Directora de I'Institut Borja de Bioetica (Universitat Ramon Llull)



m /.7. Consell Executiu

Gma. Joaquim Erra

Sra. Amelia Guilera
Excm. Sr. Marcal Pastor
Sra. Natalia Pérez

Dr. Jaume Pérez Payarols
Sra. Nuria Terribas

Dr. Josep M Haro

Dr. Francesc Abel i Fabre, S.J.

Sr. Juan José Lopez Burniol

Dr. Guillem Lopez Casasnovas

Dr. José Jerdnimo Navas Palacios

Dr. Roma Pallarés
Dr. Joan Pans Rafols
Dr. Francesc Torralba

Dr. José Luis Vazquez Barquero
Dr. José M. Palacios

Dr. Isidre Ferrer Abizanda

Dra. Mara Dierssen

Prof. Josep M. Esquirol
Dra. Carme Fabrega
Dr. Josep M. Haro

Dr. Jaume Marrugat

Gma. Miguel Martin

Germa de I'Orde Hospitalari de Sant Joan de Déu

Directora de I'Escola Universitaria d'Infermeria Sant Joan de Déu

Vice-rector de recerca de la Universitat de Barcelona

Directora financera de 'Hospital Sant Joan de Déu d'Esplugues de Llobregat
Director medic de I'Hospital Sant Joan de Déu d’Esplugues de Llobregat
Directora de I'lnstitut Borja de Bioética (Universitat Ramon Llull)

Director Fundacio Sant Joan de Déu

2.3. Consell Assessor

President de I'Institut Borja de Bioética (Universitat Ramon Llull)

Notari

Dega de la facultat Cieéncies Economiques i Empresarials de la Universitat Pompeu Fabra
Director del Programa de Centres de Recerca del Departament de Salut de la Generalitat
de Catalunya

Director adjunt a la Direccid General. Institut d'Investigacid Biomedica de Bellvitge (IDIBELL)
Agéncia d'Avaluacio Tecnologica i Recerca Médiques. Generalitat de Catalunya

Doctor en Filosofia i Teologia, professor de la Universitat Ramon Llull i col-laborador

de ['lnstitut Borja de Bioética

Catedratic de Psiquiatria de la Universitat de Cantabria

Director de [Agéncia de Valoritzacid i Comercialitzacio dels Resultats de la Investigacid (AVCRI)
Director de I'lnstitut de Neuropatologia de I'Hospital Universitari de Bellvitge

Centro de Regulacid Genomica de Barcelona

2.4. Comite de Bones Practiques Cientifiques

Professor de filosofia de la Universitat de Barcelona i director de I'lnstitut de Tecnoetica
de la Fundacid Epson

Cap del Servei de Farmacia de I'Hospital Sant Joan de Déu d'Esplugues

Director de la Fundacid Sant Joan de Déu

Director del Grup de recerca en epidemiologia i genstica cardiovascular del Institut
Municipal d’Investigacid Médica

Capella del Servei Religids de I'Hospital Sant Joan de Déu d'Esplugues



W 7.5. Administracio i unitats de suport a la recerca

Director Unitat Provincial de Captacid de Fons Administracio | Finances
Dr. Josep Maria Haro Merce Tura Clara Goula
Sandra Diaz
Adjunta a direccié Gestio de Recerca i Assaigs Clinics Monica Jara (des d'octubre)
Laia Lagunas Laia Lagunas
Editha Tachas (suport) Gestid del Coneixement
Secretaria Gestio Recerca Ana Maria Merino
Jessica Laragnou Manel Laporta (fins juny) Silvia Semaan (a partir de febrer)
Alia Ode (des d'octubre)
Comité directiu Unitat Assaigs Clinics
Clara Goula Rosa M. Morales

Josep M. Haro
Laia Lagunas
Jaume Pérez Payarols

2.6. Serveis cientifico-tecnics 1 dispositius de suport a |a recerca

Unitat de gestid de recerca

Suport metodologic i estadistic

Edicid biomedica

Biblioteca

Estabulari (UB)

Banc de teixits: turmos, cervells I malalties rares
Suport als assaigs clinics

Plataforma de neuroimatge

2.7. Comité Etic d'Investigacions Clinigues (CEIC)

Carme Fabrega, presidenta Dr. Pau Ferrer

Gma. Jesus Pineda, secretari Dr. Sabel Gabaldon

Dr. Francesc Abel Dr. Josep M. Haro

Gma. Fernando Aguild Gma. Miguel Martin

Dr. Jaume Autonell Sr. Joan M. Pérez

Dr. Joan Camacho Dr. Jaume Pérez Payarols
Sra. Rosario Cintora Dra. Anna M. Plaza

Sr. Angel del Campo Dr. Bernabé Robles

Dra. Beatriz del Pino Sra. M. Eugenia Rey (a partir d'octubre 2008)




Hospital Sant Joan de Déu

Dra. Asteria Albert

Dr. Rafael Artuch

Dr. Justo Callejo

Prof. Jaume Campistol
Dr. Ruben Diaz

Dra. Claudia Fortuny

Dra. Angels Garcia-Cazorla

Dra. Lourdes Ibafiez

Dra. Isabel Iglesias Platas

Sra. Laia Lagunas
Prof. Josep M. Lailla
Dr. Jaume Mora
Prof. Luis Morales

Dra. Carmen Mufioz-Almagro

Dr. Jaume Pérez

m /.8. Comités de Recerca

Hospital de Sant Boi
Dr. Gabriel Gil

Dr. Jordi Graells

Dr. Josep M. Haro

Dr. Luis Lores

Dr. Pablo J. Marchena
Sra. Pilar Moreno

Dr. Carles Moya

Dr. Bernahé Robles
Dr. César Romero

Sant Joan de Déu - Serveis de Salut Mental
Dr. José Angel Alda
Dr. Jaume Autonell
Sra. Gemma Escuder
Dra. Ana Fernandez
Sra. Alexandrina Foix
Dra. Montserrat Fusté
Or. Josep M. Haro

Sr. Francisco Martinez
Dr. Lluis Mauri

Dra. Susana Ochoa
Sra. Elena Romero
Dra. Judit Usall




3. Orde Hospitalari Sant Joan de Déu

La restauracio de I'Orde a Espanya comenca amb la fundacio del primer Hospital Sant Joan de Déu a Barcelona I'any 1867. Se-
gueix, sense interrupcid, una llarga llista de nous hospitals estesos per tot el territori hispanolusomexica.

Els germans de Sant Joan de Déu, juntament amb els professionals, benefactors i voluntaris, formen un grup de persones compro-
meses en el servei a la humanitat que pateix.

* Treballen en Hospitals i Centres propis i col-laboren amb I'assisténcia del pais, en la prestacio dels serveis als ciutadans.

* Accepten els Centres Assistencials que se'ls confien, sempre i quan estiguin d"acord amb els principis de la identitat.

* Creen Centres o Organitzacions, no previstos per les administracions del paisos, en favor dels marginats de la societat.

* S'introdueixen en llocs on la pobresa és evident i fan front a les seves necessitats.

* (ol-laboren amb altres Institucions introduides, igual que I'Orde Hospitalari, en la promoci6 d'una vida més digna i joiosa, per
contribuir a la millora de la salut pablica.

Internament, I'Orde esta organitzat en provincies religioses, que s'entenen com un conjunt de comunitats locals que sota l'orientacio
d'un govern provincial mantenen un ambit autonom de vida i treball apostolic. En alguns casos poden coincidir amb la demarcacid
de paisos i en uns al tres no.

La Fundacié Sant Joan de Déu col-labora directament a la provincia d'Aragd, en la qual podem trobar diferents centres entre hos-
pitals, albergs i centres assistencials.

* Provincia d'Arago - Sant Rafael
(Comunitats autonomes d'Aragd, Balears, Catalunya, Mircia, Navarra, Valéncia i centres a Madrid)

CENTRES

Obra Social Esplugues de Llobregat
Hospital Sant Joan de Déu Esplugues de Llobregat
Sant Joan de Déu-Serveis de Salut Mental Sant Boi de Llobregat
Sant Joan de Déu-Serveis Socials Barcelona

Sant Joan de Déu-Serveis Socials Valéncia

Hospital San Juan de Dios Pamplona

Hospital San Juan de Dios Saragossa

Hospital Sant Joan de Déu Palma de Mallorca
Hospital Sant Boi Sant Boi de Llobregat
Centre Assistencial St. Joan de Déu Almacelles

Asociacion Voluntarios San Juan de Dios Madrid

Hospitalia Sant Antoni Vilamajor

Comunidad de barrio Sant Vicen dels Horts




FUNDACIONS

Sant Joan de Déu-Serveis Sociosanitaris

Esplugues de Llobregat

Fundacion Jesus Abandonado Mrcia
Fundacion Instituto San José Madrid
Fundacio Althaia Manresa

EUI Sant Joan de Déu

Esplugues de Llobregat

Fundacié Germa Tomas Canet

Sant Boi de Llobregat

Fundacio Germa Benito Menni

Sant Boi de Llobregat

Fundacio Sant Joan de Déu

Esplugues de Llobregat

Fundacion Juan Ciudad

Madrid

Fundacion Tobias

Saragossa

Fundacion Salud para todos

Madrid

FUNDACIONS PARTICIPADES PER L'ORDE

Institut Borja de Biogtica

Esplugues de Llobregat

Fundacio Bayt al Thagafa

Barcelona

Fundacid Mambré

Barcelona

Fundacié Marianao

Sant Boi de Llobregat

Fundacion El Buen Samaritano

Madrid

Fundacio Hospital Sant Pere Claver

Barcelona

Projecte Mosaic

Manresa




4. Resum de l'activitat investigadora

m 4.1. Personal investigador

Personal contractat per projectes

Sandra Acosta Nuria Conde Enrique Jiménez Bibiana Prat
Jaume Aguado Ester Corrales Cinzia Emilia Lavarino Enric Puigventos
Sara Alonso Juan Antonio Costa Marina Llobet Ester Quintana
Mario Jr. Angulo Marta Diaz Estibaliz Lopez Rodrigo Belen Ramos
Judith Armstrong Maria Diez Juan Vicente Luciano Silvia Ricart

Ana Belén Barajas Olga Dominguez Leila Lujan Ana Roche

Aina Barbera Cristina Esteva Silvia Marin Eva Rodriguez
Marta Barceld Aida Farreny Ferran Marsa M2 Teresa Rodriguez
Iris Banos Ménica Fernandez Meritxell Martinez Niria Rovira
Helena Beleta Mariona Fernandez Gemma Matol Maria Rubio
Adriana Berengueras Ana Fernandez Solange Miguel Luis Salvador
Jordan Bertsch Carmen Fons Andrés Morales Héctor Salvador
Laura Callején Patricia Galvan Andrés Nascimiento Mireia Sanllorente
Marta Camprubi |doia Garcia Jordi Navarra Laura Selva
Rogue Cardona Eva Gargallo Susana Ochoa Marta Sim6
Vanessa Carral Nuria Garrido Aida Ormazéabal Christi Stephan-Otto
Cristina Carrasco Edgar Gerotina Niria Parra David Sudrez
Robert Torrent Alfonso Pablo Gutiérrez Ariadna Pérez Anna Torres

Carla Casala M2 Elena Huerta M? Socorro Pérez Daniel Velasco
Marco Javi Casartelli Isabel Iglesias Raquel Pinacho Meritxell Vigo
Judith Cebria Raquel Iniesta Rosa M2 Pino M. Victoria Vilalta
Albert Coll Josep Jiménez Jordi Prat Nuria Villalmanzo

Personal contractat pel programa de col-laboracio amb Sierra Leona

Albert Pérez
Marta Clapés
Marta San Roman




m 4.2. Quadre global de Factor d'Impacte
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0. Grups de recerca

La recerca dels centres de Sant Joan de Déu esta organitzada per arees del coneixement. Presentem I'estructura, els investigadors
que les integren, les principals publicacions i els projectes actius dels principals grups de recerca del any 2008.

5.1. Desenvolupament neuronal | malalties metaboliques

Coordinadors: Prof. Jaume Campistol i Dr. Rafael Artuch

Descripcio

Dins d'aquesta linia s'investiguen malalties rares de base genética, incloent malalties metaboliques (errors congénits del meta-
bolisme), neuromusculars i neurogenétiques. La recerca abasta aspectes clinics, bioguimics, moleculars i terpeutics. Aquest grup
d'investigacio s'ha integrat dins el Centre d'Investigacid Biomedica en Xarxa de Malalties Rares (CIBERER).

Objectius

Durant el periode 2005-2008 el nostre grup ha desenvolupat diverses linies de recerca relacionades amb el diagnostic, tractament
i estudi dels mecanismes fisiopatologics de les malalties rares amb base gengtica. Aquesta progressid ha possibilitat que el nostre
hospital s’hagi consolidat com a centre de referéncia per a algunes d'aquestes malalties, com és el cas de la fenilcetondria. A més a
més, el Servei de Neuropediatria de I'Hospital Sant Joan de Déu suposa un referent nacional per al'estudi i tractament de malalties
rares a |'edat pediatrica. Per aquest motiu ens trobem en una situacié molt adequada per desenvolupar diferents linies de recerca
tant en el nostre centre com en col-laboracié amb centres de referéncia i de recerca basica.



Membres del grup

Investigadors Rafael Artuch, Jaume Campistol, Jaume Colomer, Carmen Fons, Angels Garcia-Cazorla,
Lilian Gomez, Belén Perez, Mercé Pineda, Loreto Martorell, Andrés Nascimento, Aida Ormazabal,
Maria Antonia Vilaseca

Investigadors en formacié  Judith Armstrong, Raguel Montero, M2 del Mar 0'Callaghan, Mercedes Serrano

Projectes financats

* European Network of Reference for Rare Pediatric Neurological Diseases (nEUroped). Unidn Europea (SANCO).
Contracte: 2007 122. Import concedit: 40.622 €. Durada del projecte: des de 24/04/2008 fins a 23/04/2011. Investigador/a
principal: Jaume Campistol Plana, que tracta de donar suport a projectes dels coneixements sobre les malalties relacionades
amb la seva aparicio, els tractaments, els factors de risc, estratégies de reduccid de riscos, els costos de la malaltia i el suport
social pel que fa al desenvolupament de recomanacions de millors practiques; a desenvolupar estrategies i mecanismes per a
Iintercanvi d'informacic entre les persones afectades per malalties poc comunes i la promocid de la millora dels estudis epide-
miologics, la codificacio, classificacid i definicid; també de donar suport a xarxes europees de referéncia per a les malalties poc
comunes en un esforc per establir directrius per a les millors practiques sobre el tractament, i per compartir congixements sobre
agquestes malalties, juntament amb |avaluacio d'acompliment; i realitzar estudis de viabilitat per desenvolupar mecanismes per
a la recollida exhaustiva de dades sobre el volum i I'impacte de |'assisténcia sanitaria transfronterera, integrar en els sistemes
de recollida de dades en els Estats membres | sense excessiva carrega administrativa addicional.

* Congenital Disorders of Glycosylation: a European network for the advancement of research, diagnosis
and treatment of a growing group of rare disorders (EUROGLYCANET). Union Europea. Contracte: 512131. Im-
port concedit: 48.000 €. Durada del projecte: des de 1/02/2005 fins a 31/01/2009. Investigador/a principal: Rafael Artuch
Iriberri. Membres del grup que hi participen: Jaume Campistol, Maria Antonia Vilaseca, Angels Garcia-Cazorla, Merce Pineda,
Belén Pérez-Duenas, els trastorns de la glicosilacid congénita (CDG) s6n un nou grup d'errades innates del metabolisme. La
majoria d'aquests defectes genetics resulten en les malalties severes, retard mental i discapacitat fisica. EUROGLYCANET
promoura (aviat) diagnosi per oferir eines en el diagnostic per cribatge aixi com per analisi d'experts i per les activitats de
sensibilitzacio. S'integraran les activitats de recerca en aquest camp i es treballara per al desenvolupament de terapies per CDG
i trastorns relacionats.

* Estudios bioquimicos y moleculares en pacientes con deficiencias primarias de Coenzima Q10. Instituto de
Salud Carlos Ill, Ministerio de Sanidad y Consumo. PI. Import concedit: 140.000 €. Durada del projecte: des de 01/01/2009
fins a 31/12/2011. Investigador/a principal: Rafael Artuch Iriberri. Membres del grup que hi participen: Merce Pineda, Mar
0'Callaghan; Raquel Montero, on es seleccionen pacients amb deficiéncies de coenzima Q10 (CoQ) i estudiar les mutacions als
gens implicats en el metabolisme del CoQ i s'estudien nous gens que es puguin associar a les deficiencies del CoQ al llarg de la
durada del projecte.

* Diagnéstico, tratamiento y seguimiento de los defectos primarios y secundarios de la sintesis de ami-
nas bidgenas y pterinas en pacientes con encefalopatias no filiadas. Instituto de Salud Carlos Ill, Ministerio de
Sanidad y Consumo. PI051318. Import concedit: 34.500 €. Durada del projecte: des de 23/12/2005 fins a 30/12/2008
Investigador/a principal: Angels Garcia-Cazorla. Membres del grup que hi participen: Rafael Artuch, Jaume Campistol, Aida
Ormazabal.

e Estudios clinicos, bioquimicos y moleculares en los defectos de creatina cerebral. Aproximaciones tera-
péuticas. Instituto Carlos Ill, Ministerio de Sanidad y Consumo. PI052080. Import concedit: 67.000 €. Durada del projecte:
des de 23/12/2005 fins a 30/12/2008. Investigador/a principal: Jaume Campistol. Membres del grup que hi participen:
Rafael Artuch.

* Deficiencia de folato cerebral en pacientes neuropediatricos. Relacion con neurotransmisores y S-adeno-
silmetionina. Seguimiento del tratamiento con acido folinico. Instituto de Salud Carlos Ill, Ministerio de Sanidad y
Consumo. P1070548. Import concedit: 25.000 €. Durada del projecte: des de 26/11/2007 fins a 30/12/2010. Investigador/a
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encefalopaties epiléptiques, trastorns del moviment, malalties degeneratives i alteracions en la substancia blanca d'etiologia




desconeguda, malalties mitocondrials amb lesions en la substancia blanmca i alteracions neurologiques causades per una
disfuncié anatomica o funcional del plexe coroidal.

* Tratamiento con acido folinico en pacientes con defectos de la fosforilacion oxidativa mitocondrial. Institu-
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Linies d'investigacio

5.1.1. PKU i altres aminoacidopaties

Coordinadors linia: Prof. Jaume Campistol i Dra. Antonia Vilaseca

Descripcio

El fet que el nostre hospital sigui centre de referéncia per la fenilcetondria a Catalunya ens ha permes estudiar amb profunditat
els mecanismes fisiopatologics implicats en aquesta malaltia en els nostres pacients, aixi com |'assaig de nous tractaments per
millorar el control metabolic i el seu pronostic neurologic. EI desenvolupament de diversos projectes ens ha permes investigar la
relacid entre |'estres oxidatiu i el control metabolic d'aquesta malaltia. Una vegada establertes les relacions entre ambdds factors,
vam analitzar la seva repercussié en diverses alteracions neurologiques que es troben en aquests malalts, malgrat el control
dietetic de la malaltia. Els nostres estudis han conclos amb I'observacio de que algunes alteracions neuropsicologiques i neuro-
logiques s'associen per una banda amb el control metabolic i per I'altra a deficiéncies en antioxidants. Finalment, hem comencat
nous tractaments (amb tetrahidrobiopterina) pels nostres pacients amb fenilcetondria que han permés un millor control metabolic
i el seu alliberament de la dieta especial. Referint-nos a altres aminoacidopaties, és destacable el nostre treball en trastorns del
metabolisme de I'homacisteina i d'altres aminoacids (hem diagnosticat el primer malalt a Espanya amb defecte del metabolisme
de la serina). En aguest aspecte, els avencos han estat possibles per la nostra participacid en la xarxa de malalties metaboliques
(REDEMETH) i per I'obtenci6 de projectes de recerca financats pel FIS i la Fundacio Maratd de TV3.

Objectius estrategics

1. Fenilcetondria: antioxidants a la PKU; tremolors i alteracions de la neuroimatge.
2. Homocistinuria: homocistinuries primaries en nens; hiperhomacisteinemia i risc cardiovascular.

Fites aconseguides. Millores assistencials

Estudi de |a resposta a la tetrahidrobiopterina (BH4) en un grup de pacients fenilcetondrics, per tal de poderlos oferir una alterna-
tiva al tractament dietetic classic.

Membres de la linia

Investigadors Jaume Campistol, Belen Pérez Duefias, M? Antonia Vilaseca
Tecnics de Laboratori Jordi Genovés, Montserrat Naudd

5.1.2. Metabolisme energetic mitocondrial | ataxies

Coordinadors linia; Dra. Merce Pineda i Dr. Rafael Artuch

Descripcio

En aquesta linia de recerca hem analitzat els aspectes clinics i bioquimics de les encefalomiopaties mitocondrials durant la in-
fancia degudes a I'alteracid de la fosforilacio oxidativa, aixi com I'efecte del tractament amb diferents terapies: suplements amb
antioxidants (coenzim Q) i acid folinic. Aguesta linia de recerca ha estat possible per col-laboracions estables amb centres de
referéncia dins del context de la xarxa “Mitoespafia” i pel desenvolupament de projectes de recerca financiats i coordinats pel FIS.
Per altra banda, coordinem un assaig clinic multicentric financiat pel FIS que pretén aclarir I'efecte de I'acid folinic en malalts amb



la sindrome de Kearns-Sayre. L'ataxia és un signe neurologic que sovint es pot trobar als pacients pediatrics amb encefalopaties
genético-metaboliques. Hem desenvolupat una linia de recerca per al diagnostic de malalties rares que es presenten amb ataxia
enla infancia (ataxies d'origen mitocondrial, ataxies degudes a deficiencies de Coenzim Q10 i de vitamina E, ataxia telangiectasia,
malaltia de Niemann-Pick tipus C....). Aquesta linia de recerca ha estat possible per una banda, per la nostra participacio en la
“Xarxa espanyola per I'estudi de les ataxies” i, per |'altra, per I'aconseguiment de dos projectes coordinats FIS per a I'estudi de
I'efecte del tractament amb idebenona i riboflavina a I'ataxia de Friedrich.

Objectius estrategics

1. Mutacions DNA mitocondrial i nuclear: defectes de la coenzim Q10; defectes de folato cerebral i malalties mitocondrials.
2. Ataxia de Friedreich: tractament amb idebenona i monitoritzacic.

Fites aconseguides. Millores assistencials

1. Protocol clinic de estudi de malalts amb sospita de malaltia mitocondrial.

2. Posta a punt i avaluacié d'un metode de oxidacid de substrats en limfocits.

3. Seguiment de malalts amb dins d'un protocol dissenyat per optimitzar el diagnostic de la malaltia i la seva evolucic, resposta
als cofactors i organs progressivament afectats.

4. Protocol clinic de estudi de malalts amb ataxia cronica.

Membres de la linia

Investigadors Rafael Artuch, Raquel Montero, Andres Nascimiento, Mar O0'Callaghan, Merce Pineda
Tecnics de Laboratori Jordi Genovés i Montserrat Naudd

5.1.3. Neurometaboliques d'expressid en SNC

Coordinadora linia: Dra. Angels Garcia Cazorla

Descripcio

Des de I'any 2003, hem desenvolupat I'estudi d'aquestes deficiéncies metaboliques donant servei a diversos centres a Espanya i
Portugal. De forma inicial hem enfocat els esforcos a les deficiéncies en el metabolisme de la dopamina i de la serotonina i de la
sintesi de tetrahidrobiopterina com a causa d'encefalopaties epiléptiques i de trastorns del moviment d'origen desconegut durant
I'edat pediatrica. Un dels aspectes més interessants ha estat la possibilitat d'iniciar tractament substitutiu amb els neurotransmis-
sors deficitaris en diversos malalts amb manca de serotonina dopamina. En I'actualitat estem avaluant la seva resposta clinica
i bioquimica. Trobem que aquesta linia de recerca és totalment consolidada (hem aconseguit diagnosticar els primers pacients
amb deficiencia de Tirosina Hidroxilasa a Espanya). Aquest progrés ha estat possible per formar part de les xarxes INERGEN i
REDEMETH, i per la concessio d'una beca per part de la agéncia AGAUR (Generalitat de Catalunya) per la contractacio de personal
dedicat a la recerca de aquestes malalties. Actualment disposem de dos projectes financats pel FIS i realitzem determinacions de
neurotransmissors per practicament tots el centres de Espanya, Portugal, Grécia i gran part d'ltalia.

Objectius estrategics

1. Neurotransmissors (dopamina i serotonina) i pterines: alteracions primaries i secundaries
2. Defectes de folato cerebral: defectes de sintesi i de transport

3. Defectes creatina cerebral

4. Defectes del transport de glucosa



Membres de la linia

Investigadores Angels Garcia-Cazorla, Raguel Montero, Mercedes Serrano, Aida Ormazabal
Tecnics de Laboratori Jordi Genovés, Montserrat Naudd

b.1.4. Distrofies musculars congenites

Coordinadors linia; Dr. Jaume Colomer i Dr. Andrés Nascimento

Descripcio

Aquesta linia es manté activa per la nostra cal-laboracid amb centres nacionals i internacionals i a la nostra participacid a a xarxa
INERGEN. Com a projecte actiu, hem donat comengament als estudis dels defectes de la O-glicasilacié com a causa de diversos
tipus de distrofies musculars i trastorns de la migracio neuronal en I'edat pediatrica (projecte FIS coordinat en xarxa).

Objectius estrategics

Caracteritzacid dels diferents fenotipus dins del concepte de distrofia muscular congénita (DMC):

1. S'esta estudiant I'expressid del col-lagen V (COL V), en el muscle i també en el cultiu de fibroblastos.

2. Les distrofies musculars produides per trastorns de la glicosilacié son igualment objecte d'interés. S'estan identificant pacients
amb fenotipus compatible amb el deficit de “fukutin related protein” (FKRP).

3. S'esta treballant en el reconeixement clinic i identificacid genética de pacients amb deficit de selenoproteina.

Membres de la linia

Investigadors Jaume Colomer, Carme Fons, Andrés Nascimento, Pilar Poo
Técnics de Laboratori Jordi Genovés, Montserrat Naudd

5.1.5. Altres trastorns neurologics

Coordinadors linia: Prof. Jaume Campistol i Dr. Rafael Artuch

Descripcio

Des de fa 3 decades, el nostre grup s'ha dedicat al diagnostic de malalties rares de base genetica, dins les quals n'hi ha més que
les que han estat citades als paragrafs previs. Toti que el grup de malalties és molt ampli (per tant no ens és abastable en la seva
totalitat per les nostres circumstancies), la seva seleccid possibilita I'estudi, més en profunditat, per part d'altres centres de referen-
cia nacional I internacionals que donen a terme processos de recerca traslacional que aportin un millor coneixement d'aquestes
malalties i 'elaboracio de publicacions cientifiques. Dins aquest grup de malalties cal destacar les acidémies organiques, els
defectes en el metabolisme de les purines/pirimidines, mucopolisacaridosis i els defectes del transport de glucosa a través de la
barrera hematoencefalica.

Objectius estrategics

1. Molécules complexes.
2. Defectes de glicosilacio.
3. Altres malalties genetiques (sindrome de Rett).



W 5.2. Biologia molecular dels tumors del desenvolupament

Coordinador; Dr. Jaume Mora

Descripcio

El grup té com a objectiu estudiar la biologia molecular i cel-lular dels tumars del desenvolupament. L'ambit clinic s'ocupa del diag-
nostic molecular dels tumors incloent el desenvolupament de tecnigues de biologia molecular i cel-lular necessaries pel diagnostic,
prondstic i sequiment (malaltia residual minima) dels pacients afectes de tumors del desenvolupament.

Objectius

L'estudi dels tumors del desenvolupament. L'ambit clinic inclou el diagnostic, pronostic i sequiment (malaltia residual minima)
molecular utilitzant totes les tecniques de biologia molecular i cel-lular necessaries.

L'ambit de recerca inclou:
1) l'estudi de la classificacid molecular dels diferents subtipus clinics de neuroblastoma; I'estudi sobre I'origen del neuroblas-
toma; I'estudi de les vies moleculars involucrades en la diferenciacié del neuroblastoma;
2) l'estudi dels factors pro i antiangiogénics durant el desenvolupament normal i tumoral;
3) I'estudi de la biologia molecular de la tumorigénesi de gliomes i nefroblastoma.

L'ambit traslacional inclou:
1) la immunoterapia dels pacients amb neuroblastoma i gliomes;
2) el desenvolupament de nous protocols de tractament basats en la biologia tumoral dels sarcomes.

Membres del grup

Investigadors Ofelia Cruz, Cinzia Lavarino, Solange Miguel, Jaume Mora, Andreu Parareda, Carmen de Torres
Investigadors en formacio  Carla Casala, Idoia Garcia, Estibaliz Lopez, Gemma Mayol, Andrés Morales, Héctor Salvador
Tecniques de Laboratori Patricia Jurado, Eva Rodriguez



Fites aconseguides. Millores assistencials

1. Classificacid molecular del risc de progressid dels neuroblastomes. Estudi prospectiu de validacid del classificador.

2. Protocol de tractament institucional pels gliomes d'alt risc amb irinotecan i Cisplati. Millora de la supervivencia dels pacients
amb gliomes d'alt grau i evita la radioterapia dels pacients amb glioma de baix grau en progressio.

3. Protocol de tractament dels sarcomes en recaiguda amb Gemcitabina i Docetaxel. Perllongaccio del periode de supervivencia
lliure de malaltia dels pacients en recaiguda i dels pacients d'alt risc al debut.

4. Protocol de tractament dels pacients amb sarcoma de Ewing a nivell de I'estat coordinat pel nostre grup.

5. Protocol de tractament dels pacients amb anomalies vascular greus amb Bevacizumab (Avastin) i estudi dels factors pro i
antiangiogenics associats.

6. Protocol de tractament del neuroblastoma d'alt risc amb immunoterapia anti-GD2 en col-laboracié amb el Memorial Sloan-
kettering cancer Center de New York.

7. Protocol de tractament amb vacunes de cél-lules dendritiques per pacients amb recaiguda de glioma d'alt grau, en col-laboracid
amb el grup Europeu.

Projectes meés rellevants

* Classificacio molecular del neuroblastoma mitjancant analisis d’expressio utilitzant la tecnologia de mi-
croarrays. Analisi de gens expressats diferencialment en tumors neuroblastics amb diferent contingut de
ploidia. Es van analitzar per microarrays de expressid del genoma complert una serie de 110 tumors neuroblastics i aixo va
generar una gran base de dades. S'ha identificat un perfil d'expressio que es capac de predir el pronostic dels tumors neuroblas-
tics amb molta precisid. Aquest perfil esta essent validat en una serie independent de casos procedents de diverses institucions.
Si es confirmés la seva capacitat pronostica, es generara un kit d'aplicacio clinica. A més a més, s'esta analitzant la funcid dels
gens que composen aquest perfil en la capacitat de proliferacid i diferenciacid dels neuroblastomes.

* Analisi de I expressid i la funcio del receptor sensor del calci (CaR), PTHrP (parathyroid hormone related
protein) i PTHR1 (receptor de PTH/PTHrP) en tumors del desenvolupament. Implicacio en mecanismes
de diferenciacid i control de proliferacio. Analisi del potencial terapéutic d'aquesta via. CaR és un receptor
amb una funcid clau en la homeostasi del calci i controla 'expressid i secrecid de PTHrP. Hem trobat que CaR i PTHIP s'expressen
en tumors neuroblastics diferenciats i favorables. Hem provat gue s'incrementa |'expressio d'ambdds gens en processos de di-
ferenciacid induida, tant en models in vitro com en els tumors dels pacients, com a resposta a la quimioterapia. Com que CaR
no s'expressa en neuroblastomes indiferenciats, estem analitzant si es troba silenciat per mecanismes genetics i/o epigenétics
en aquests tumors (aCGH, FISH i estat de metilacio del promotor). A més a més, estem generant cél-lules de neuroblastoma
transfectades establement amb CaR per analitzar la seva capacitat sobre control de proliferacid in vitro (assaigs de formacid de
colonies) i in vivo (xenografts en ratolins nu/nu amb cél-lules transfectades amb pGFP o pGFP-CaR). Daltra banda, donat que
PTHIP s'excreta al medi, estem tractant linies cel-lulars de neuroblastoma (que expressin el seu receptor) amb PTHrP. per veure
si aix0 indueix diferenciacio neuronal, glial i/o neuroendocrina.

* Analisi dels factors proangiogénics i antiangiogénics durant el desenvolupament pediatric normal i en
anomalies/tumors vasculars de la infancia. Tractament amb bevacizumab. Pretén avaluar si VEGF (vascular
endothelial growth factor), un factor cabdal per la vasculogénesi i I' angiogénesi (tant normal com tumoral), participa en la
patogenia de les anomalies vasculars de la infancia i si el seu bloqueig amb Bevacizumab (Avastin) té efectes terapéutics en
aguestes patologies. A més a més, s'avaluen els nivells normals dels factors proangiogénics i antiangiogénics durant les dife-
rents edats pediatriques, molts dels qual son desconeguts.

* Assaig fase 2, brac uinic, obert, amb irinotecan i cis-plati en pacients pediatrics afectes de gliomes de mal
pronostic. L'objectiu primari és estudiar I'eficacia d’ Irinotecan combinat amb Cisplati en pacients pediatrics diagnosticats de
gliomes d'alt risc. Aquest grup de neoplasies son les més freqgiients a |'edat pediatrica. La variable principal d' eficacia sera I
index de respostes objectives. Els objectius secundaris sén determinar la duracio de la resposta, el temps fins la progressid i la
supervivencia general. Avaluarem la sequretat d'aquesta combinacio de farmacs. S'investiga les associacions entre la hiperme-
tilacid del promotor de MGMT (06 metilguanina metil-transferasa), la inestabilitat dels microsatel-lits i la resposta al tractament.
Es determina I'eficacia amb I'estudi volumétric i I'estudi metabolic mitjancant PET-metionina per avaluar la resposta.

* Quimioterapia intraarterial amb melfalan pel tractament del retinoblastoma en fase intraocular avanca-
da. Lobjectiu és el salvament d'ulls afectes de retinoblastoma intraocular en fase avancada destinats a I'enucleacid, amb




el maxim percentatge de con-
servacid de I'agudesa visual en
els ulls afectes i la minimitzacio
d'efectes secundaris, tan oftal-
mologics com sistémics, sense
incrementar el risc vital dels
pacients elegits. Consisteix en
I'administracid intraarterial de
melfalan a través de la catete-
ritzacid de l'artéria oftalmica de
I'ull afecte. Secundariament es
pretén tambeé, en col-laboracid
amb I'equip de Nova York, aju-
dar a la consolidacié del tracta-
ment referit com a alternatiu a I'enucleacid en la majoria de casos de retinoblastoma intraocular en fase avancada i estudiar
la possible indicacid futura en altres estadis de retinoblastoma.

* Tractament dels gliomes d'alt grau amb vacunes de cél-lules dendritiques. En col-laboracio amb el Servei
d'Immunologia de I'Hospital Clinic (Dr Yagie, Dr Vilella, Dr Otero) i el Professor Van Gool, Lovaina (Bélgica) en un projecte
europeu multi-institucional pel tractament d'adults i nens afectes de gliomes d'alt grau amb vacunes amb cél-lules dendritiques.
El nostre grup aporta els pacients pediatrics i el del Clinic, els adults (Dr. Graus), tots ells afectes de gliomes d'alt grau (tumors
amb supervivéncia 0% avui dia).

* Analisi genotipic dels tumors de Wilms. El fet que nosaltres disposem de mostres de tumors de Wilms de pacients que
no han rebut quimioterapia abans d'ésser operats (a diferéncia dels altres hospitals europeus) i que cultivem tots els tumors
que s'operen en el nostre centre, ha permés establir una relacié molt activa amb B Royer-Pokora de la Universitat de Dusseldorf,
reconeguda internacionalment per la seva contribucid al coneixement de les mutacions de WT1 i beta-catenina en tumors de
Wilms. Utilitzem un sistema de microdisseccid amb laser (LCM Veritas d'Arcturus), que permet analitzar les mutacions de WT1
i beta-catenina en subgrups cel-lulars concrets d'aguest tumors (molt heterogenis).

Aliances

¢ Drs. Nai-Kong V Cheung, Marc Ladanyi i Timothy Gershon, Memorial Sloan-Kettering Cancer Center, New
York. Han influit notablement en la formaci del coordinador del grup i, com a conseqtiéncia, en la resta de I'equip. Contri-
bueixen en aspectes cientifics i amb la série de tumors neuroblastics del MSKCC, que va ésser analitzada per microarrays de
expressio.

* Dr.Enrique de Alava del Centro de Investigaciones del Cancer, Salamanca. Tenim amb el seu grup una col-laboracio
activa en dos projectes (“Analisi de gens expressats diferencialment en tumors neuroblastics amb diferent contingut de ploidia”
i “Analisi de I' expressid i la funcid del receptor sensor del calci (CaR), PTHrP i PTHR1 en tumors del desenvolupament”) en els
qual ells aporten |'analisi de guanys i perdues de regions cromosomiques mitjancant aCGH (hibridacid genomica comparativa)
i FISH.

* Dra. Brigitte Royer-Pokora, Universitat de Dusseldorf. £s una experta reconeguda en el camp de les mutacions de
WT1 i beta-catenina en tumors de Wilms.

* Prof. Dr. Stefaan Van Gool, Katholieke Universiteit Leuven, Belgium. Es el neuro-oncoleg responsable del progra-
ma de tumors cerebrals a I'Hospital Universitari de Leuven. El protocol que ha generat per tractar pacients ha mostrat eficacia
en adults i nens i li ha permes coordinar un grup europeu per desenvolupar-les en diferents paisos.

* Dr. Guillermo Chantada, Hospital Garrahan, Buenos Aires. Es desenvolupa un programa per establir un consultori
de Genetica del Cancer a I'Hospital Garrahan, tutoritzat des del nostre (A Parareda). D'altra banda, es recullen tumors congelats
a Buenos Aires per contribuir als projectes en curs del nostre laboratori aixi com nosaltres ajudar al de Buenos Aires a establir
els analisis de malaltia residual minima mitjancant PCR en temps real.

* Dr. Joan Seoane, Hospital Vall d'Hebron, Barcelona. Es un expert en biologia dels gliomes. Analitza les vies del TGF-
beta, entre d'altres, en els pacients amb tumors glials.




Projectes financats

* Aislamiento in vivo y estudio genotipico de precursores multipotenciales en tumores neuroblasticos. Ins-
tituto de Salud Carlos Ill. PI041259. Import concedit: 90.275 €. Durada del projecte: des de 2005 fins a 2008. Investigador/a
principal: Jaume Mora Graupera. Membres del grup que hi participen: Cinzia Lavarino, Carmen de Torres, Sandra Acosta, Eva
Rodriguez.

* Ploidia y regulacion de genes localizados en regiones cromosomicas recurrentemente alteradas
como base bioldgica del distinto comportamiento clinico del neuroblastoma. Instituto de Salud Carlos Il
PI070286. Import concedit: 142.175 €. Durada del projecte: des de 2007 fins a 2010. Investigador/a principal: Cinzia
Lavarino. Membres del grup que hi participen: Jaume Mora, Carmen de Torres, Idoia Garcia, Sandra Acosta, Gemma Mayol,
Eva Rodriguez.

* Tratamiento de los tumores vasculares del desarrollo con Bevacizumab. Instituto de Salud Carlos 1. EC07/90139.
Import concedit: 781.660 €. Durada del projecte: des de 2007 fins a 2010. Investigador/a principal: Jaume Mora Graupera.
Membres del grup que hi participen: Carmen de Torres, Estibaliz Lopez, Eva Rodriguez, Ofelia Cruz.

Publicacions

* Cruz 0, Laguna A, Vancells M, Krauel L, Medina M, Mora J. Fibrolamellar hepatocellular carcinoma in an infant and literature
review. J Pediatr Hematol Oncol 2008; 30 (12): 968-71. Factor impacte: 1,278.

* Lavarino C, Garcia |, Mackintosh C, Cheung NK, Domenech G, Rios J, Pérez N, Rodriguez E, De Torres C, Gerald WL, Tuset E,
Acosta A, Beleta H, De Alava E, Mora J. Differential expression of genes mapping to recurrently abnormal chromosomal regions
characterize neuroblastic tumours with distinct ploidy status. BMC Medical Genomics 2008; 1: 36.

* Teixidor P. Guillén A, Cruz O, Costa JM. Meningioma en edad pediatrica: revisién de 10 casos. Neurocirugia (Astur) 2008; 19
(6): 434-9. Factor impacte: 0,297.

Tesis dirigides

Investigador/a membre del grup que I'ha dirigida: Ofelia Cruz Martinez.

Titol del treball: Evaluacion de la pubertad y la funcion gonadal en pacientes pediatricos supervivientes de un cancer infantil.
Data de lectura: 06/09,/2005.

Nom del doctorand: Itziar Martin |bafiez.

Universitat/Centre de Recerca/ Institucio a on s’ha llegit/inscrit: Universitat de Barcelona.

Investigador/a membre del grup que I'ha dirigida: Co-direccid Jaume Mora Graupera i Cinzia Lavarino.

Titol del treball: Avances en la identificacion y la caracterizacion in vitro y molecular de células precursoras en tumores neuro-
blasticos.

Data de lectura: 02/02/2009.

Nom del doctorand: Sandra Acosta Verdugo.

Universitat/Centre de Recerca/ Institucio a on s’ha llegit/inscrit: Universitat de Barcelona.

Investigador/a membre del grup que I'ha dirigida: Cinzia Lavarino.

Titol del treball: Ploidia y regulacion transcripcional de genes localizados en regiones cromosémicas recurrentemente alteradas
como hase hioldgica de las diferencias en comportamiento clinico del neuroblastoma. Avances hacia una taxonomia molecular de
los tumares neurobldsticos.

Data de lectura: Inscrita.

Nom del doctorand: |doia Garcia.

Universitat/Centre de Recerca/ Institucio a on s'ha llegit/inscrit: Universitat de Barcelona.



Comunicacions | congressos

* Acosta, S.; Rodriguez, E.; Lavarino, C.; de Torres, C.; Garcia, |.; Beleta, H.; Mayol, G. and Mora, J. Identification of bipotential
cells in both neuroblastic primary tumors and neuroblastoma bane marrow metastasis. Advances in Neuroblastoma Research
Meeting. Chiba, Japan, May 20-24, 2008.

* Lavarino, C.; Cheung, N-KV.; Garcia, .; de Torres, C.; Domenech, G.; Alaminos, M.; Rios, J.; Gerald, WL; Kushner, B.; LaQuaglia, M.
and Mora, J. Specific gene expression profiles and unique chromosomal abnormalities are associated with regressing tumors
among infants with disseminated neuroblastoma. Advances in Neuroblastoma Research Meeting. Chiba, Japan, May 20-24,
2008.

* lavarino, C.; Garcia, |.; Mackintosh, C.; Cheung, N KV.; Domenech, G.; Rios, J.; Perez, N.; Rodriguez, E.; de Torres, C.; Gerald, WL;
Tuset, E.; Acosta, S.; Beleta, H.; de Alava, E. and Mora, J. Differential Expression of Genes Mapping to Recurrently Abnormal
Chromosomal Regions Provide the Biological Basis of Ploidy in Neuroblastic Tumors. Advances in Neuroblastoma Research
Meeting. Chiba, Japan, May 20-24, 2008.

* Mora, J.; Cruz, 0.; de Torres, C.; Parareda, A.; Lavarino, C.; Rodriguez, E. To treat (with cytotoxics) or not to treat: the major cha-
llenge managing patients with neuroblastic tumors. Advances in Neuroblastoma Research Meeting. Chiba, Japan, May 20-24,
2008.

* Navarro, R.; Laguna, A.; Perez, N.; de Torres, C.; Parareda, A.; Mora, J.; Cruz, 0. De novo INI-1 gene germinal mutation causing
synchronic congenital pineal region and kidney AT/RT. Case report and review of the literature. Thirteenth International Sympo-
sium on Pediatric Neuro-Oncology, June 29-July 2, 2008, Chicago, USA. Neuro Oncol first published on May 29, 2008 as DOI:
10.1215/15228517-2008-024

* Cruz, 0.; Perez, N.; Rodriguez, E.; Medina, M.; Sufiol, M.; Cusi, V.; de Torres, C.; Parareda, A.; Guillen, A.; Garcia, G.; Navarro,
R.; Puy, R.; Costa, JM. and Mora, J. Low grade Astrocytoma in children: single institutional experience in 143 patients. Oral

presentation. Thirteenth International Symposium on Pediatric Neuro-Oncology, June 29-July 2, 2008, Chicago, USA. Neuro
Oncol first published on May 29, 2008 as DOI: 10.1215/15228517-2008-024.

e Cruz, 0.; Sufiol, M.; Rodriguez, E.; Cusi, V.; Medina, M.; Perez, N.; Guillen, A.; Parareda, A.; de Torres, C.; Mora, J. Medullo-
blastomas: clinico-pathologic review of b1 cases and disclosure of unsuspected AT/RT. Thirteenth International Symposium
on Pediatric Neuro-Oncology, June 29-July 2, 2008, Chicago, USA. Neuro Oncol first published on May 29, 2008 as DOI:
10.1215/15228517-2008-024.

* Sufol, M.; Cruz, 0.; Rodriguez, E.; Cusi, V.; Medina, M.; Perez, N.; Guillen, A.; Perez, N.; Mora, J. Medulloblastomas: clinico-
pathologic review of b1 cases and disclosure of unsuspected AT/RT. Eighth Congress of the European Association for Neuro-
Oncology (EANQ), September 11-July 14, 2008, Barcelona.

* Morales, A.; Cruz, 0.; Parareda, A.; De Torres, C.; Lopez, E. and Mora, J. Synovial Sarcoma of children and adolescents treated
with PG protocol. 40th Congress of the International Society of Pediatric Oncology (SIOP). Berlin October 2-6, 2008.

* (hantada, G.; Quintana, Y.; Patel, A.; Ogdon, D.; Rodriguez Galindo, C.; Qaddoumi, I.; Saab, R.; Nirenberg, D.; Figueredo, D.;
Casak, S.; Mora, J.; Antillon, F.; Pedrosa, F.; Unal, E.; Jenkins, J.; Kaste, S.; Willimas, J.; Ribeiro, R. ONCOPEDIA: an interactive
educational web resource on pediatric hematology/oncology. 40th Congress of the International Society of Pediatric Oncology
(SIOP). Berlin October 2-6, 2008.

e Mora, J.; Cruz, 0.; Parareda, A.; de Torres, C.; Guillen*, A.; Navarro®, R.; Garcia®, G. and Costa®, JM. Successful treatment of
childhood astrocytomas with cisplatin and irinotecan. 40th Congress of the International Society of Pediatric Oncology (SIOP).
Berlin October 2-6, 2008.

* Mora, J.; Cruz, 0.; Parareda, A.; de Torres, C. Treatment of pediatric advanced solid tumors with gemcitabine and docetaxel.
40th Congress of the International Society of Pediatric Oncology (SIOP). Berlin October 2-6, 2008.

* Lavarino, C.; Cheung, N KV.; Garcia, |.; de Torres, C.; Domenech, G.; Alaminos, M.; Rios, J.; Gerald, WL.; Kushner, B.; LaQuaglia,
M. and Mora, J. Specific gene expression profiles and unique chromosomal abnormalities are associated with regressing tu-
mors among infants with disseminated neuroblastoma. 40th Congress of the International Society of Pediatric Oncology (SIOP).
Berlin October 2-6, 2008.

* Cruz, 0.; SanRoman, M.; Mora, J.; de Torres, C.; Parareda, A.; Morales, A.; Tuset, E.; Aguilo, F. Treatment of Burkitt's lymphoma
in SIERRA LEONE. 40th Congress of the International Society of Pediatric Oncology (SIOP). Berlin October 2-6, 2008.




26

W 0.3. Malalties infeccioses i resposta inflamatoria
sistemica en pediatria

Coordinadores: Dra. Carmen Mufioz-Almagro i Dra. Claudia Fortuny

Descripcio

El grup de recerca en malalties infeccioses esta orientada cap a I'estudi dels aspectes clinics, moleculars i epidemiologics de
les principals malalties infeccioses pediatriques incloses les malalties prevenibles amb vacunes (com la malaltia pneumococ-
cica, meningococcia o la infeccid por papilomavirus) i les infeccions de transmissid vertical (com VIH-1, hepatitis C). El nostre
interés es centra també en el diagnostic precoc i identificacio de les malalties infeccioses mitjangant metodes moleculars.
El caracter multidisciplinari dels components de Ia linia de recerca promou I'estudi global de les infeccions en els nostres
pacients.

Objectius

Estudi dels aspectes diagnostics, clinics, epidemioldgics i moleculars de les principals malalties infeccioses en la nostra area
geografica.

1. Linia malalties prevenibles amb vacunes. L'objectiu d'aquesta linia és explorar més a fons I'epidemiologia molecular
de les malalties prevenibles per vacunacié. Un dels nostres principals objectius és |la malaltia pneumococcica. Streptococcus
pneumoniae és una causa important de morbiditat i mortalitat en tot el mén, especialment entre els nens petits. Hi ha 91 sero-
tipus diferents i un alt nombre de clons de pneumococ. Aquests serotipus i clons tenen una distribucid geografica i un potencial
invasiu diferents. A l'actualitat es disposa de vacunes conjugades contra un limitat nombre de serotipus. Estem determinant les
tendéncies temporals en la malaltia pneumocaccica invasiva, la seva presentacic clinica, els serotipus i clons de S.pneumoniae
entre la poblacid infantil abans i després de I'aplicacio de vacunes conjugades. També estem portant a terme la vigilancia
d'epidemiologia molecular del virus del papil-loma que com el pneumocac, t€ una alta diversitat genética i les vacunes comer-
cialitzades tan sol estan disponibles per un limitat nombre de genotips.

2. Virus de la immunodeficiéncia humana tipus 1 (VIH-1) en I'edat pediatrica. Aquesta linia de recerca pretén
realitzar un estudi en profunditat dels diversos aspectes de transmissio vertical d'infeccié per VIH-1, incloent dades epidemio-
logiques en el nostre medi, la historia natural del virus, evolucié immunologica, factors prondstics, terapies especifiques i la
seva toxicitat (dislipidémia, toxicitat mitocondrial i 0ssia, la redistribucid de greix corporal, I'homedstasi de |a glucosa...). També
tenim per objecte d'estudi el seguiment a llarg termini dels nens sans que van ser exposats al VIH-1 i a agents antiretrovirals



durant la gestaci6 i el periode neonatal. Pel que fa a virus de I'hepatitis C (VHC), un dels nostres objectius es establir Ia taxa de
transmissid perinatal en el nostre medi, aixi com |a seva historia natural i factors pronostics. Leficacia i sequretat del tractament
combinat en els nostres pacients es un altre punt d'interés.

3. Avaluacio de métodes moleculars per al diagnostic rapid de malalties infeccioses. Estem avaluant métodes
moleculars per a la deteccid d'algunes infeccions en els que els métodes convencionals de microbiologia s'estan convertint
en insuficients per a un diagnostic rapid i precis (com enterovirus, citomegalovirus congenit o infeccio per virus respiratoris).
Tambeé estem estudiant |a relaci entre la carrega viral o bacteriana i altres aspectes clinics, gengtics i immunologics utilitzant
PCR en temps real.

Membres del grup

Coordinadores Dra. Carmen Mufioz Almagro i Dra. Claudia Fortuny

Investigadors Gemma Claret, Cristina Esteva, Victoria Fumadé, Juan José Garcia-Garcia, Amadeu Gené,
Eduardo Gonzalez Bosquet, Susanna Hernandez-Bou, lolanda Jordén, Teresa Juncosa,
Antoni Noguera, Laura Selva, Mireya Urrea

Investigadores en formacié ~ Mariona Fernandez de Sevilla, Eva Gargallo, Silvia Ricart
Tecniques de Laboratori Josefa Teresa Dominguez, Cinta Mir
Col-laboradores Carmen Antolin, Lluisa Cazcarra

Projectes meés rellevants

* Epidemiologia molecular de la infeccion neumococica en poblacion pediatrica. Fundacion Caja de Navarra.
PCPO0033. Import concedit: 281.694 €. Durada del projecte: des d'1 de gener 2007 fins a 31 de desembre 2009. Renova-
ble. Investigador/a principal: Carmen Murioz-Almagro. Membres del grup que hi participen: Mufioz-Almagro Carmen; Esteva,
Cristina; Jordan, lolanda; Garcia-Garcia, Juan José; Selva, Laura; Gené, Amadeu: A 'any 2007 es va iniciar aquest projecte
de vigilancia epidemiologica molecular de I'infeccid pneumococcica en la poblacio pediatrica. Aquest projecte monitoritza en
temps real els clons i serotipus més prevalents en la nostra area geografica, informacié molt (til per avaluar les politiques de
vacunacio al nostre pais.

* Analisis molecular, genotipat i serotipat de Streptococcus pneumoniae causant de la malaltia pneumo-
coccica invasiva. Generalitat de Catalunya. Departament de Salut. Import concedit: 63.979 €. Durada del projecte: gener de
2009 fins a desembre 2009. Investigador/a principal: Carmen Mufoz-Almagro. Membres del grup que hi participen: Mufioz-
Almagro Carmen; Hernandez-Bou, Susanna; Garcia-Garcia, Juan-José; Esteva, Cristina; Selva, Laura; Juncosa, Teresa; Gené,
Amadeu: Estudi multicentric amb la col-laboracié de més de 31 Hospitals de Catalunya amb |'objectiu de congixer els serotips i
clones que estan produint malaltia invasiva pneumococcica en el nostre medi.

e Evaluacion de la efectividad de la vacuna antineumococica conjugada 7-valente en la prevencion de la
enfermedad neumocadcica invasora en niiios menores de 5 aiios. Estudio de casos y controles. Fondo de
Investigaciones Sanitarias. PI1061507. Import concedit: 73.810 €. Durada del projecte: des d’1 de gener 2007 fins a 31 de
desembre 2009. Investigador/a principal: Angela Dominguez. Membres del grup que hi participen: Mufioz-Almagro, Carmen;
Esteva, Cristina; Jorddn, lolanda; Garcia-Garcia, Juan José; Fernandez de Sevilla, Mariona, Selva Laura: aquest projecte es dur
a terme per investigar I'efectivitat de la vacuna antineumocaccica conjugada 7-valent davant la malaltia invasora pels serotipus
vacunals i i també per determinar la distribucio dels serotipus, clons i perfil de resisténcia de S. pneumoniae en les diverses
formes cliniques de malaltia invasora en menors de b anys aixi com en portadors.

* Deteccion de la enfermedad invasiva severa pediatrica por Streptococcus pneumoniae mediante Real-
Time PCR. Criterios de gravedad y relacion con la carga bacteriana en los pacientes ingresados en la
unidad de cuidados intensivos pediatricos. Academia de Ciéncies Mediques de Catalunya i Balears. SCMIMC 2006.
Import concedit: 6.000 €. Durada del projecte: des d'1 de gener 2006 fins a 31 de desembre 2006. Investigador/a principal:
Carmen Murioz-Almagro. Membres del grup que hi participen: Muiioz-Almagro, Carmen; Esteva, Cristina; Jorddn, lolanda; Selva,
Laura: Un dels objetius d'aquest estudi és la verificacio per a la practica clinica de la deteccid pel pneumococ per Real-time
PCR en tant pel diagnostic com pel seguiment de la malaltia pneumococica gracies a la quantificacié de DNA del gen de la
pneumolisina (Pny). Les principals dades a recollir seran en referéncia a la forma de debut de la malaltia (febre, meningisme,




etc), dades personals de cada pacient, principals caracteristiques epidemiologiques, en especial la vacunacio amb la vacuna
conjugada heptavalent antipneumococica., aixi com la evolucid i pronostic de cada cas.

* Red Espaiiola de Estudio de la Epidemiologia clinica y molecular de la enfermedad neumocacica en Espa-
iia. Fondo de Investigaciones Sanitarias. G03/103. Import concedit: 97.739,37 €. Durada del projecte: des d'1 de gener 2003
fins a 31 de desembre 2005. Investigador/a principal: Roman Pallarés. Membres del grup que hi participen: Murioz-Almagro,
Carmen; Garcia-Garcia, Juan Josg; Esteva, Cristina; Jordan, lolanda; Gené, Amadeu; Juncosa, Teresa.

* Desarrollo neuropsicologico, a los 6 aiios de vida, de los niiios expuestos a antirretrovirales. Fondo In-
vestigacion para Sida Espaia (FIPSE). 36613/06. Import concedit: 33.496 €. Durada del projecte: des de 2007 fins a 2009.
Investigador/a principal: Claudia Fortuny Guasch. Membres del grup que hi participen: Fortuny, Claudia; Noguera, Antoni: amb
aquest estudi es preten analitzar el desenvolupament neuropsicologic als 6 anys d'edat i les seves alteracions en un grup de
nens sans nascuts de mares infectades pel virus de la immunodeficiencia adquirida (VIH) i exposats a farmacs antiretrovirals
durant I'embras i el periode neonatal.

e Cuantificacion del ADN mitocondrial y estudio de la cadena respiratoria en lactantes expuestos al VIH y
antiretrovirales. Fondo Investigacion para Sida Espafia (FIPSE). 36612/06. Import concedit: 90.200 €. Durada del projec-
te: des de 2007 fins a 2009. Investigador/a principal:
Claudia Fortuny. Membres del grup que hi participen:
Fortuny, Claudia; Mufoz-Almagro, Carmen; Noguera,
Antoni: es determina el contingut d'ADN mitocondrial
(ADNmt) i es caracteritza la funcid mitocondrial en
cél-lules mononuclears de sang periférica (CMSP) de
lactants sans exposats al VIH i analegs de nucleosids
inhibidors de la transcriptasa inversa (Tls) durant la
gestio i periode neonatal. Es correlaciona els nivells
de ADNmt amb les troballes cliniques i bioquimics de
disfuncié mitocondrial.

* Antigen-specific CD4+ immune responses
against HIV and other antigens, measured by
ELISPOT, in vertically HIV-infected HAART-
treated children after planned treatment in-
terruption, compared with matched healthy
controls. ESPID. Import concedit: 4.706 €. Durada
del projecte: des de gener de 2008 fins a novembre de
2009. Investigador/a principal: Antoni Noguera. Mem-
bres del grup que hi participen: Fortuny, Claudia; No-
guera, Antoni: Estudi transversal dels antigens del VIH-
CD4+ especific de la resposta immune en una serie de
casos de nens infectats verticalmente pel VIH que van
rebre terapia antiretroviral com a primer tractament i
gs van sotmetre a les interrupcions de tractament pre-
vist més endavant.

e Estudio transversal en niiios de entre 18y 24

meses de edad VIH negativos nacidos de madres infectadas de VIH-1 en Europa: estudio europeo promo-
vido por el Comité Colaborador de Toxicidad Mitocondrial en Nifios (MITOC). MITOC Study. /mpart concedit:
24.000 €. Investigador/a principal: Claudia Fortuny. Membres del grup que hi participen: Fortuny, Claudia; Noguera, Antoni: és
una avaluacio clinica transversal realitzada en nens no afectats per VIH que hagin nascut de mares infectades de VIH-1 entre els
18124 mesos abans de l'inici d"aquest estudi, que hagin estat exposats a ARV i sotmesos a un seguiment en cohorts (estudis)
europeus establerts des del naixement, amb objecte d'identificar la prevalenca dels simptomes neurologics no explicats de
retard cognitiu o motor que pogui reflexar una disfuncié mitocondrial.

* Atencion Integral de los pacientes pediatricos infectados por el virus de la inmunodeficiencia humana
(VIH). La Caixa. AS08-1197-0. Import concedit: 21.000 €. Durada del projecte: setembre de 2008 fins a setembre 2009,
Investigador/a principal: Claudia Fortuny. Membres del grup que hi participen: Fortuny, Claudia; Noguera, Antoni: projecte



d'ambit sociosanitari per a I'atencid integral dels pacients pediatrics infectats pel virus de la immunodeficiencia humana i de
les seves families, amb la finalitat que puguin asumir el control de la malaltia i minimitzar I'estigma que aguesta genera.

* A Phase ll, open-label trial to evaluate the safety, tolerability and antiviral activity of TMIC125 in antire-
troviral experienced HIV-1 infected children and adolescents. (TMC125-C213). Tibotec. Pressupost per pacient:
3.675 € + IVA. Durada del projecte: des de novembre 2008. Investigador/a principal: Claudia Fortuny. Membres del grup que
hi participen: Antoni Noguera.
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m 5.4 Malaties en 'edat adulta d'origen fetal

Coordinadora: Dra. Lourdes Ibéafiez

Descripcio

El grup pretén estudiar les bases biologigues de la repercussio que provoguen les anomalies, les malalties i els tractaments dels

nens.

En concret analitzen la relacid entre el retard del creixement i les alteracions endocrinometaboliques, les conseqiéncies

futures de les anomalies diagnosticades prenatalment i la seva prevencid i el trasplantament d'ovari com a métode de preservacio
de la funci ovarica.

Objectius

1. Deteccio precoc de grups de risc

Identificar nous factors genétics i ambientals que predisposin a una abséncia de recuperacid de pes i talla postnatal en nens
amb BPN. Cohort de nadons.

Identificar nous factors genétics i ambientals que predisposin a una recuperacio rapida de pes i/o al desenvolupament de
sobrepés durant els primers 12 mesos de vida. Gens candidats: TNFo, MCR4, entre d'altres. Cohort de nadons.

Detectar alteracions precoces en el desenvolupament psiconeurologic en nens amb BPN i la seva relacid amb el tipus
d'alimentacid rebuda en els primers mesos de vida. Cohort de nadons.

Identificar marcadors precocos de risc cardiovascular i d'inflamacio cronica en pacients d'edat pediatrica i amb antecedents
de BPN [adipoquines: adiponectina total, adiponectina d'alt pes molecular (HMW), visfatina, osteocalcina, TNFo, osteopon-
tina, vaspina, gruix del diametre de carotida] i Ia seva relacid amb el desenvolupament d'adipositat total i visceral. Cohort
d'escolars.

Coneixer la prevalenca de resisténcia a la insulina i sindrome metaholica en pacients amb BPN en edat pediatrica. Cohort
d'escolars.

Coneixer els efectes del tractament amb hormona de creixement sobre els diposits de greix subcutani i visceral en pacients
amb BPN sense recuperacié de pes i talla postnatal. Cohort d'escolars.

2. Prevencid precoc de les alteracions endocrino-metaboliques associades a una recuperacio de pés postna-
tal rapida i excessiva

Instaurar mesures ambientals —fonamentalment alimentaries— per evitar un augment rapid de pes en els primers 4 mesos
de vida. Aquest objectiu inclou la comparacic dels efectes de I'alletament matern i de dues férmules isocaloriques comer-
cials (estandar i enriquida amb proteines) sobre el patrd de creixement postnatal, la composicié corporal [mesurada amb



|a tecnica d'absorciometria de doble energia (DXA) i greix visceral (ecografia i ressonancia magnética)], a resisténcia a la

insulina; homeostasis model assessment), i els marcadors d'inflammaci6 cronica i de risc cardiovascular (adipoquines).

* Instaurar mesures terapeutiques preventives —mitjancant I'administracid de sensibilitzants a la insulina (metformina)— en-
caminades a evitar i/o0 modular les alteracions endocrino-metaboliques associades al creixement recuperador postnatal,
especificament:

— laresisténcia a la insulina, I'excés de greix visceral de distribucio central, i altres alteracions que conformen la sindrome
metabolica, com ara, la hipertensio, i les alteracions del perfil lipidic i de marcadors d'inflamacic cronica, en nens prepu-
berals amb BPN i recuperacid espontania de pes i talla;

— laresisténcia a la insulina, I'excés de greix visceral de distribucio central, i altres alteracions que conformen la sindrome
metabolica, com ara la hipertensid, i les alteracions del perfil lipidic i de marcadors d'inflamacid cronica, en nens prepu-
berals amb BPN i sense recuperacio espontania de pes i talla tractats amb hormona de creixement.
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Ana Riverola, Juan Rod¢, Joan Sabria, Xavier Tarrado, Marta Thig, Anna Torres, Marisa Torres,
Margarita Vancells, Antonio Vela

Investigadors en formacio L. Bosch, Cristina Carrasco, Niria Conde, Giorgia Sebastiani

Tecnigues de Laboratori Judit Cebria, Thais Pentinat
Col-laboradores Marta Diaz Silva, Maria Dolores Gémez-Roig, Erica Moran, Ana Mosquera
Aliances

Lourdes Ibaiiez, Abel Lopez-Bermejo, Marta Diaz, Paula Casano i Maria Victoria Marcos

1.

Universitat de Lovaina (Belgica). Prof. Francis de Zegher. Chair, Department of Woman & Child

Des de 1997: Col-laboracid continuada en projectes de recerca, assaigs clinics, docencia a institucions internacionals, nombro-
ses publicacions conjuntes (n= 84 des del inici de la col-laboracio).

Temes troncals: 1) retard del creixement intrauteri i alteracions endocrino-metaboliques postnatals; 2) hiperandrogenisme; 3)
utilitat dels sensibilitzadors de la insulina en la pubertat adelantada i en la prevencid del hiperandrogenisme ovaric.

. Universitat de Cambridge (Regne Unit). Prof. David B. Dunger, Professor of Paediatrics; Department of Paediatrics; Prof. leuan

Hughes, Head & Professor of Paediatrics; Dr. Ken Ong, Lecturer, Department of Paediatrics, Dr. Clive J Petry, Bioleg, Department
of Paediatrics.

Des de 1999. Col-laboracid continuada en projectes de recerca, assaigs clinics, docéncia a institucions internacionals, nombro-
ses publicacions conjuntes (n= 28 des del inici de la col-laboracic).

Temes troncals: 1) genetica del retard del creixement intrauteri; 2) genética del hiperandrogenisme.

. Institut de Recerca Biomeédica (Barcelona). Prof. Antonio Zorzano.

2007-2008. Col-laboracid puntual en estudis relacionats amb els mecanismes fisiopatologics de la resistencia a la insulina en
edat pediatrica.

. Universitat Rovira i Virgili (Reus, Tarragona). Prf. Liuis Masana; Cap del Departament de Medicina Interna i Catedratic, Dra.

Anna Cabré, Adjunt del Departament de Medicina Interna.

Des de 2007. Col-laboracid en projecte de recerca centrat en el paper fisiopatologic de la retinol binding protein-4 (RBP4)
en la resposta al tractament amb sensibilitzants de la insulina en pacients hiperandrogeniques prepuberals i postpuberals.
Col-laboraqcic establerta mitjantcant CIBERDEM.



b. Universitat Rovira i Virgili (Reus, Tarragona). Prof. Xavier Corretger. Catedratic d'Ingenyeria Electronica.
Des de 2008. Col-laboracié en projecte de protedmica centrat en la resposta al tractament amb sensibilitzants de la insulina en
pacients hiperandrogéniques prepuberals i postpuberals. Col-laboraqcid establerta mitjantcant CIBERDEM.
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Import concedit: 56.144,00 €. Durada del projecte: des de 2007 fins a 2009. Investigador/a principal: Lourdes Ibafiez Toda.
Membres del grup que hi participen: Paula Casano; Justo Callejo; Marta Diaz; Carme Valls; Luis del Rio; Maria Victoria Marcos;
Abel Ldpez-Bermejo, Goya Enriguez: amb aquest projecte es tracta d'estudiar I'eficacia i tolerancia del tractament combinat
amb metformina+flutamida+pioglitazona a dosis baixes sabre les alteracions endocrino-metaboliques, vaculars i de compaosicid
corporal associades a hiperandrogenisme ovaric en dones joves amb hiperandrogenisme ovaric, hiperinsulisme i alteracions
de marcadors de risc cardiovascular; es comparen els efecte del tractament amb metformina+flutamida+pioglitazona amb els
d'un grup de pacients ams similars caracteristiques basals, a les que se’ls administra metformina+flutamida+placebo; també
es comparen els efectes del canvi d'estroprogestagen transdermic a oral i els efectes de la continuacid del tractament amb
flutamida vs I'administracid de placebo.

* Valor diagnostico de los corticoides fetales y el doppler de la circulacion adrenal en el crecimiento intrau-
terino restringido. Instituto Carlos lll. Fondo de Investigacion Sanitaria. PI06/099.7 Import concedit: 86.031,00 €. Durada
del projecte: des de 2006 fins a 2008. Investigador/a principal: Antonio Vela. Membres del grup que hi participen: Marta Diaz;
Carme Valls; Maria Victoria Marcos; Ana Torres; Joan Sabria; Silvia Ferrero, Edda Marimdn; Montserrat Mestre: es determina
el valor diagnostic i pronostic respecte I'aparicio de baix pes per edat gestacional (BPEG) i creixement intrauteri restringit
(CIR) de: index de pulsatilitat (IP), index de resistencia (IR), punta de velocitat maxima (PVM) d'arteria adrenal mitjana (AAM)
mitjancant doppler al tercer trimestre gestacional; cortisolemia materna i cortisol a la sang de vena de cordd umbilical (SCU)
intrapart; activitat de la 11-beta-hidroxiesteroide dehidrogenasa tipus 2 placentaria (11bHSDZ). Valoracid de cortisol postnatal
I antropometria a I'any de vida.

* Influencia del tipo de alimentacion en etapas precoces de la vida sobre el riesgo cardiovascular futuro y
el desarrollo psiconeuroldgico en recién nacidos con retraso de crecimiento intrauterino. Instituto Carlos IIl.
Fondo de Investigacion Sanitaria. PI080443. Import concedit: 164.560,00 €. Durada del projecte: des de 2008 fins a 2010.
Investigador/a principal: Lourdes Ibafiez Toda. Membres del grup que hi participen: Paula Casano; Justo Callejo; Marta Diaz;
Carme Valls; Luis del Rio; Maria Victoria Marcos; Abel Ldpez-Bermejo, Goya Enriguez: |a majoria dels nens amb RCIU presenten
un creixement postnatal compensador que, en cas de ser rapid i excessiu, pot determinar el desenvolupament d'insulino resis-
téncia, adipositat central, augment del greix visceral i de marcadors d'inflamacid, i altres alteracions endocrino-metaboliques
que condicionen un risc més gran per al desenvolupament de diabetis tipus 2 i malaltia cardiovascular en I'edat adulta. El patrg
de recuperacio postnatal pot ser també decissiu en el desenvolupament psiconeurolagic posterior. L'alimentacid als primers
mesos de vida podria ser determinant en el desenvolupament d'aquestes alteracions, a l'interaccionar amb factors genétics
predisponents. Aquestes consideracions fan necessari I'estudi de la influéncia de diferents tipus de formula alimentaria als
primers mesos de vida a fin d'identificar marcadors precocos de risc cardiovascular i alteracions al desenvolupament psiconeu-
rologic associades a pautes alimentaries especifiques per poder incidir precogment amb mesures preventives i aixi disminuir la
morbilitat en la infancia i la morbi-mortalitat a 'edat adulta.

e Efectos endocrino-metabolicos y sobre la adiposidad visceral de la administracion de metformina en ni-
iios prepuberales con bajo peso al nacer para la edad gestacional, recuperacion postnatal espontanea de
peso y talla, y marcadores de riesgo para el sindrome metabaélico. Instituto Carlos Ill. Fondo de Investigacion Sa-
nitaria. EC08/00160. Import concedit: 234.740,00 €. Durada del projecte: des de 2008 fins a 2010. Investigador/a principal:
Lourdes Ibdiiez Toda, Abel Ldpez-Bermejo (multicéntric). Membres del grup que hi participen: Paula Casano; Marta Diaz; Carme




Valls; Luis del Rio; Maria Victoria Marcos; Goya Enriquez; Giorgia Sebastiani; G. Hollenberg; E. Fortea; R. Cortés: amb aquest
estudi es volen identificar pacients prepuberals amb baix pes al néixer (BPN), recuperacid postnatal espontania de pes i talla i
components de sindrome metabdlica; es determinara si el tractament amb metformina durant 24 mesos torna les alteracions
endocrino-metaboliques, millora la composicié corporal —especificament, minva I'excés de greix visceral i el contingut de lipids
intrahepatics (IHLC)—i minva el gruix de la intima carotidia (IMT), també es fa per determinar si les nenes prepuberals amb BPN
i components de sindrome metabdlica tractades amb metformina durant 24 mesos presenten un inici més tarda de la pubertat
comparades amb les no tractades; i per acabar, també es vol determinar I'eficacia i sequretat del tractament perllongat amb
metformina en nens.

* Determinantes moleculares y genéticos del desarrollo de adiposidad visceral y su interaccion con el
crecimiento pre y postnatal en nifios prepuberales. Nutriben. 10° Premio Nutribén de Investigacidn Pedidtrica.
Import concedit: 18.000 €. Durada del projecte: des de 2008 fins a 2009. Investigador/a principal: Abel Ldpez-Bermejo.
Membres del grup que hi participen: Lourdes Ibdrez: |a prevalenca d'obesitat en infants s'ha triplicat en els darrers anys,
el que converteix aquesta malaltia en una de las principals epidemies del nostre segle. L'obesitat abdominal confereix un
risc més gran de sindrome metabolica (obesitat, dislipemia, alteracio de la tolerancia a la glucosa i hipertensid arterial) en
nens i en adults I, conseqiientment, un risc més gran de malaltia cardiovascular. En els darrers anys, el nostre grup i altres
hem descrit nous marcadors mol-leculars i genétics de la sindrome metabolica en pediatria, perd desconeixem, en gran part,
la influgncia d'aguests factors en el grau d'adipositat visceral en la poblacid pediatrica aixi com la seva interaccid amb el
creixement pre i postnatal.

* Determinantes moleculares de la insulino resistencia en la edad pediatrica. FIS. PI07/0404. Import concedit:
200.000 €. Durada del projecte: des de 2007 fins a 2009. Investigador/a principal: Abel Ldpez-Bermejo: estudis recents indi-
quen que alteracions del desenvolupament prenatal i de la distribucio del greix corporal s'associen a I'aterosclerosi en I'adult.
No obstant aixo, la relacié entre factors de risc cardiovascular i el desenvolupament prenatal i 'adipositat corporal en I'edat
pediatrica és poc coneguda. Ja que |'aterosclerosi comenca a gestar-se precocment en la vida de I'individu, es proposa estudiar
la influgncia del creixement prenatal i postnatal precoc, de I'adipositat visceral i de diverses adipocines de recent descripcid en
coneguts marcadors de risc cardiovascular en lactants i infants d'edat escolar.

 Developmental Origins of Adult Health and Disease: An Epigenomic Approach (NutrEPlgenomics). FIS Marie
Curie International Reintegration Grants. MIRG-CT-2007-46542. Durada del projecte: des de 2008 fins a 2009. Investigador/a
principal: Josep Jiménez-Chillardn.

* Origen fetal de la diabetes: Fallo de la celula beta mediado por mecanismos epigeneticos. Ministerio de Cien-
cia e Innovacion. MICINN. Durada del projecte: des de 2009 fins a 2011. Investigador/a principal: Josep Jiménez-Chillardn.

* Retraso del crecimiento intrauterino y catch-up postnatal: Impacto sobre los procesos de memoria y
aprendizaje. Ayudas HSJD proyecto investigacion final Residencia. Durada del projecte: des de octubre 2008 fins a setembre
2008. Investigador/a principal: Josep Jiménez-Chillardn.

* Origen fetal de la diabetes del adulto. Fundacion Salud 2000. Durada del projecte: des de 2008 fins a 2010.
Investigador/a principal: Rubén Diaz: el projecte intenta analitzar el grau de metilacio global en illes CpG, mitjancant “mi-
croarrays” especifics (MM8 CpG plus promoter, Nimblegene), en illots de ratolins RCI i control i en illots de ratolins C#XCJ" y
C®XRCIS. Lobjectiu és identificar les regions genomiques diferencialment metilades en illots dels quatre grups experimentals
descrits previament. D'aquesta comparacio identificarem aquells gens que, potencialment, poden estar regulats mitjancant
mecanismes epigenetics. Per altra banda, modular del fenotipus diabétic mitjancant la suplementacid de la dieta amb agents
donadors de grups metilo.

Publicacions

* Alberich X, Albert A, Bard F, Bris JM, Cabero A, Callejo J, Cancelo MJ, Castelo-Branco C, Castro A, De Pablo JL, Estévez A,
Ferrer-Barriendos J, Forteza A, Garcia Fantini M, Garcia Fernandez A, Gémez JM, Gonzélez de Merlo G, Gris JM, Haya J, Lete |,
Llaneza P, Manubens M, Marti A, Martinez Maestre MA, Martinez-Astorquiza T, Mendoza N, Mira Otal J, Miralles RM, Montoya
L, Nohales F, Olalla M, Palacios S, Parrilla JJ, Pefialosa L, Quereda F, Ribes C, Saavedra JA, Sanchez Borrego R, Vazquez F, Villero
J. Cervantes Study Group. Understanding how personality factors may influence quality of life: development and validation of
the Cervantes Personality Scale. Menopause 2008; 15 (5): 914-8. Factor impacte: 3,672.



* Beardsall K, Vanhaesebrouk S, Ogilvy-Stuart AL, Vanhole C, Palmer CR, van Weissenbruch M, Midgley P. Thompson, M, Thig,
M, Cornette L, Ossueta |, Iglesias I, Theyskens C, de Jong M, Ahluwalia JS, De Zegher F, Dunger DB. Early insulin therapy in
very-low-birth-weight infants. N Engl J Med 2008; 359 (18): 1873-84. Factor impacte: 52,589.

* Burghardt H, Lopez Bermejo A, Baumgarther B, Ibaiez L, Vendrell J, Ricart W, Palacin M, Ferndndez Real JM. The nuclear
receptor coactivator AIB3 is a modulator of HOMA beta-cell function in nondiabetic children. Clin Endocrinol (Oxf) 2008; 69 (5):
130-6. Factor impacte: 3,370.

* Caceres F, Castafion M, Moreno J, Gratacés E, Lerena J, Ribd JM. Hernia diafragmética congénita asociada a secuestro pulmo-
nar, quiste dermoide y duplicacién intestinal. An Pediatr (Barc) 2008; 69 (2): 181-2.

* (allejo J, Hernandez A, Valladares E, Lailla JM. Fallo ovarico prematuro. Ginecol Obstet Clin 2008; 9 (1): 15-24.

* Camprubi M, Balaguer A, Escofet C. Sindrome de neck-tongue, una entidad que se debe recordar. An Pediatr (Barc) 2008; 68
(3): 304-5.

* Ferreres JR, Marcoval J, Vicente A, Medina M, Lailla JM, Gonzalez Ensefiat MA. Donovanosis importada en una adolescente.
Actas Dermosifiliogr 2008; 99 (7): 574-5.

* Fons C, Sempere A, Lopez Sala A, Poo P, Pineda M, Mas A, Artuch R, Campistol J, Arias A, Vilaseca MA, Salomons GS, Ribes
A. Arginine supplementation in four patients with X.linked creatine transporter defect. J Inherit Metab Dis 2008; 31 (6): 724-8.
Factor impacte: 1,668.

* Gonzalez Bosquet E, Esteva C, Mufioz Almagro C, Lailla JM. Comparison of conization and limited excision of the transformation
zone (LETZ) in the treatment of squamous intraepithelial lesions (SIL) of the uterine cervix. Eur J Gynaecol Oncol 2008; 29 (2):
123-5. Factor impacte: 0,587,

* (onzdlez Bosquet E, Esteva C, Mufioz Almagro C, Ferrer P. Pérez M, Lailla JM. Identification of vaccine human papillomavirus
genotypes in squamous intraepithelial lesions (CIN2-3) Gynecol Oncol 2008; 111: 9-12. Factor impacte: 2,614.

* (onzélez Bosquet E, Torres Soto A, Busquets M, Esteva C, Mufioz Aimagro C, Lailla JM. Prognostic factors for the development
of vaginal intraepithelial neoplasia. Eur J Gynaecol Oncol 2008; 29 (1): 43-5. Factor impacte: 0,587.

* (onzélez Bosquet E, Castillo A, Medina M, Sunyol M, Capdevila A, Lailla JM. Stage 1B cervical cancer in a pregnant woman at
25 weeks of gestation. Eur J Gynaecol Oncol 2008; 29 (3): 276-9. Factor impacte: 0,587.

* |banez L, Sudrez L, Lépez-Bermejo A, Diaz M, Valls C, De Zegher F. Early development of visceral fat excess following sponta-
neous catch-up growth in children with low birthweight. J Clin Endocrinol Metab 2008; 93 (3): 925-8. Factor impacte: 5,493.

* |bafez L, Sebastiani G, Diaz M, Lopez Bermejo A, Gémez-Roig MD, De Zegher F. Gender specificity of body adiposity and circu-
lating adiponectin, visfatin, insulin and IGF- at term birth: relation to prenatal growth. J Clin Endocrinol Metab 2008; 93 (7):
2774-8. Factor impacte: 5,493.

* |bafez L, Lopez-Bermejo A, Diaz M, Marcos MV, De Zegher F. Metformin treatment for 4 years to reduce total and visceral fat in
low-birthweight girls with precocious pubarche. J Clin Endocrinol Metab 2008; 93 (b): 1841-5. Factor impacte: 5,493.

* |baez L, Lopez Bermejo A, Diaz M, Enriquez G, Valls
C, De Zegher F. Pioglitazone (7.5 mg/day) added to
flutamide-metformin in women with androgen excess:
additional increments of visfatin and high molecular
weight adiponectin. Clin Endocrinol 2008; 68 (2): 317-
20. Factor impacte: 3,370.

* |béfiez L, Lopez Bermejo A, Callejo J, Torres Soto A, Cabré
S, Dunger D, De Zegher F. Polycystic ovaries in nonobese
adolescents and young women with ovarian androgen
excess: relation to prenatal growth. J Clin Endocrinol
Metab 2008; 93 (1): 196-9. Factor impacte: 5,493.

* |bafiez L, Lépez Bermejo A, De Zegher F. Pubertal adi-
posity after fetal growth restraint: toward a calorie
restriction mimetic approach. Metabolism 2008; 57 (5):
672-5. Factor impacte: 2,647.




* |bafiez L, Lopez Bermejo A, Suarez L, Marcos MV, Diaz M, De Zegher F. Visceral adiposity without averweight in children born
small for gestational age. J Clin Endocrinol Metab 2008; 93 (6): 2079-83. Factor impacte: 5,493.

* Krauel J, Figueras Aloy J, Natal Pujol A, lglesias Platas |, Moro Serrano M, Ferndndez Pérez C, Martin Ancel A. Restriccion
posnatal del crecimiento en recién nacidos espaiioles de muy bajo peso con edad gestacional menor o igual a 32 semanas. An
Pediatr (Barc) 2008; 68 (3): 206-12.

* Krauel L, Tarrado X, Garcia Aparicio L, Lerena J, Sunyol M, Rodd J, Ribd JM. Median raphe cysts of the perineum in children.
Urology 2008; 71 (b): 830-1. Factor impacte: 2,134.

e Krauel L, Parri FJ, Mufioz E, Sancho AM, Gean E, Morales L. Van der woude syndrome and lower lip pits treatment. J Oral Maxi-
llofac Surg 2008; 66 (3): 589-92. Factor impacte: 1,370.

* Ldpez A, De Zegher F, Diaz Silva M, Vicente MP, Valls C, Ibafiez L. Cord serum visfatin at term birth: maternal smoking unmasks
the relation to fetal growth. Clin Endocrinol (0xf) 2008; 68 (1): 77-81. Factor impacte: 3,370.

* Ldpez Bermejo A, Petry CJ, Diaz M, Sebastiani G, De Zegher F, Dunger DB, Ibafez L. The association between the FTO gene
and fat mass in humans develops by the postnatal age of two weeks. J Clin Endocrinol Metab 2008; 93 (4): 1501-5. Factor
impacte: 5,493.

* Lopez Bermejo A, Sitjar C, Cabacas A, Vazquez Ruiz M, Garcia Gonzalez MM, Mora C, Soriano P, Ibafiez L. Prenatal programming
of renal function: the estimated glomerular filtration rate is influenced by size at birth in apparently healthy children. Pediatr
Res 2008; 64 (1): 97-99. Factor impacte: 2,839.

* Martin Ancel A. The Pope and science. Lancet 2008; 371 (9618): 1069-70. Factor impacte: 28,638.

* Martin de Carpi FJ, Vilar P. Prieto G, Garcia Novo MD, Ribes C, Varea V. Safety and efficacy of granulocyte and monocyte ad-
sorption apheresis in paediatric inflammatory bowel disease: a prospective pilot study. J Pediatr Gastroenterol Nutr 2008; 46
(4): 386-91. Factor impacte: 2,102.

 Martin KA, Chang RJ, Ehrmann DA, Ibafiez L, Lobo RA, Rosenfield RL, Shapiro J, Montori VM, Swiglo BA. Evaluation and
treatment of hirsutism in premenopausal women: an endocrine society clinical practice guideline. J Clin Endocrinol Metab
2008; 93 (4): 1105-20. Factor impacte: 5,493.

* Montané E, Ibafez L, Vidal X, Ballarin E, Puig R, Garcia N, Laporte JR. Catalan Group for the Study of Agranulocytosis and
Aplastic Anemia. Epidemiology of aplastic anemia: a prospective multicenter study. Haematol 2008; 93 (4): 518-23. Factor
impacte: 5,516.

e Pernas P, Gémez Lopez L, Moreno J. Lactante con colostasis. Nutrition Update 2008: 5-7/.

* Phillip M, Lebenthal Y, Lebl J, Zuckerman-Levin N, Korpal-Szczyrska M, Marques JS, Steensberg A, Jons K, Kappelgaard
AM, Ibafiez L. European multicentre study in children born small for gestational age with persistent short stature: com-
parison of continuous and discontinuous growth hormone treatment regimens. Horm Res 2008; 71 (1): 52-9. Factor
impacte: 2,015.

* Pino Ramirez RM, Pertierra Cortada A, Iriondo M, Krauel J, Mufioz Aimagro C. Neonatal echovirus 30 infection associated with
severe hepatitis in twin neonates. Pediatr Infect Dis J 2008; 27 (1): 88. Factor impacte: 3,086.

* Poo P. Desarrollo psicomotor. La normalidad y los signos de alerta. Pediatr Integral 2008; 11: 53-5.

* Poo P, Galvin M, Casartelli MJ, Lopez Casas J, Gassié-Subirachs RM, Blanco C, Terricabras L. Toxina botulinica en la paralisis
cerebral infantil. Rev Neurol 2008; 47 (s1): s21-4. Factor impacte: 0,736.

* Puiggrés C, Chicharro ML, Gémez Candela C, Virgili N, Cuerda C, Gomez-Enterria P, Ordénez J, Moreno JM, Penacho MA, Pérez
dela Cruz A, Alvarez J, Luengo LM, Irles JA, Waden-Berghe C, de Luis D, Rodriguez Pozo A, Gande C, Pedron C, Gémez Lopez L,
Canovas B. Grupo NADYA-SENPE. Registro de la nutricién parenteral domiciliaria (NPD) en Espafia del aio 2006 (Grupo NADYA-
SENPE) Nutr Hosp 2008; 23 (1): 6-11.

* Requena A, Herrero J, Landeras J, Navarro E, Neyro JL, Salvador C, Tur R, Callejo J, Checa MA, Farré M, Espinds JJ, Fabregues
F. Grafia-Barcia M. Reproductive Endocrinology Interest Group of the Spanish Society of Fertility. Use of letrozole in assisted
reproduction: a systematic review and meta-analysis. Hum Reprod Update 2008; 14 (6): 571-82. Factor impacte: 7,257.

* Roche-Martinez A, Poo P, Maristany-Cucurella M, Gimenez-Llort A, Camacho JA, Campistol J. Manifestaciones neuroldgicas en
el sindrome hemolitico urémico. Rev Neurol 2008; 47 (4): 191-6. Factor impacte: 0,736.




* Rodd J. Una buena solucion para
un mal caso. Arch Esp Urol 2008;
61(2): 320-2.

* Rodd JS, Caceres FA, Lerena JR,
Rossy E. Bladder augmentation
and artificial sphincter implan-
tation: urodynamic behavior and
effects on continence. J Pediatr
Urol 2008; 4 (1): 8-13.

* Tejedor JC, Moro M, Merino JM,
Gémez Campderd A, Garcia del
Rio M, Jurado A, Diez Delgado FJ,
Omenaca F, Garcia Sicilia J, Ruiz
Contreras J, Martin Ancel A, Roca
J, Boceta R, Garcia Corbeira P,
Maechler G, Boutriau D, Aparicio E, Arnaez J, Barrio F, Cabanillas L, De Ardstegui J, de Torres MJ, Espin J, Esporrdn C, Navarro
ML, Nuiiez Arias I, Osona B, Puente J, Romén J, Sistiaga A, Gonzalez Torné MI, Urrea M. Spanish 102547 Study Group. Im-
munogenicity and reactogenicity of a booster dose of a novel combined Haemophilus influenzae type b-Neisseria meningitidis
serogroup C-tetanus toxoid conjugate vaccine given to toddlers of 13-14 months of age with antibody persistence up to 31
months of age. 8th meeting of EANO (European Assaciation for Neuro-Oncology) Pediatr Infect Dis J 2008; 27 (7): 579-88.
Factor impacte: 3,086.

Tesis dirigides

Investigador/a membre del grup que I'ha dirigida: Lourdes Ibafiez Toda

Titol del treball: Pubarquia precoz idiopatica: relacién con el sindrome metabdlico y con el desarrollo de hiperandrogenismo
ovarico

Data de lectura:18/07/2008

Nom del doctorand: Adriana Jaramillo Villegas

Universitat/Centre de Recerca/ Institucio a on s'ha llegit/inscrit: Universitat de Barcelona

Investigador/a membre del grup que I'ha dirigida: Lourdes Ibafiez Toda / Abel Lopez Bermejo

Titol del treball: Determinantes moleculares y genéticos de la resistencia a la insulina en nifios con antecedente de bajo peso
al nacimiento para |a edad gestacional: Papel del factor de necrosis tumoral alfa, adiponectina e inhibidor del activador tisular del
plasmindgeno

Data de lectura: Inscrita

Nom del doctorand: Paula Casano Sancho

Universitat/Centre de Recerca/ Institucio a on s'ha llegit/inscrit: Universitat de Barcelona

Investigador/a membre del grup que I'ha dirigida: Lourdes Ibafiez Toda

Titol del treball: Influencia del tipo de alimentacion en la época precoz de la vida sobre el riesgo cardiovascular futuro
Data de lectura: Inscrita

Nom del doctorand: Giorgia Sebastiani

Universitat/Centre de Recerca/ Institucio a on s'ha llegit/inscrit: Universitat de Barcelona

Investigador/a membre del grup que I'ha dirigida: Lourdes Ibafiez Toda

Titol del treball: Funcion ovérica y morfologia ovarica en adolescentes: relacién con el peso al nacer y con el indice de masa
corporal actual

Data de lectura: Inscrita

Nom del doctorand: Niria Conde Cuevas

Universitat/Centre de Recerca/ Institucid a on s'ha llegit/inscrit: Universitat de Barcelona



Investigador/a membre del grup que I'ha dirigida: M. Dolores Gémez Roig

Titol del treball: Determinacid dels habits nutricionals materns, composicid corporal materna i marcadors bioquimics (IGFBP-1
| LEPTINA) en el creixement intrauteri restringit

Data de lectura: Inscrita

Nom del doctorand: Silvia Ferrero

Universitat/Centre de Recerca/ Institucié a on s'ha llegit/inscrit: Universitat de Barcelona

Investigador/a membre del grup que I'ha dirigida: M. Dolores Gémez Roig

Titol del treball: Factors de creixement vascular i I'estudi Doppler de les artéries uterines com a predictors i factors pronostics
del Creixement Intrauteri Restringit i 1a Preeclampsia

Data de lectura: Inscrita

Nom del doctorand: Joan Sabria Bach

Universitat/Centre de Recerca/ Institucié a on s'ha llegit/inscrit: Universitat de Barcelona

Investigador/a membre del grup que I'ha dirigida: Lourdes Ibafiez

Titol del treball: Anélisis de la composicion corporal y pardmetros endocrino-metabélicos al nacimiento y a los 12 meses de
vida

Data de lectura: Inscrita

Nom del doctorand: M2 Pilar Gutiérrez

Universitat/Centre de Recerca/ Institucié a on s'ha llegit/inscrit: Universitat de Barcelona

Llicencies i patents

Inventors/res: Lourdes Ibafez; Francis de Zegher

Titol: Composition comprising and androgen receptor blocker and an insulin sensitizing agent and use thereof for treatment of
polycystic ovary syndrome

Nim. de sol-licitud: PCT/BE0Z/00052

Pais de prioritat: USA

Data de prioritat: 17-10-2002

Entitat titular: K.U. Leuven Research & Development, Groot Beijnhof 59, Benedenstraat 59, 3000 Leuven BE

Paisos als quals s’ha estés: USA

Concedida

Comunicacions | congressos

1. Ibafez, L. Early life events emerge in adolescence. Adolescent Endocrinology. Joint Meeting of the Endocrinology & Diabetes
Section and the Pediatrics & Child Health Section. Royal Academy of Medicine, Londres, Regne Unit. 2008.

2. |bédez, L. Polycystic ovary syndrome: The new treatment options. 13th World Congress of Gynecological Endocrinology. Florén-
cia, ltalia. 2008

3. Ibafiez, L. New insights in PCOS. 10th European Congress of Endocrinology. Berlin, Alemania. 2008.

4. Ihéfiez, L. Hirsutism. 48th Meeting of the European Society for Paediatric Endocrinology. Meet the Professor Session. Istanbul,
Turquia. 2008.

b. Ibaez, L. Pubarquia precoz en nifias y sindrome del ovario poliguistico en adolescentes. XX Reunién Anual de la Sociedad
Latinoamericana de Endocrinologia Pediatrica (SLEP). Lima, Perd. 2008.



h.4.1. Retard del creixement intrauteri i alteracions

Coordinadora linia; Lourdes Ibéiez

Descripcio

La restriccio del creixement fetal pot tenir conseqiiéncies irreversibles. Lestudi de les diferents etapes des de la vida intrauterina
fins a I'adolescéncia permetra avancar en la prevencio d'aquesta entitat i en el tractament i prevencio de les complicacions que
se'n derivin.

* Diagnostic prenatal.

* Restriccid del creixement postnatal i prematuritat.

* Influéncia de diferents aportacions nutricionals en la recuperacio del creixement (catch-up) en els nens amb retard de creixement
intrauteri, els prematurs extrems i en models d'experimentacic.

* Repercussions endocrinologiques i del desenvolupament.

Objectius estrategics

* Explorar noves estrategies terapéutiques en entitats pediatriques associades a resistencia a la insulina; utilitzacid de nous
sensibilitzants de la insulina amb accid sobre els mecanismes fisiopatolagics responsables de les alteracions de la composicié
corporal, inflamacid cronica, dislipemia, hiperandrogenisme i alteracions gonadals associades.

* Exploracio de nous marcadors de risc de sindrome metabolica, hiperinsulinisme i malaltia cardiovascular en nens i adolescents
amb baix pés al néixer.

* Estudis de metabolomica en pacients amb hiperinsulinisme/sindrome metabolica, i exploracid de models animals i celul-lars
per esbrinar els mecanismes fisiopatologics del baix pés al néixer, “catch-up” post-natal i hiperinsulinisme resultant.

Projectes més rellevants

* Estudi longitudinal de les repercussions postnatals del baix pes al néixer:
1. Polimorfismes genetics i creixement fetal: efectes sobre el mesura al néixer i sobre els parametres endocrino-metabolics i de
composicid corporal (P105/0012).
2. Retard de creixement intrauteri: Efectes de la recuperacid postnatal espontania de pes i talla sobre la composicid corporal,
el greix visceral i els marcadors de risc cardiovascular.

* Estudi longitudinal dels efectes de la intervencio nutricional sobre els marcadors de risc cardiovascular.
Influéncia del tipus d'alimentacid en etapes precoces de |a vida sobre el risc cardiovascular futur i el desenvolupament psico-
neurologic en nadons amb retard de creixement intrauteri (PI08/0443).

* Marcadors del creixement fetal: Valor diagnostic dels corticoides fetals i Doppler de la circulacid fetal en el creixement
intrauteri restringit (PI06/0031).

* Estratégies preventives en poblacions amb baix pés al néixer i recuperacio postnatal espontania:
1. Pubertat avancada en nenes amb baix pes al néixer i hiperinsulinisme. Mecanismes fisiopatologics determinants de l'inici i
progressic rapida de la pubertat i efectes de I'administracid de metformina d'inici prepuberal.
2. Efectes de I'administracid de metformina sobre parametres endocrino-metabolics i 'adipositat visceral en nens prepuberals
amb baix pes al néixer per a I'edat gestacional, recuperacio postnatal espontania de pes i talla, i marcadors de risc per a la
sindrome metabolica (EC08/00160).

* Pes al néixer i funcio gonadal:
1. Pubertat avancada i pubertat retardada en nens: relacié amb el pes al néixer i amb I'index de masa corporal en el periode
peripuberal.
2. Hiperandrogenisme ovaric i ovaris poliquistics en I'adolescencia: influencia del pes al néixer i de I'index de masa corporal
actual (AFR 08).




e Efectes de la hormona de creixement sobre els factors de risc cardiovascular en nens amb baix pés al
néixer i abséncia de recuperacio postnatal espontania: Estudi pilot dels efectes de I'hormona de creixement sobre
I'adipositat corporal i el greix visceral en nadons amb baix pes al néixer per a |'edat gestacional.

* Tractament del hiperandrogenisme ovaric associat a hiperinsulinisme i factors de risc cardiovascular:
Efectes endocrino-metabolics i sobre la composicid corporal de I'addicid de dosis baixes de pioglitazona al tractament com-
binat amb metformina + flutamida en dones joves amb hiperandrogenisme ovaric, hiperinsulinisme i risc cardiovascular
(P107/90105).

Aliances

* Inici col-laboracid amb la Universitat Rovira i Virgili (Reus, CIBERDEM).
* (ol-laboraci continuada amb: Hospital de Terrassa; Hospital Dr. Josep Trueta (Girona); Universitat de Lovaina (Bélgica); Univer-
sitat de Cambridge (UK).

Membres de la linia

Investigadors Thais Agut, L. Bosch, Sergi Cabré, Paula Casano, Marta Diaz, M.Dolores Gomez, Lourdes Ibéfiez,
Margarita Ibafiez, Isabel Iglesias, Marti Iriondo, Rafael Jiménez, Xavier Krauel, Josep M. Lailla,
Ana Mosquera, Pilar Poo, Giorgia Sebastiani, Carmen Valls, Antonio Vela

h.4.72. Diabetis infantil

Coordinadors linia: Josep Jiménez i Ruben Diaz

Descripcio

La “Hipotesi de I'Origen Fetal de les Malalties de 'Adult” proposa que un ambient intrauteri advers pot afectar el creixement del
fetus mitjancant la introduccid de canvis permanents de |'expressio génica en cél-lules i/o teixits clau. Aquests canvis persisteixen
després del naixement i poden contribuir al desenvolupament de malalties croniques i complexes tipiques de I'adult com ara la
diabetis de tipus 2 o la obesitat. Lobjectiu del nostre laboratori és entendre els mecanismes moleculars que associen la nutricié
durant el desenvolupament intrauteri i el risc de patir malalties cronigues en |"adult, amb especial interes en la diabetis i la obesitat.
Per tal d'entendre els mecanismes moleculars subjacents, al nostre grup hem desenvolupat un model experimental de desnutricid
fetal que recapitula el fenotip metabolic descrit en humans: els ratolins desnodrits in utero tenen baix pes al néixer, i desenvolupen
obesitat, intolerancia a la glucosa i diabetis a partir dels 4 mesos de vida.

Objectius estrategics

1. Estudiar el paper que juguen mecanismes epigenetics en el desenvolupament de diabetis tipus 2 en un model experimental de
retardament del creixement intrauteri.

2. Estudiar el paper dels glucocorticoides en el mecanisme de programacic fetal de la diabetis i la obesitat de |'adult.

3. Estudiar el paper de la subnutricid in utero i postnatal en pautes de memoria i aprenentatge en ratolins joves i ratolins adults.

Fites aconseguides. Millores assistencials

Els resultats de la nostra recerca, assolits al llarg del periode 2005-2008, es poden agrupar en tres grans fites:

1. Generacid d'un model experimental (ratoli) de retardament del creixement intrauteri que recapitula el fenotip descrit en humans.



2. Prevencid de diabetis i obesitat en ratolins RCI mitjancant intervencions nutricionals durant les primeres setmanes de vida.
3. Demostracid de la existencia d'efectes transgeneracionals: participacio potencial de factors epigenétics en la programaci fetal
de la diabetis i I'obesitat.

Projectes més rellevants

* [evelopmental Origins of Adult Health and Disease: An Epigenomic Approach. Unié Europea (Marie Curie, International Reinte-
gration Grants). Des de setembre 2007 fins agost 2009.

* (rigen fetal de la diabetes del adulto: Fallo de la célula-beta mediado por alteraciones epigenéticas. MEC, Ministerio de Educa-
ciény Ciencia. Des de gener 2008 fins a desembre 2010.

* Retraso del cricimiento intrauterino y catch-up postnatal: Impacto sobre los procesos de memoria y aprendizaje. Fundacié Sant
Joan de Déu, Ajuts final de Residencia. Des de setembre 2008 fins agost 2009.

* (rigen fetal de la diabetes del adulto: Fallo de |a célula-heta mediado por alteraciones epigenéticas. Fundacion 2000. Des de
setembre 2008 fins desembre 2008.

Aliances

* Nacionals

Dra. Anna Maria Gémez-Foix. Departament Bioguimica i Biologia Molecular, Universitat de Barcelona. Professora titular.
Tots dos grups estem interessats en entendre les bases moleculars associades a la Sindrome Metabolica. En aquests moments
estem en procés de crear grup comd al centre consorciat de I'Institut Carloslil, CIBERDEM.

Dra. Marcelina Parrizas. Laboratori Obesitat i Diabetis, Hospital Clinic de Barcelona-IDIBAPS. Investigadora Ramdn y
Cajal.

La Dra. Parrizas esta donant recolzament cientific i técnic per a portar T
a terme els projectes epigenetics. :

Dra. Rosa Gasa. Laboratori Obesitat i Diabetis, Hospital Clinic de
BarcelonaDIBAPS. Investigadora Ramdn y Cajal. La Dra. Gasa ens
ha ajudat en el procés de caracteritzacid de la expressid genica en
illots pancreatics.

* [nternacionals

Dr. Torsten Plosch. University Medical Center Groningen; Holan-
da. Investigador. EI Dr. Plosch ens ajudara en la caracteritzacio dels
canvis epigenetics que es produeixen en fetge associats a la desnu-
tricid intrauterina. Alhora, esta interessat en analitzar el metabolisme
lipidic al fetge del nostre model animal.

Dr. Joseph Majzoub. Children’s Hospital Boston, Harvard Medical School; EUA. Professor, Head Division Endocrinology.
El Dr. Majzoub ens ha cedit el ratoli deficient en glucocorticoides necessari per a desenvolupar el projecte 3 que descrivim a
I'apartat A d'aquesta aplicacio. Alhora, ens donara suport cientific per a I'analisi de resultats i desenvolupament dels proyectes
associats a aguest model.

Dr. Jorg Tost. Centre National de Génotypage, Paris, Francia. Team Leader; Epigenetic Core Director. El Dr. Tost portara a
terme la hibridacid i analisi del “microarrays” especifics de metilacid DNA per tal d'entendre els canvis que es produeixen en
I'epigenoma en resposta a desnutricio in utero.

* (ol-laboracions a través de consorcis Europeus - 7& Programa Marc

Titol Projecte: Liver Fat and Babies: Physical Activity in Newborns and Metabolic Programming of NAFLD Acronim: LIBa
Work Program Topic: HEALTH-2009-2.4.5-1: Prevention and treatment of non-alcoholic fatty liver.

Coordinador: Prof. Ronald P Stolk, University Medical Center Groningen; Holanda.

Nombre de participants: 9



Titol Projecte: Developmental Origins of Postnatal Feeding Behavior Through Nutritional. Re-Programming of Brain Function
Acronim: BrainPrObe

Work Program Topic: HEALTH-2009-2.4.3-3

Coordinador: Prof. George P Chrousos, Biomedical Research Foundation of the Academy of Athens; Grécia.
Nombre de participants: 7

Tots dos projectes s'han enviat recentment i la seva avaluacit acaba de comencar.

Membres de la linia

Investigadors Cristina Carrasco, Ruben Diaz, Josep Jiménez, Thais Pentinat, Thais Pentinat
Tecnica de Laboratori Judith Cebria

5.4.3. Estudi de les malformacions congenites i el seu tractament quirdrgic

Coordinadors linia: Prof. Lluis Morales i Dra. Astéria Albert

Descripcio

L'objectiu de la linia és millorar la comprensid, el pla terapéutic i els resultats, a curt i llarg termini, de la patologia quirtirgica
congenita:
La vessant clinica inclou:
* Malformacions craneofacials
* Tractament minimament invasiu
* Anomalies urologiques
* Patologia neonatal:  Estudi clinic i experimental de I'hernia diafragmatica
Estudi experimental de |'enterocolitis necrotitzant

Objectius estrategics

* Posada en marxa de la cirurgia fetal en conill al nou estabulari, amb resultats iguals o millors que els previs.

* Desenvolupar un model de gastrosquisi amb peritonitis reconeixible a la inspeccid simple en el qual es puguin comprovar els
efectes de diferents tractaments prenatals.

* Estudi de les apendicitis al nostre centre.

* Reflux vesicoureteral

Fites aconseguides. Millores assistencials

* Inici de la cirurgia intrauterina a Espanya.

* Nou tractament dels limfangiomes.

* [esenvolupament de la cirugia minimamente invasiva.
* Canvi del timing en el tractament de |a laparosquisi.

Projectes més rellevants

* Tractament intrauteri de I'hernia diafragmatica. Estudi clinic i experimental.
* Tractament de I'ECN. Estudi experimental.



* Modificacions en el tractament del refluxe vesicoureteral.
¢ Microsomia hemifacial.

Membres de la linia

Investigadors Asteria Albert, Rosalia Carrasco, Montserrat Castafion, Rogelio Cruz, Victoria Fusté, L. Garcia,
Javier Lerena, V. Julia, Lluis Morales, Oscar Moreno, Julio Moreno, M.E. Mufioz, Alfons Nadal,
F.J. Parri, Miguel Pera, Jordi Prat, J.M. Ribd, J. Rodd, L. Saura, Xavier Tarrado, M. Vancells.

Col-laboradors Lucas Krauel, M. Olivares

5.4 4. Trasplantament d'ovari

Coordinador linia: Prof. Justo Callejo

Descripcio

La majoria dels limfomes i les leucémies de la infancia i I'adolescéncia i una bona part dels tumors solids tenen cura. Sovint, el
preu que s'ha de pagar per aconseguir aquesta cura és la perdua de la funci6 ovarica, sobretot si es tracta de nenes i adolescents.
Actualment, en el terreny experimental, ja s'ha aconseguit una gestacio en una dona a partir d'un implant de teixit ovaric, prévia-
ment congelat. El més important és trobar una solucid a la problematica que més ens preocupa: el manteniment de la fertilitat de
la pacient oncologica jove.

Objectius estrategics

Manteniment de la fertilitat de la pacient oncologica. Més del 70 % de les dones joves afectes d'un procés oncologic quedaran
lliures de malaltia. Un percentatge important d'aquestes veuran afectada la seva fertilitat com a conseqiiéncia del tractament rebut
(especialment de la quimioterapia). També existeixen altres circumstancies, més excepcionals, que la dona jove pot ser tributaria
d'aquesta técnica.

Fites aconseguides. Millores assistencials

Analisi morfometric del teixit ovaric implantat quan aquest és funcional. Valoracid del dany sobre I'estroma ovaric ocasionat per la
isquemia i el procés de congelacid/descongelacid, i importancia del mateix sobre el fet endocrinologic d'aquest teixit. Importancia
sobre les futures estrategies en el tractament o estimulacio de I'implant ovaric.

Membres de la linia

Investigadors M. Borras, Justo Callejo, S. Gonzalez, M.T. Jauregui, J.M. Lailla, M. Medina, C. Salvador, C. Valls



h.4.5. Medicina fetal: marcadors del benestar fetal

Coordinador linia: Prof. Josep M. Lailla

Descripcio

Considerem necessari aprofundir en I'estudi de I'estat del fetus per poder valorar el seu estat en qualsevol moment de la gestacic.
Disposem de métodes que ens permeten congixer la situacio de benestar, perd quan aquests ens indiquen que el fetus pot estar
en una situacio de risc, no disposem de proves diagnostiques precises que ens quantifiquin 'estat fetal per poder fer un diagnostic
acurat i adequar correctament la conducta obstétrica. Les principals sublinies de recerca son:

* Risc de pérdua del benestar fetal.

* Part preterme. Nadg prematur.

* Retard del creixement fetal.

Objectius estrategics

* Estudi de marcadors en liquid amniotic i sang fetal, per congixer el grau d'afectacid fetal davant d'una situacio de hipoxia.

* Estudi de la vascularitzacid i de la textura pulmonar per congixer el grau de maduracid pulmonar.

* Estudi ecografic de la situacio, i dimensions del coll uteri, per fer prevencic del part preterme.

* Determinacid dels habits nutricionals materns i la seva influéncia en els marcadors tumorals tipus IGFBP i leptina (col-laboracio
amb la Universidad de Navarra).

* Marcadors bioguimics en suero matern tipus VEGF i PLGF, en I'aparicid del creixement fetal restringit.

* Estudis d'indexs Doppler en la hemodinamia materna, placentaria, umbilical i fetal, tant en territori arterial com venos.

* Valor diagnostic de la medicié de volums en ecografia tridimensional mitjangant el programa VOCAL.

* Estudis de mosaicismes genetics en placentes de fetus amb creixement fetal restringit.

Projectes més rellevants

Hemodindmica cardiaca en fetos con CIR.
Expresidn génica placentaria de factores metabdlicos y vasculares.

Membres de la linia

Investigadors Miguel Borras, Sergi Cabré, Silvia Ferrero, M. Dolors Gomez Roig, Eduardo Gonzalez Bosquet,
Agusti Hernandez, Josep M. Lailla, Eva Lopez-Quesada, Edda Marimdn, Irene Mora, Jordi Ponce,
David Rodriguez, Joan Sabria, Anna Torres, Antonio Vela

b.4.6. Estat fisiologics | patologics en el nado i conseqiiencies en el seguiment evolutiu

Coordinadors linia: Dr. Martin Iriondo i Dra. Isabel Iglesias

Descripcio

El potencial genetic i I' entorn fetal poden tenir conseqiiéncies irreversibles en el desenvolupament de I'individu i ser l'origen de
malalties de I'adult. Lestudi dels factors que influeixen en les diferents etapes de la vida: periconcepcional, intrauterina, perinatal
I postnatal permetra avancar en el coneixement dels condicionants que poden interferir en un desenvolupament correcte. Aixi
mateix, el sequiment del I'infant de les intervencions nutritives i de salut fins a I'adolescéncia i I'edat adulta permetra als equips
medics implementar millors tractaments 1 estrategies preventives.



Objectius estrategics

* Incrementar la produccid cientifica
* (btenir més financament

* |ectura de tesis doctorals

* Consolidar la recerca

* Iniciar la nova Unitat de Seguiment

Projectes mes rellevants

* Etiologia de la prematuritat: diafragma de catalogacié i validacio. J. Alvarez.

* |dentificacio de factors de risc per al desenvolupament neurocognitiu i lingdiistic en prematurs de molt baix pes: atencid focalit-
zada i percepcio fongtica al primer any de vida. L. Bosch.

e Estudi bicéntruic (La Fe-HSJD) REOX (Reanimacio de prematurs extrems amb diferents concentracions d'oxigen). M. lzquierdo.
M Thig, M. Iriondo.

* Meso-ovarian vessel cauterization, a new model of IGR. M. Camprubi:in review a Placenta.

* Retard de creixement intrauteri i catch-up postnatal en rates: Impacte sobre la memoria i aprenentatge. M. Camprubi.

* Retard de creixement intrauteri i catch-up postnatal en ratolins: Impacte sobre la memaoria i aprenentatge. C. Carrasco - JJ
Chillarén: ajut post-residencia 2007-2008.

* Estabilitat epigenética en gestacions per tecniques de reproduccio assistida. Col-laboracid amb el Serv. Obstetricia i el Institut
Catala d'Oncologia.

* Vigilancia epidemiologica de la infeccid nosocomial en prematurs (<1500 g). Influéncia d'un programa de millora de qualitat
assistencial. M. Vera, M. Thio.

* Harmnia diafragmatica congenita. Seguiment evolutiu. J. Moreno, A. Pertierra.

Membres de la linia

Investigadors T. Agut, A. Alarcdn, A. Balaguer, C. Boix, L. Bosch, J. Campistol, M. Camprubi, M.E. Cazorla,
R. Celma, M.J. Doménech, C. Fons, M.J. Formiguera, M. Figueras, A. Garcia, M. Ibafiez, I. Iglesias,
M. Iriondo, X. Krauel, A. Martin, J. Moreno, A. Morillo, P. Poo, A. Riverola, A. Sans, M. Thig




W 5.5. Esquizofrenia 1 altres trastorns psicotics

Coordinadora: Dra. Judith Usall

Descripcio

['esquizofrenia afecta aproximadament un 1% de la poblacid i és el trastorn mental que provoca més discapacitat. El nostre grup
es dedica a fer recerca sobre les persones que pateixen malalties mentals greus. El grup esta format per un equip multidisciplinar
(psiquiatria, psicologia, infermeria, treball social, bioguimica, psicopedagogia, matematiques, fisica i estadistica...). L'area d'estudi
és amplia, integrant factors que provenen des de la genomica fins a intervencions psicosocials. El nostre grup forma part del CIBER
de Salut Mental (CIBER-SAM) financat pel Instituto Carlos |1,

Membres del grup

Investigadors Belén Arranz, Gildas Brebion, Alexandrina Foix, Josep M.Haro, Jordi Navarra, Susana Ochoa,
Belén Ramos, Christian Stephan-Otto, Victoria Villalta

Investigadors en formacid  Iris Bafios, Ana Barajas, Aida Farreny, Elena Huerta, Raquel Lopez, Ferran Marsa,
Iria Meléndez, Nuria Parra

Suport estadistic Jaume Aguado, Jordan Bertsch, Raquel Iniesta, Leila Lujan, M2 Victoria Moneta, Bibiana Prat
Col-laborador Antoni Capdevila

Tecnis Adriana Berengueras, Niria Villalmanzo

Aliances

Catalunya

* Generalitat de Catalunya: Estudi DASMAP sobre deteccid i avaluacid de trastorns mentals en atencid primaria de salut, financat
pel Departament de Salut. Col-laboracid en estudi sobre Salut de les persones sense sostre, financat per la Fundacid Bofill,
portat a terme per la Fundacid Sant Joan de Déu i en el que col-labora el Pla de Salut.

* Grup de neurociéncia cognitiva parc cientific (Nuria Sebastian). Col-laboracions a través dels projectes de Jordi Navarra (inves-
tigador del grup).



* Realitzacié de projectes de recerca conjunts en el marc del CIBERSAM: Grup Eduard Vieta i Grup Miquel Bernardo IDIBAPS,
Grup Francesc Artigas CSIC, Grup Victor Perez H Sant Pau, Grup Julio Vallejo H Bellvitge. Estudis sobre suplementacio amb an-
tidepressius en esquizofrénia, en primers episodis psicotics, projecte Genome Wide Scan, estudis sobre trastorn bipolar, entre
d'altres.

e |MIM (Grup de Recerca en Serveis Sanitaris, Jordi Alonso): Col-laboracid en diferents projectes europeus (EPREMED, nou pro-
jecte SANCO) i banc d'instruments.

* Fundacié Seny. Projecte validacid escales cliniques i de funcionament.

Espanya

* Col-laboracions amb els grups del CIBER en Salut Mental. Especialment grups Josep Luis Ayuso (UAM), Ana Gonzalez Pinto (H
Santiago Apostol Vitoria), Julio Sanjuan (Univ Valencia). Estudis en primers episodis psicotics, genética, projecte Genome Wide
Scan, estudis sobre trastorn bipolar, entre d'altres.

* Banc de teixits neurologics en malalties mentals en xarxa conjuntament amb el Dr. Javier Meana (U Pis Basc) i Dr. Angel Pazos
(U Cantabria). El banc esta financat pel CIBERSAM.

Europa

* Institut de Psiquiatria: Col-laboracio amb la Dra. Tamara Russell en I'estudi de cognici6 social. Es investigadora del projecte.

* (rganitzacion Mundial de la Salut (Dr. Somnath Chatterji): Projectes World Mental Health Survey i projecte ACHILLES. EI Dr
Somanth és el coordinador per la OMS del projecte WMH surveys, en el qual el nostre grup és el responsable a Espanya.

* Institut Carlo Besta Milan (Dra. Matilde Leonardi): Projecte Courage de la CE. Matilde Leonardi és la coordinadora del projecte
eurpeu.

* MGEN (Insitutici6 educativa i de recerca Francesa, Dra. Vivianne Kovess): SCHOOL_CHILDREN. Projecte de recerca financat per
la Unid Europea sobre salud mental en les escoles.

Resta del mén

e Universitat de Harvard: Professor Ron Kessler. Projecte World Mental Health Survey. Explotacid | publicacid dades World Men-
tal Health Surveys.

e Universitat de Harvard: Dra. Judith Viren, protedmica quantitativa realitzada amb mostres del banc de cervells. Intercanvi
professionals.

Projectes financats

* European Policy Information Research for Mental Disorders EPREMED. Comissio Europea. 20044123-EPRE-
MED. IP: Josep M. Haro.

* Red de enfermedades mentales: trastornos afectivos y psicoticos (REM-TAP). ISCIIl. RD06/0011/0013. IP:
Josep M. Haro. Membres del grup que hi participen: Judith Usall, Susana Ochoa, Victoria Villalta, Alexandrina Foix.

e Estudio del consumo de drogas de abuso en personas con un primer episodio psicotico. Caja Navarra. 11375.
IP: Susana Ochoa. Membres del grup que hi participen: Judith Usall, Josep Maria Haro, Alexandrina Foix, Victoria Villalta.

* CIBER-Salud Mental (CIBERSAM). ISCII. RDO6,/0011/0013n. IP: Josep M. Haro. Membres del grup que hi participen:
Judith Usall, Susana Ochoa, Victoria Villalta, Alexandrina Foix, Ana Barajas, Iris Bafio, Elena Huertas, Aida Farreny, Ferran
Marsa, Nuria Parra, Iria Meléndez, Christian Stephanotto, Belen Ramos, Belen Arranz, Mercedes Roca, Raquel Iniesta, Maria
Victoria Moneta, Gildas Brebion.

* Trancriptional control of dendritic arbors morphology in pathegeny and therapy of neuropsychiatric disea-
ses. Comissid Europea. MIRG-CT-2007-209064. IP: Belen Ramos.

e Efectos de la intervencion en resolucion de problemas y flexibilidad cognitiva sobre el ajuste social de
enfermos con equizofrenia. ISCIII. PI07/90476. IP: Susana Ochoa. Membres del grup que hi participen: Judith Usall.

* Diferencias de género en las bases neuroanatomicas y funcionales de la cognicion social en la psicosis no
afectiva. ISCIII. IP: Josep Maria Haro. Membres del grup que hi participen: Christian Stephan-Otto.

* Ensayo doble ciego controlado con placebo de la eficacia de reboxetina y citalopram como tratamiento
coadyuvante de los antipsicdticos de segunda generacion en el tratamiento de los sintomas negativos de
la esquizofrenia. ISCIIl. EC07/90093. IP: Judith Usall.



e COURAGE in Europe - COlaborative Research on AGEing in Europe. Comissié Europea. CP Collaborative Project
223071. IP: Josep Maria Haro.

* Control transcripcional de la morfologia de los arboles dendriticos en la patogenia y terapia de enferme-
dades neuropsiquiatricas. MICINN BFU2008-01103/BFI. IP: Belen Ramos.

Publicacions

* Alonso J, Buron A, Bruffaerts R, He Y, Posada Villa J, Lepine JP. Angermeyer MC, Levinson D, De Girolamo G, Tachimori H,
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5.5.1. Subtipus clinics

Coordinador linia: Susana Ochoa

Descripcio

Avaluar els diferents subtipus clinics que presenten les persones amb un trastorn mental greu ens permetra identificar de manera
més adequada les necessitats de tractament en cada un dels casos. La linea té com a objectiu avaluar diferents aspectes clinics,
socials i neuropsicologics, entre d'altres, de les persones que comencen amb els primers episodis de trastorn mental greu. D'altra
banda, per tal de poder realitzar bones avaluacions en aguests ambits també es necessita poder disposar d'instruments de mesura
adequats.



Objectius estrategics

Els objectius de la linea serien:

* [eterminar les variables de funcionament clinic, social o neuropsicologiques que meés incideixen en una pitjor evolucid del
trastorn amb la intencio de poder prevenir el deteriorament.

* Estudiar les diferéncies cliniques, socials i neuropsicologiques dels diferents trastorns mentals greus.

* [eterminar els aspectes genetics i biologics implicats en els diferents subtipus clinics.

* Disposar d'uns instruments de mesura adequats per a I'avaluacid de les persones amb un trastorn mental greu.

Fites aconseguides. Millores assistencials

I'estudi de les persones amb un primer episodi psicotic

ens proporcionara informacié sobre els aspectes clinics,

socials i neuropsicologics d'aguestes persones; i sobre

quines son les estratégies per intervenir amb la inten-

cio de realitzar intervencions més precoces per millorar

'adaptacid | integracio d'aquestes a la comunitat.

Estudis previs realitzats en aquesta linea han determi-

nat les necessitats més prevalents en persones amb "
esquizofrénia, la carrega familiar dels cuidadors i el

subtipus clinics més presents en aquesta patologia.

Aquesta informacid ha resultat de gran interes per a la
planificacio de serveis i la millora de les intervencions :“,
terapeutiques.

D'altra banda, en aguesta linea també s'estan realitzant estudis sobre validacions de gilestionaris que resulten de gran necessitat
per poder avaluar correctament a les persones que pateixen un trastorn mental sever.

Projectes més rellevants

* Diferencias de género en personas con esquizofrenia con un primer episodio psicotico. Fondo de Investi-
gacion Sanitaria.(P1051115). IP: Susana Ochoa.
L'estudi consisteix en avaluar les diferencies de genere en persones amb un primer episodi psicotic en relacid al funcionament clinic,
neuropsicologic i social, ajust premorbid, signes neurologics menors i antecedents familiars, entre d'altres variables. Es realitza un
seguiment a un any per confirmacid de diagnostic i diferenciar entre les persones amb esquizofrénia i altres trastorns psicotics.

* Validacion de un cuestionario de requisitos de autocuidado para pacientes con trastornos mentales seve-
ros segin el modelo de enfermeria de Dorothea Orem. FIS (05/08). IP: J.F. Roldan.
L'objectiu és validar un giiestionari d'autocura en persones amb un trastorn mental sever tenint en compte el model d'infermeria
de Dorothea Orem.

* Estudio del consumo de drogas de abuso en personas con un primer episodio psicatico. Caja Navarra
2007. IP: Susana Ochoa.
Es valora el consum de toxics en persones amb un primer episodi psicotic en relacid a un grup de persones controls. Es comparara el
funcionament dels consumidors respecte a no consumidors en aspectes clinics, socials i neuropsicologics i 'evolucid al llarg d'un any.

* Diferencias de género en las bases neuroanatomicas y funcionales de la cognicion social en la psicosis no
afectiva. FIS (P1070401). IP: Josep M. Haro.
L'estudi consisteix en avaluar les diferéncies de génere en la cognicid social de persones amb un primer episodi psicotic no
afectiu a partir de proves de reconeixement d’'emocions en cares mitjancant tecniques de neuroimatge funcional.

* Interaccion genotipo-fenotipo y ambiente. Aplicacion a un modelo predictivo en primeros episodios psico-
ticos (P108/1053). IP: Judith Usall. Projecte coordinat CIBERSAM.
L'objectiu és valorar a les persones amb un primer episodi psicotic en relacio al funcionament clinic i neuropsicolagic, aixi com
proves de neuroimatge estructural, analisi genétic i proves de farmacovigilancia. Es tracta d'un estudi coordinat amb altres 16
grups del CIBERSAM.




 Adaptacion y validacion de la version espaiiola del cuestionario de habilidades comunicativas (CSQ) en
personas con esquizofrenia. FIS. Tecnologias Sanitarias (P107/90520) IP: E. Casas.
Es tracta d'adaptar i validar un qliestionari d'habilitats socials per a persones amb esquizofrénia que permetra mesurar aguest
concepte tant a nivell de recerca com de treball assistencial.

* Validacion clinica de la escala CANFOR (Camberwell Assessment of Need-Forensic version) para la eva-
luacion de necesidades de personas con trastorno mental en el ambito penitenciario. FIS. Tecnologias
Sanitarias. IP: G. Escuder.

L'objectiu és adaptar i validar I'escala CANFOR de necessitats en |'ambit penitenciari amb la intencid de poder utilitzar aquesta
Per a properes recerques i per a I'avaluacid assistencial de persones amb un trastorn mental que estiguin ingressades en cen-
tres penitenciaris.

 Adaptacion y validacion de la version espaiiola abreviada de la entrevista IRAQOS para la evaluacion retros-
pectiva de la fase prodémica en pacientes con esquizofrenia. FIS. Tecnologias Sanitarias (P108,/90804).
IP: Judith Usall.
L'estudi consisteix en adaptar i validar la versio breu de I'escala IRAOS perqué permeti avaluar el funcionament en la fase
prodromica de les persones amb esquizofrenia.

 Adaptacion y validacion de la escala de autopercepcion de estigma social “Link’s Perceived Devaluation
and discrimination Scale” FIS. Tecnologias Sanitarias (P108/) IP: F. Martinez.
L'objectiu de I'estudi és adaptar i validar I'escala d"autopercepcid de I'estigma social creada per Link en persones amb esqui-
zofrénia, amb la intencid de poder valorar aquest constructe de cara a realitzar futures recerques i a millorar la rehabilitacic i
integracid d'aquestes persones.

Aliances

S'estableixen col-laboracions amb altres membres del CIBERSAM per a diferents projectes tant de primers episodis com de valida-
ci6 d'escales d"avaluacio.

Membres de la linia

Investigadors Belen Arranz, Francisca Asensio, Emma Casas, Montserrat Dolz, Gemma Escuder,
Alexandrina Foix, Josep Maria Haro, Marcia Irazabal, Francisco Martinez, Susana Ochoa,
Juan Roldan, Judith Usall, Victoria Villalta

Investigadors en formacié  Iris Bafio, Ana Barajas, Elena Huertas, Iria Meléndez, Ferran Marsa

Col-laboradors Susana Araya, Marta Coromina, Maria Jose Escandell, Mercedes Garcia, Mar Garcia,
Luis Gomollon, Manuela Menarquez, Jose Ramon Martin, Eva Morcillo, Marta Pardo,
Marc Planella, Trinidad Pélaez, Marta Puig, Maria Jose Ramos, Sonia Saez, Bernardo Sanchez,
Sarabel Solis, Vicens Tort, Ana Torres, Enric Vicens, Sonia Vilamala

5.5.2. Genomica I proteomica

Coordinadora linia; Belén Ramos

Descripcio

Aqguesta linia de recerca esta adrecada a entendre els mecanismes transcripcionals alterats en trastorns psiquiatrics que porten
arbres dendritics defectuosos, i que podrien ser revertits amb farmacs psicotropics. El factor de transcripcio Sp4, essencial en el
desenvolupament dendritic, constitueix el nostre primer regulador transcripcional que pugui estar alterat.




Objectius estrategics

a.

Cerca de mecanismes moleculars alterats en mostres postmortem de cervells de pacients amb esquizofrénia o trastorns afec-
tius: Protedmica quantitativa i “microarrays” d'expressio genica.

Alterats en pacients neuropsiquiatrics i per tractaments in vitro amb farmacs psicotrops.

Estudi dels mecanismes que controlen I'estabilitat proteica del factor de transcripcid Sp4 i altres factors en pacients neuropsi-
quiatrics, aixi com la seva regulacio per tractaments amb |ti.

Estudi de la regulacid transcripcional de gens alterats en pacients neuropsiquiatrics.

Fites aconseguides. Millores assistencials

No s'aplica en casos de recerca basica i en estadis tan primerencs com és el cas d'aquesta linia.

Projectes més rellevants

Control transcripcional de la morfologia de los arboles dendriticos en la patogenia y terapia de enfermeda-
des neuropsiquiatricas

Entitat financadora: Ministerio de Ciencia e Innovacion

Durada del projecte: Des de 2009 fins 2011

Investigador/a principal: Belen Ramos

Trancriptional control of dendritic arbors morphology in pathogeny and therapy of neuropsychiatric disea-
ses

Entitat financadora: Union Europea. Marie Curie Intrnational Reintegration Grant

Durada del projecte: Des de 2007 fins 2011

Investigador/a principal: Belen Ramos

Ambdds projectes tracten la mateixa hipétesi i és en la que es recolza I'inici de la linia de recerca.

Aliances

Mercedes Roca, MD.Brain Tissue Bank-Sant Joan de Déu. Serveis de Salut Mental Sant Joan de Déu (Barcelona, Spain).
Col-laboracid des de 2007 en projectes de recerca. ema: Analisi clinic i molecular de donants amb esquizofrénia.

Judit Villen, PhD and Steve Gygi, PhD. Department of Cellular Biology.Harvard Medical School (Boston, EEUU). Col-laboracid
des de 2005 en projectes de recerca. Tema: Estudis proteomics del factor de transcripcio Sp4 i analisi globals del proteoma de
teixit patologic.

Grace Gill, PhD. Department of Anatomy and Cellular Biology.Tufts School of Medicine (Boston, USA). Col-laboracid des de 2003
en projectes de recerca. Tema: Estudi de la funcid bioldgica i transcripcional del factor de transcripcio Sp4 en sistema nervids
de mamifers.

Marta Camprubi, MD. Departamento de Neonatos. Hospital Sant Joan de Déu (Barcelona, Espafia). Col-laboracit des de 2007
en projectes de recerca. Tema: Analisi molecular en hipocamp i cerebel en un model animal de retras del creixement intrauteri.

Isidre Ferrer, MD, PhD. Institut de Neuropatologia. Servei Anatomia Patoldgica IDIBELL-Hospital Universitari de Bellvitge. Depar-
tament de Patologia i Terapéutica Experimental. Universitat de Barcelona (Barcelona, Espafia). Col-laboracid des de 2007 en
projectes de recerca. Tema: Analisi molecular de cervells d'individus sans 0 amb malaltia d'Alzheimer.

* Javier Meana, PhD. Departamento de Farmacologia. Facultad de Medicina. Universidad del Pais Vasco (Bilbao, Espaia).

Col-laboracid puntual al 2008 i 2009 en projectes de recerca. Tema: Analisi molecular de cervells d'individus amb trastorns
afectius.



Membres de la linia

Investigadores Belén Ramos, Mercedes Roca, Judit Villen (Harvard Medical School, Boston, EEUU)
Investigadora en formacid  Raquel Pinacho Garcia

Técnica de Laboratori Nuria Villalmanzo Francisco

Col-laboradors Josep Maria Haro, Susana Ochoa

5.5.3. Processos de percepcio i atencid

Coordinador linia: Jordi Navarra

Descripcio

Aquesta linia d'investigacid té per objectiu descriure determinats processos perceptius i atencionals normals i disfuncionals (per
ex., en I'esquizofrénia). En concret, s'estudien quin son els mecanismes cerebrals que ens permeten (1) reduir I'asincronia entre
informacio sensorial (visual i auditiva, per ex.) sobre un determinat esdeveniment, (2) codificar informacid sensorial de forma
integrada o independent, (3) seleccionar una llengua o una segons el context i (4) coordinar informacid sensorial i motriu durant
I'execucid d'un moviment.

Objectius estrategics

1. Descriure les bases cognitives i neurofisiologiques de |'adaptacio a |'asincronia entre senyals de diferents modalitats sensorials.
2. Investigar la els mecanismes de filtre i integracio d'informacid sensorial en I'esquizofrénia.

3. Descriure el paper de la percepcio de cares en la seleccid i inhibicid de llengiies en bilingies.

4. Estudiar el rol del la integracié d'informacid sensoriomotriu durant I'execucio de moviments en la fenilcetondria.

Fites aconseguides. Millores assistencials

Des d'un punt de vista basic, els estudis relacionats (o derivats directament) d'aquesta linia d'investigacio produeixen coneixement
sobre la naturalesa dels mecanismes que guien determinades funcions perceptives i atencionals, tal i com es pot veure en deter-
minades publicacions tant en revistes especialitzades (com Journal of Experimental Psychology, Cognition o Experimental Brain
Research) o d'interes general (com Science i Current Biology). Des d'un punt de vista assistencial, certs aspectes d'aquesta linia
ajuden a augmentar el que sabem sobre determinades patologies, tot millorant els seus possibles criteris diagnostics.

Aliances

* Charles Spence. Crossmodal Research Laboratory, University of Oxford.

* Massimilano Zampini. Universitd degli studi di Trento, ltaly. Multisensory integration.

« Angel Correa y Daniel Sanabria. Universidad de Granada, Spain. Attention and perception.

* Salvador Soto-Faraco y Nuria Sebastian Gallés. ICREA, Universitat Pompeu Fabra. Multisensory integration and attention.

Membres de la linia

Investigador en formacié Jordi Navarra, Ignacio Velasco Marugan
Técnica de Laboratori Mireia Balsells Mondéjar

Col-laboradors/es Charles Spence (University of Oxford), ltziar Alonso (Hospital Sant Joan de Déu), Jaume Campistol
(Hospital Sant Joan de Déu), Salvador Soto Faraco (ICREA, Universitat Pompeu Fabra),
Niria Sebastian Gallés (Universitat Pompeu Fabra)



b.5.4. Epidemiologia

Coordinador linia: Josep M. Haro

Descripcio

L'interes de la linia de recerca consisteix en determinar I'impacte (prevalenca i discapacitat) de les malalties mentals en la poblacid
general i 'atencid sanitaria que reben les persones que els pateixen. Els estudis epidemioldgics son necessaris per la planificacio
i la gestio dels recursos, aixi com per avaluar I'existéncia i Iimpacte de factors associats a patir un trastorn mental. Els diferents
projectes de la linea van enfocats tant a poblacit adulta com infanto-juvenil, aixi com de |a tercera edat.

Objectius estrategics

Els objectius de la linea serien:

* [eterminar la prevalenca poblacional de les malalties mentals en poblacid adulta i infanto-juvenil.

* Estudiar les caracteristiques sociodemografiques i els factors de risc associades a les malalties mentals.
e Analitzar com els serveis sanitaris atenen les persones amb problemes de salut mental.

e (oneixer I'impacte dels problemes de salut mental en la qualitat de vida i la discapacitat.

e Analitzar la relacio entre envelliment i malalties neuropsiquiatriques.

Fites aconseguides. Millores assistencials

Els estudis epidemiologics realitzats han proporcionat informacic (til per la planificacio sobre la prevalenca de les malalties
mentals a Catalunya, Espanya i Europa, éssent comparades amb altres paisos en el marc d'un estudi multinacional de la OMS.
La informacid obtinguda permet valorar les necessitats assistencials, cobertes o no, de les persones que pateixen un trastorn
mental. S'ha pogut analitzar especificament I'adequacid dels tractaments que reben les persones. Els proxims estudis pretenen
obtenir resultats similars en poblacions on encara es disposa de menys informacié com sn les persones de la tercera edat i el
nens i adolescents.

Projectes més rellevants

* European Policy Information Research for Mental Disorders (EPREMED- ESeMED). IP: Josep M. Haro.
Estudi epidemiologic coordinat amb altres paisos europeus per a determinar la prevalenca de les malalties mentals en els
diferents paisos participants. L'objectiu de I'estudi era relacionar la prevalenca amb I'Us de serveis i I'adequacit d'aquests a les
necessitats de les persones avaluades.

* Evaluacion de las diferencias en la utilizacion de servicios de salud mental en funcion del género. FIS.
Tecnologias Sanitarias (P106/90233). IP: Judith Usall.
L'objectiu de I'estudi consisteix en avaluar les diferéncies de genere en la utilitzacié de serveis de les persones ateses en tots
els serveis ambulatoris i d'ingrés de la xarxa de SJO-SSM a través de la historia clinica informatitzada. S'obté informacid sobre
les diferencies de génere per diagnostic.

* Colaborative Research on AGEing in Europe Collaborative project (COURAGE). (223071). IP: Josep M. Haro.
L'estudi consisteix en el-laborar eines que mesurin la salut, la qualitat de vida i el benestar en poblacions envellides i analitzar
les conseqiiencies de I'envelliment. Es tracta d'un estudi coordinat amb cinc paisos de la UE.

* School-children. Comissié Europea. IP: Josep M. Haro.
L'objectiu de I'estudi és determinar la prevalenca de les malalties mentals en el medi infant-juvenil. Es realitza de manera coor-
dinada amb altres paisos de la UE.



Aliances

* (rganitzacid Mundial de la Salut, Ginebra

* Institut municipal d'Investigacié Medica, Barcelona
* Universitat de Harvard, Boston, USA

* Universidad Auténoma de Madrid

* Fondazione IRCCS Istituto Neurologico “Carlo Besta”

Membres de la linia

Investigador Josep Maria Haro
Investigadora en formacid ~ Nuria Parra

h.5.5. Intervencions en salut mental

Coordinadora linia: Judith Usall

Descripcio

Els tractaments farmacologics i psicologics actuals no sén efectius en totes les persones que pateixen esquizofrénia. El grup rea-
litza assajos clinics sobre el tractament de la esquizofrénia, de forma independent de la industria farmaceutica: Se n'han portat a
terme 4 i la linea es manté amb I" inici d'un projecte multicéntric coordinat pel grup i financat dins |a convocatoria de “Investigacion
clinica independiente” del Instituto de Salud Carlos IIl. També s'han realitzat estudis que avaluen tractaments psicologics.



Objectius estrategics

Iniciar nous projectes que permetin desenvolupar i avaluar nous tractaments tant farmacologics com psicosacials.

Fites aconseguides. Millores assistencials

Si trobem que hi ha farmacs o intervencions psicosocials eficaces, podem millorar I'assisténcia de pacients amb esquizofrénia.

Projectes més rellevants

* Estudio doble ciego y controlado con placebo de la eficacia, seguridad y tolerancia del raloxifeno como
tratamiento coadyuvante de los sintomas negativos de la esquizofrenia en mujeres postmenopausicas.
Stanley Foundation.

Aquest assaig ens pot ajudar a entendre millor I'efecte dels estrogens en I'evolucid i tractament de les dones amb esquizofrénia.

* Ensayo doble ciego controlado con placebo de la eficacia de reboxetina y citalopram como tratamiento
coadyuvante de los antipsicdticos de segunda generacion en el tratamiento de los sintomas negativos de
la esquizofrenia (EC07,/90093).

No existiexen dades clares sobre I'eficacia dels antidepressius en els simptomes negatius de I'esquizofrénia de forma indepen-
dent dels simptomes afectius. S'examina la posible eficacia de dos antidepressius amb un mecanisme d'accid diferent.

* Estudio de la efectividad, combinacion y dosis de antipsicoticos en pacientes con esquizofrenia. FIS.
Tecnologias Sanitarias (P107/90073).
Els estudis observacionals amb una mostra molt amplia poden aportar dades molt interessants sobre |'efectivitat dels farmacs.

* Efectos de la intervencion en resolucion de problemas y flexibilidad cognitiva sobre el ajuste social de
enfermos con esquizofrenia. FIS. Tecnologias Sanitarias (P107/90476).
El tractament cognitiu pot millorar no sols el funcionament cognitiu sind també el funcionament social de pacients amb esquizofrénia.

Aliances

Col-laboracions amb els grups del CIBER en Salut Mental.

Membres de la linia

Investigadores Belén Arranz, Susana Ochoa, Judith Usall
Investigadores en formacid  Aida Farreny, Raquel Iniesta, Raquel Lopez

Col-laboradors Susana Araya, Carme Cataldn, Alexandrina Foix, Montserrat Fusté, Toni Rojas, Sonia Rivero,
Stephanie Sammut

GENERE

Linea transversa

El grup sempre incorpora el génere com una linia transversal d'investigacio en tots els projectes, el que s'ha traduit en 4 publica-
cions internacionals, dues revisions, una tesi doctoral i nombroses comunicacions. A més, dos membres del grup sén part Comite
organitzador de les Jornades Catalanes sobre Génere i Psiquiatria (Barcelona 2003 i 2004). S'ha facilitat la creacid del grup de
treball de Dona i Salut Mental en el si de la Societat Catalana de Psiquiatria.



W 5.6. Tecnologies sanitaries | resultats

Coordinador: Dr. Antoni Serrano Blanco

Descripcio

L'equip de Recerca en Tecnologies Sanitaries i Resultats integra els projectes relacionats amb el camp de I'epidemiologia, I'analisi
de I'efectivitat dels tractaments i I'adequaci6 dels mateixos, els determinants de la salut mental i les repercussions economiques
en la societat. Aquesta analisi s'ofereix tant de les malalties com dels tractaments que s'empren des de contextos especifics.

Objectius

* Avaluar la prevalenca de les malalties mentals aixi com les necessitats de les persones que les pateixen, tant en poblacio gene-
ral com en poblacions especifiques (Atencié Primaria, Atenci6 Penitenciaria).

e Avaluacid de I'efectivitat d'intervencions en Atenci6 Primaria: tractament antidepressiu, psicoeducacid, intervencio farma-
céutica...

* Descripcid de la poblacic a la que el metge d'AP recepta farmacs antidepressius i descripcio del patro de tractament.

e Avaluar com els determinants de salut influeixen en la presentaci i/o evolucid de les malalties mentals.

* Avaluacid economica de I'impacte de les malalties mentals en la societat.

e Avaluacid de la col-laboracid interdisciplinar en AP,

Membres del grup

Investigadors Jaume Autonell Caldentey, Rosa Duefias Herrero, Ana Fernandez Sanchez,
Juan Vicente Luciano Devis, Maria Teresa Pefiarrubia Maria, Alejandra Pinto-Meza,
Luis Salvador Carulla, Antoni Serrano, Enric Vicens i Pons

Investigadora en formacid ~ Maria Rubio Valera
Col-laboradors Rita Fernandez Vergel, Diego J. Palao Vidal

Projectes més rellevants

* Trastornos mentales en la poblacion penitenciaria espaiiola: prevalencia, calidad de vida y necesidades
de asistencia. Periode: 2006 - 2008. Financat per 'Instituto de Salud Carlos Il (FIS PI052517). IP: Enric Vicens. Pressupost:
48.000€.



* RETICS Red de Investigacion en Actividades Preventivas y Promocion de la salud (redlAPP). Financat pel
Ministerio de Sanidad y Consumo, Instituto de Salud Carlos Ill, Red (RD06/0018/0017). Periode: 2007-2011. Node de Salut
Mental i Atencid Primaria (grup PRISMA-CAT). IP: Antoni Serrano. Financament 67.000 €/any.

e Eficacia d'un programa educatiu al tractament de la fibromialgia per millorar la qualitat de vida. Periode:
2007 - 2010. Financat per I'Agéncia dAvaluacid de Tecnologia i Recerca Mediques (AATRM 077/25/2006). IP: Rita Ferndn-
dez Vergel. Pressupost: 76.544 €.

* Programa de apoyo farmacéutico al tratamiento farmacologico antidepresivo. Periode: 26/11/2007 al
31/12/2010. Financat per Instituto de Salud Carlos Ill (FIS PI070546). IP: Antoni Serrano. Pressupost: 118.822 €.

* Prevencion primaria en depresion: ;Como informar a los pacientes de Atencion Primaria sobre su nivel y
perfil de riesgos de riesgo de Depresion Mayor? (Estudio Predict-Cualitativo). Periode: 2008-2009. Financat
per la Consejeria de Salud de la Junta de Andalucia (P-0195/2007). IP: Berta Moreno. Investigadors col-laboradors: Antoni
Serrano i Ana Ferndndez.

Aliances

* Red de Investigacion en Actividades de Prevencion y Promocion de la Salud
Com a part del grup de Salut Mental de la RedIAPP, el nostre grup manté col-laboracions amb altres institucions de Catalun-
ya, com la Fundacio Jordi Gol i Gurina, i investigadors espanyols com el Dr. Juan Angel Bellon Saamesiio, metge
d'Atencid Primaria del centre de salut El Palo, doctor en medicina preventiva per la Universidad de Malaga i investigador de la
fundacio IMABIS, amb el qual es col-labora intensament. Dins d'aquest mateix grup, I'altra col-laboracic activa és amb el Dr.
Javier Garcia Campayo, psiquiatre del Servei de Psiquiatria de I'Hospital Miguel Servet i Professor Assaciat de la Universi-
dad de Zaragoza.

* Dr. Josep Maria Haro Abad, Ciber de Salut Mental
Els vincles amb el Ciber de salut mental, representats en la persona de Josep Maria Haro, director de la Fundacid Sant Joan
de Déu per a la recerca i la docencia, son obvis donat que formaven part del mateix grup de recerca en salut mental original-
ment. En aquest sentit la col-laboracio és concreta en |'explotacio conjunta de la base de dades del ESEMeD.

* Dr. Jordi Alonso, Ciber de Salut Piblica
EI Dr. Jordi Alonso, Institut Municipal d'Investigacions Mediques, Universitat Pampeu Fabra, col-labora amb el grup a través de
I'explotacic de la base de dades de 'ESEMeD i com a co-director de la tesis de la Sra. Ferndndez.

* European Study of the Epidemiology of Mental Disorders (ESEMeD) Consortium
A més a més de la col-laboracié amb els investigadors nacionals del projecte ESEMeD, els membres del grup mantenen
col-laboracions amb la resta del consorci. Especialment la Sra. Ana Fernandez que com a part de la seva formacic va realitzar
una estada d'un mes durant el 2006 a la Universitat de Leipzig (Alemanya) formant-se en economia de la salut mental amb el
Dr. Sebastian Bernert i el Dr. Konig. La Sra. Fernandez també va realitzar una estada de b mesos (octubre 2007-febrer
2008) a I'Hopital Fernand Widal de Paris amb el Prof. Lépine, treballant temes de farmacoepidemiologia.

* Prof. Martin Knapp, London School of Economics
La col-laboracié amb el prof. Martin Knapp s'ha establert a través del professor Luis Salvador. El prof. Martin Knapp ens asses-
sora en els temes relacionats amb |'economia de |a salut mental i participa activament en el curs d'economia de la salut impartit
pel nostre grup.

* Prof. Pere Travé Mercader i Prof. Marian March Pujol, Facultats de Farmacia, Universitat de Barcelona
Aquests professars donen el suport al projecte PRODEFAR en investigacio en temes d'atencio farmaceutica i s'ha elaborat un
curs de formacio acreditat pel Consell Catala de Formacié Farmaceutica continuada i que ha estat certificat per la Societat
Catalana de Farmacia Clinica com una activitat de rellevancia assistencial. A més a més, el grup col-labora com a docent en
el master oficial de Farmacia Assistencial i Atencid Farmaceutica de la Universitat de Barcelona, aixi com en I'assignatura de
Practiques Tutelades de la llicenciatura de Farmacia.

* Dr. José M. Tomas, Facultat de Psicologia, Universitat de Valéncia
El professor José Tomas ha estat un dels mentors del Dr. Luciano. S'ha establert una col-laboracid continuada en el camp de la
validacid i adaptacions de giiestionaris, fomentat sobretot la recerca en Analisis Factorials Confirmatoris.




* Institut Nacional d'Educacio Fisica (INEF)
EI Dr. Vicens col-labora estretament amb el departament d'INEF com a part d'un programa de promocid de la salut fisica {fomen-
tant I'esport) en persones amb esquizofrénia.

¢ Escola Universitaria d’'Infermeria de la Universitat de Barcelona
El Dr. Vicens és docent de I'escola d'infermeria de la Universitat de Barcelona.

* Corporacio Sanitaria Parc Tauli de Sabadell
El Dr. Diego J. Palao ha col-laborat en projectes amb investigadors del grup en el camp de I'epidemiologia (Projecte DASMAP) i
es preveu mantenir la vinculacid a través d'estudi en el camp de la prevencid de la depressid (projecte PREDICT-CCRT).

Publicacions

e Autonell J, Bulbena A. Necesidades de atencién en salud mental 2: frecuencia y distribucion. Trastornos mentales graves en
Espaiia. Monografias de psiquiatria 2008; 20 (1): 22-9.

* Degenhardt L, Chiu WT, Sampson N, Kessler RC, Anthony JC, Angermeyer MC, Bruffaerts R, De Girolamo G, Gureje 0, Huang YQ,
Karam A, Kostychenko S, Lepine JP. MoraME, Neumark Y, Ormel JH, Pinto Meza A, Posada Villa J, Stein DJ, Takeshima T, Wells
JE. Toward a global view of alcohal, tobacco, cannabis, and cocaine use: findings from the WHO World Mental Health Surveys.
PloS Med 2008; b (7): e141. Factor impacte: 12,601.

* Fernandez R, Pefarrubia MT, Luciano JV, Blanco E, Jiménez M, Montesano A, Verduras C, Ruiz JM, Serrano Blanco A. Effective-
ness of a psycho-educational program for improving quality of life of fibromyalgia patients [Study protocol] BMC Musculoskelet
Disord 2008; 9 (2). Factor impacte: 1,323.

* Luciano JV, Serrano-Blanco A. Grupo DASMAP. Los hiperfrecuentadores en atencion primaria: perfil sociodemografico, caracte-
risticas clinicas y propuesta de una nueva definicion. Aten Primaria 2008; 40 (12): 631-2.

* Luciano JV. INo pensis en un 6s blanc! Els efectes perjudicials del control del pensament i les emocions. Revista del COPC 2008:
334.

* Luciano JV, Algarabel S. Thought Suppression Confronting a Reminder Stimulus: An Effective Strategy for the Management of
Intrusive Thoughts? Cognitive Therapy and Research 2008; 32 (1): 11-22. Factor impacte: 1,135.

* Pinto Meza A, Fernandez A, Serrano Blanco A, Haro JM. Adequacy of antidepressant treatment in Spanish primary care: a
naturalistic sixmonth follow-up study. Psychiatr Serv 2008; 59 (1): 78-83. Factor impacte: 2,068.

* Salvador Carulla L, Saldivia S, Martinez Leal R, Vicente B, Garcia Alonso C, Grandon P, Haro JM. Meso-level comparison of
mental health service availability and use in Chile and Spain. Psychiatr Serv 2008; 59 (4): 421-8. Factor impacte: 2,068.

e Scott KM, von Korff M, Alonso J, Angermeyer MC, Bromet EJ, Bruffaerts R, De Girolamo G, Graaf R de, Gureje 0, Kessler RC, Ko-
vess V, Levinson D, Oakley MA, Tachimori H, Williams D, Fern?ndez A, Medina Mora ME, Posada Villa J. ESEMeD. Age patterns
in the prevalence of DSM-V depressive/anxiety disorders with and without physical co-morbidity. Psychol Med 2008; 38 (11):
1659-69. Factor impacte: 4,212.

* Sudrez D, Haro JM, Novick D, Ochoa S. Marginal structural models might overcome confounding when analyzing multiple
treatment effects in observational studies. J Clin Epidemiol 2008; 61 (6): 525-30. Factor impacte: 2,565.

* Sudrez D, Haro JM. Overview of the findings from the European SOHO study. Expert Rev Neurother 2008; 8 (6): 873-880

* Torres Rodriguez A, Cefia Rodriguez-Roda M, Pippi MA; Fernandez Vergel R, Pefarrubia Maria MT, Garcia Bayo |. Prevalenca i
registre del consum d'alcohol en Atencid Primaria. Butlleti SCMFIC 2008; 26: 9.
http//butlleti.camfic.org/Volum_26/Registre_Consum_Alcohol.aspx

Comunicacions | congressos

* Serrano Blanco A. Estudio DASMAP. Prevalencia de los trastornos mentales en Atencidn Primaria: resultados del estudio de
diagnadstico y tratamiento de los trastornos mentales en Atencidn Primaria de Catalunya. World Psychiatric Association Thema-
tic Conference: Depression and other common mental disorders in primary care. Granada, 2008.




* Fernandez A. ;Estan los médicos de primaria diagnosticando y tratando adecuadamente la depresion? Resultados del estudio
DASMAP. World Psychiatric Association Thematic Conference: Depression and other common mental disorders in primary care.
Granada, 2008.

* Pinto Meza A. Impacto de los trastornos mentales y las enfermedades fisicas cronicas en la calidad de vida relacionada con la
salud de los pacientes de atencidn primaria. World Psychiatric Association Thematic Conference: Depression and other com-
mon mental disorders in primary care. Granada, 2008.

* Luciano J.V. De la epidemiologia a la discapacidad. Trastornos Mentales en Atencion Primaria. World Psychiatric Association
Thematic Conference: Depression and other common mental disorders in primary care. Granada. 2008.

» Serrano-Blanco, A. Coste-efectividad de los antidepresivos en Atencidn Primaria. XXIl Jornadas Estatales de la AEN, 23 de maig
de 2008, Girona.

* Luciano, J. V., Bertsch, J., Salvador-Carulla, L., Fernéndez, A., Pinto-Meza, A., Haro, J. M., Palao, D. J., & Serrano-Blanco, A. Eva-
luacidn de la discapacidad en pacientes de atencidn primaria con depresidn mayor, trastornos de ansiedad y enfermedad fisica
cronica, utilizando la Escala de Discapacidad de Sheehan. VIl Congreso Internacional de la SEAS. Organizado por la Sociedad
Espaiola para el Estudio de la Ansiedad y el Estrés (SEAS). Benidorm (Espaia). Del 18 al 20 de setembre de 2008.

* Torres CO, Soriano Villanueva D, Martinez Barreira A, Espin Martinez A, Blanco Garcia E, Pefiarrubia Maria MT. Comorbilidad
y Calidad de vida en la Fibromialgia. XXVIIl Congreso Sociedad Espafola de Medicina Familiar y Comunitaria, Madrid, 19-22
novembre 2008.

Pasters

* Pascual Benito L, Stella A, Espinal Tejada VW, Fernandez Vergel R, Soler Vila M, Pefiarrubia Maria MT. Tratamiento no farma-
coldgico en pacientes con Fibromialgia. XXVIII Congreso Sociedad Espafiola de Medicina Familiar y Comunitaria, Madrid, 19-22
novembre 2008.

* Haro JM, Ayuso-Mateos JL, Roca M, Serrano-Blanco A, Pinto-Meza A, Ferndndez A. Disability in individuals with a first treated
depressive episode in primary care. World Psychiatric Association Thematic Conference: Depression and other common mental
disorders in primary care. Granada, 18-21 juny 2008.

Organitzacio de congressos/jornades

« Organitzacio del CURS D’AVALUACIO ECONOMICA DELS MEDICAMENTS | 'ATENCIO SANITARIA (35h), realitzat a SJD-SSM sota
el financament del Instituto Carlos Ill (AEQ7/0075), el Consorci d'Hospitals de Catalunya i la Red de Actividades Preventivas
i Promocion de la Salud (redIAPP). Activitat acreditada pel Consell Catala de la Formacié Médica Continuada - Comision de
Formacion Continuada del Sistema Nacional de Salud amb 5'7 credits. 9 a 13 desembre 2008.

* Organitzacié de la Jornada “Advances in mental health economics”, amb el prof. Martin Knapp i la prof. Jennifer Beecham, ce-
lebrada a SJD-SSM, sota el marc del Curs d'Avaluacid Economica Dels Medicaments i I'Atencic Sanitaria (AEQ7/0075). Auditori
de SJD-SSM, Sant Boi de Llobregat, 12 de desembre de 2008.

Premis

* Premi Sanitat Baix Llobregat 2008 a la Mejor Publicacion en el ambito de Atencion Primaria (Pefiarrubia Maria MT, Fernandez
Vergel R, Niifiez Manrique P. Pippi MA, Cefia Rodriguez-Roda M, Torres Rodriguez, A. Vacunacid antigripal: cobertura i oportu-
nitats perdudes. Butlleti SCMFIC 2007; 25(3): 66-70), atorgat pel Col-legi Oficial de Metges de Barcelona.

* Premi a la Mejor tesis doctoral presentada durante el curso 2006-2007 (accesit) a la tesi Cost-efectivitat del tractament antide-
pressiu. Avaluacio del cost-efectivitat i cost-utilitat dels antidepressius en el tractament de persones amb trastorns depressius
en Atencid Primaria de Salut a Catalunya. Presentada per Antoni Serrano Blanco. Premi atorgat per la Sociedad Espafiola de
Psiquiatria Bioldgica, celebrat durant el XII Congreso Nacional de Psiquiatria, i patrocinat per Sanofi-Aventis. http://www.sepb.
es/premios/ 10 Novembre 2008



b. Activitats de sensiblitzacio

m 6.1. Participacio en jornades

Il Jornades d'Etica i Dret en Psiquiatria

Ill Jornades d'Etica i Dret en Psiquiatria “Adolescéncia: conflicte i decisié” organitzades per Sant Joan de Déu-Serveis de Salut
mental amb la col-laboracid de la Fundacié Sant Joan de Déu, van tenir lloc els dies 28 i 29 de febrer de 2008 a Sant Boi de
Llobregat.

La finalitat d'aquestes jornades, ja en la seva tercera edicio, ha estat la necessitat d'aprofundir en el dialeg entre etica i dret des
de I'ambit de la salut mental, donada la nostra realitat social, cada cop més complexa, que exigeix un esforc de tots per treballar
de manera coordinada i en benefici de la ciutadania. Sovint el llenguatge de I'etica i del dret son diferents, i situats ambdos en
el context de I'atencid psiquiatrica, on tractem sempre amb persones vulnerables, que requereixen capacitat d'escolta, voluntat
d'enteniment i disposicid per assolir un consens, essent capasos d'abandonar posicions rigides des d'una o una altre disciplina,
encara que de vegades exigeixi canviar rutines, protocols juridics i prejudicis.

El Comité organtizador d'aquestes Il Jornades ha volgut proposar una trobada reflexiva sobre la problematica de I'adolescent fragil
que inclou també una mirada sobre els adults que, professionalment, se n‘ocupen. Una mirada, tan autocritica com sigui possible,
perd orientada des de la multidisciplinarietat per poder anar construint una visi mes preventiva, més integral, més compartida,
més esperancadora.

Les jornades han comptat amb la preséncia destacada, entre d'altres, de Cristina Molina, Directora del Pla Director de Salut Mental
i Addiccions de la Conselleria de Salut; de Cristina Pellisé, cap del Servei d'Educacid Especial del Departament d'Educacic; i de
Jordi Sams0, Director General d'Execucid Penal en la Comunitat i Justicia Juvenil del Departament de Justicia.

VI Jornades de Recerca en Salut Mental

El passat 12 de novembre, Sant Joan de Déu-Serveis de Salut Mental i la Fundacié Sant Joan de Déu van organitzar les VI Jornades
de Recerca en Salut Mental, a I'auditori del recinte de Sant Boi.

El Gma. Pascual Piles, Superior Provincial, i el Dr. Josep M. Haro, director de la Fundacid Sant Joan de Déu, van ser els encarregats
de la inauguracio. La ponéncia central de la jornada tractava sobre el futur de la medicina personalitzada en psiquiatria a carrec del
Dr. José de Ledn, director medic del Centre de Recerca en Salut Mental de la Universitat de Kentucky.

Seguidament, va ser el temps de les comunicacions lliures, on diferents investigadors del centre van presentar els seus estudis.
Després es van tractar temes emergents en salut mental com la comorbiditat i perfil psicopatologic dels trastorns de I'espectre
bipolar en el TDAH, a carrec del Dr. Eduardo Serrano de I'Hospital Sant Joan de Déu d’Esplugues; les linies de recerca en |'ambit
penitenciari liderades pel Dr. Francesc Pérez Amau i pel Dr. Alvaro Muro, que pertanyen a I'Area Psiquiatrica Penitenciaria de
Sant Joan de Déu-Serveis de Salut Mental; per acabar amb el desenvolupament i validacid d'un index de risc per a predir I'inici



dels episodis de depressid en |'atencié primaria que va venir a presentar el Dr. Juan Bellon,professor associat del Departament de
Medicina Preventiva de la Universitat de Malaga.

A la cloenda es va comptar amb la preséncia de la Directora del Pla director de Salut Mental i Addiccions de la Generalitat de
Catalunya, Cristina Molina, i del Director de Planificacid i Coordinacid Assistencial de Sant Joan de Déu-Serveis de Salut Mental,
Dr. Josep Ramos.

b.2. Actes | esdeveniments

La Fundacio Sant Joan de Déu elabora el Codi de Bones Practiques Cientifiques

La Fundacié Sant Joan de Déu ha elaborat un codi de Bones Practiques Cientifiques que contempla diferents normes i aspectes
gtics relacionats amb el desenvolupament de treballs de recerca. El codi va ser presentat el passat 14 de febrer a |'Hospital Sant
Joan de Déu d'Esplugues. L'acte va comptar amb la preséncia de Jordi Cami, director general de Parc de Recerca Biomedica de Bar-
celona; el Gma. Pascual Piles, provincial de I'Orde Hospitalari de Sant Joan
de Déu; el Gma Quim Erra, coordinador de I'Area d'Hospitalitat de I'Orde Hos-
pitalari, i el Dr. Josep M. Haro, director de la Fundacié Sant Joan de Déu.
Segons va assegurar el Gma. Quim Erra, “el codi és el resultat de tenir en
compte tres aspectes basics de |a recerca: els principis étics, la honestedat
en el treball i la praxis cientifica.” EI document, disponible en versié bilin-
glie, inclou entre d‘altres aspectes, els procediments que cal seguir en tots
els projectes de recerca, les responsabilitats dels investigadors, el patrocini UNDACIO
d'estudis i el registre i emmagatzematge de dades. PR 9A PER
El codi ha estat adscrit per diferents centres de |'Orde: la Fundacid Sant Joan
de Déu, I'Hospital Sant Joan de Déu d'Esplugues de Llobregat, Sant Joan de | LA DOCENCIA
Déu-Serveis de Salut Mental, I'Hospital de Sant Boi i I'Escola Universitaria .
d'Infermeria Sant Joan de Déu. S A N T
Paral-lelament a aguest document, s'ha creat un Comité de Bona Conduc- J O A N
ta Cientifica (CBCC) que vetllara pel seu compliment i actuara com a organ

d'arbitratge en cas de conflicte. DE D E L

Presentacio del llibre “Criatures d'un altre planeta”

El dia 13 de marc, a la Casa del Llibre de Barcelona, va tenir lloc la presen-
Elisabet Pedrosa

tacid del llibre “Criatures d'un altre planeta”, cronica d'una lluita contra la i e g Hie i
Sindrome de Rett, escrit per la periodista Elisabet Pedrosa. La presentacio va CRIATURES

anar a carrec de I'escriptor Marius Serra. D'UN ALTRE PLANETA
La intencic del llibre és sensibilitzar al pablic d'una malaltia tan poc conegu- I i

da com la sindrome de Rett, encara que sigui la causa de retard mental més
freqiient en nenes després de la sindrome de Down (afecta sobretot a nenes
perque la majoria de nens amb aguesta malaltia moren abans de néixer). A
més, el 100% dels beneficis en concepte de drets d'autor han anat destinats
al projecte de la Dra. Merce Pineda, valorat en 207.669 euros.

El llibre, que vista la resposta tambg es traduira al castella, narra en primera
persona des del moment que la familia coneix la malaltia de la seva filla fins
el moment actual. El relat esta escrit en un to honest, pla i directe. Despren




un optimisme enlluernador encara que inclou, sense reserves, tant els moments bons com els dolents. Es la vida, com moltes altres,
d'una familia que afronta una greu malaltia.

“La seva vida no és ara -ni ho sera mentre visqui- facil; és una lluita continua per evitar que la malaltia la destrueixi”, diu I'autora
en una de les pagines sobre la preciosa nena de cabells rossos i ulls de color turquesa.

Concert solidari al Palau de la Msica organitzat per Caixa Penedes

El passat 18 d'abril, Caixa Pe-
nedes, mitjancant la Fundacid
SantJoan de Déu, va organitzar
un concert solidari al Palau de
laMusica de Barcelona a carrec
de I'Escolania de Montserrat.
Amb la venda de les entrades
es van recaptar 18.000 euros
que s'han destinat integrament
als projectes del Laboratori de
Recerca de Tumors del Desen-
volupament i al de recerca de
la Sindrome de Rett.

En el primer cas, I'equip en-
capcalat pel Dr. Jaume Mora
cerca millorar la curacid dels
infants amb |a investigacio de
noves técniques adaptades a
cada nen i a cada tumor. En el segon cas, s'investiguen les causes que provoquen la Sindrome de Rett, una malaltia neurologica
que només afecta a les nenes, causant del retard mental més freqiient en nenes després de la Sindrome de Down.

Sorteig de la samarreta de Pau Gasol de Los Angeles Lakers

Sitges ha estat nomenada ciutat del basquet durant I'any 2008 i dins dels actes, la comissié organitzadora va decidir fer una
subhasta beneéfica de samarretes de clubs de basquet de I'ACB, LEB i LF aixi com del sorteig d'una samarreta de Los Angeles Lakers
signada per Pau Gasol. El total de la recaptacid es va destinar integrament a benefici de la Fundacid Sant Joan de Déu, per po-
der continuar desenvolupant la
nostra tasca investigadora, en
aquest cas, contra els tumors
infantils.

Els donatius es van poder fer
directament al compte corrent
de la Fundacid o bé comprant
butlletes de b euros pel sorteig
de la samarreta de Pau Gasol.
La subhasta va tenir lloc el 14
de juny al Salé d'Or del Palau
Maricel de Sitges i va comptar
amb la preséncia de Merce
Tura, per part de la Fundacid
i Pere Sust, en representacio
de la Fundacid del Basquet
Catala.




['Associacid de Veins Poble Nou de Vilafranca del Penedes lliura 3.000 euros
per investigar la malaltia de Rett

['associacid de veins del Poble Nou lliura prop de 3.000 euros per a la investigacio de la sindrome de Rett. Aquests diners es van
recaptar durant la subhasta d'obres d'art que es va fer a la festa del barri.

El passat 14 de juny es va fer al Tivoli la subhasta de les obres d'art de pintors locals que participaven a la festa del barri del Poble
Nou. La subhasta es feia en benefici de la recerca de la sindrome de Rett, una malaltia que afecta unes 350 nenes a Catalunya.
Durant el mes de juliol, al local de 'Associacid de Veins del Pable Nou, tenia lloc 'acte de lliurament dels diners a I'Obra Social de
Sant Joan de Déu, que gestionara aquests recursos. La coordinadora de la Unitat de Captacid de Fons de I'Obra Social, Merce Tura,
comentava que no és facil obtenir finangament per a investigar malalties tan rares. Al Poble Nou es van recaptar quasi 3.000 euros
I s tracta d'una iniciativa que s'ha sequit a altres indrets de Catalunya amb altres formats. Des de I'associacio de veins del bari
van optar per posar un preu de sortida assequible a la subhasta i aixi fomentar la participacio de tothom. D'altra banda, i com a
novetat, aquest any també es van poder fer donatius en efectiu sense necessitat d'adquirir cap quadre.

Llavaneres Contra el Cancer dona 18.000 euros per ajudar els infants que pateixen la malaltia

El passat 7 d'octubre la sala de Plens de I'Ajuntament de Sant Andreu de Llavaneres va quedar petita per escoltar la conferéncia
El cancer i el seu desenvolupament que, a carrec del Dr. Jaume Mora, Cap del Servei d'Oncologia de I'Hospital Sant Joan de Déu
d'Esplugues, havia organitzat I'associacid Llavaneres Contra el Cancer, la Regidoria de Sanitat i el Servei d'Oncologia de I'Hospital
de Sant Joan de Déu de Barcelona.

Un cop acabada la conferéncia, la pre-
sidenta de Llavaneres contra el Cancer,
Salomé Royo, va lliurar al Dr. Mora el xec
amb la recaptacid del Festival Benéfic
d'aquest 2008. El festival va celebrar la
3ba edicio al parc de Ca I'Alfaro el 26
de juliol i la recaptacid va ser de 18.000
euros, forca superior a la de I'any ante-
rior. Cada any els beneficis es destinen a
I'atencid de malalts i a la recerca sobre
aquesta malaltia, a través d'una entitat
diferent. En aguest cas, es va triar la
Fundacié Sant Joan de Déu que fa recer-
ca sobre el cancer infantil.

Teatre en benefici del Laboratori del Cancer i la Sindrome de Rett

El dia 20 d'octubre a les 21h va tenir lloc un espectacle al teatre Poliorama ESPECTACLE
a benefici del Laboratori de Recerca sobre el Cancer de Desenvolupament de
I'Hospital Sant Joan de Déu i del projecte de recerca per a la Sindrome de Rett.
La companyia de teatre d'aficionats, Bernat Group, van representar dues obres
al preu d'una: “No hay ladrén que por bien no venga” | “Aqui no paga ni Déu”
ambdues de Dario Fo.
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Proclamacio i lliurament del [l premi de la
“Revista psicopatologia y salud mental del nifio y del adolescente”

EI 30 d'octubre va tenir lloc al Palau Robert de Barcelona, la proclamacid i lliurament del lll Premi sobre investigacid de la Revista
de Psicopatologia y Salud Mental del nifio y del adolescente. L'acte va estar presidit per Jaume Bosch, alcalde de Sant Boi de
Llobregat, consistori patrocinador del premi.

El primer premi, dotat amb 5.000 €, va ser pel treball “Andlisis factorial y caracteristicas psicométricas de Klinian Psycoanalytic
Diagnostic Scale (KPDS)", un treball de recerca realitzat per un nombrds grup de professionals encapcalat pel Dr. Jaume Aguilar,
psiquiatre psicoanalista; amb la participacio del Dr. Josep Maria Haro, director de la Fundacid Sant Joan de Déu.

El Jurat va creure convenient
concedir un accessit al treball
“Un proyecto de evaluacion de
resultados en psicoterapia psi-
coanalitica infantil y juvenil”,
també realitzat per un grup de
professionals i encapcalat pel
Dr. Aldon Montserrat Aguadg,
metge especialista en psiquia-
tria. L'accessit, dotat amb 600
€, esta patrocinat per la Funda-
ci6 Orienta.

Gospel benefic per a la Sindrome de Rett

El 19 de desembre va tenir lloc a la sala Oriol Martorell de I'Auditori de Barcelona CONCERT BENEF| Crons1soussa e RETT
I'espectacle “Gospel Viu!, The Gospel X-perience!” que va oferir un tnic concert
benefic per a recaptar fons per a I'Associacid Catalana de la Sindrome de Rett.
Aquests es destinaran a habilitar un nou centre de dia | per a la recerca que
d'aquesta malaltia es duu a terme a I'Hospital Sant Joan de Déu.

Des de la Fundacio Sant Joan de Déu s'ha iniciat un projecte sobre la sindrome
de Rett dirigit per la Dra. Merce Pineda, neuropediatra de |'Hospital. L'estudi s'ha
iniciat gracies a col-laboracions de diverses entitats, fundacions i familiars de les
pacients.

T = &Tiee T EIES

El Casal de Joves de Sant Just organitza una passarel-la solidaria

Moda i solidaritat son els dos conceptes que es van unir a la Segona Passarel-la de la Moda Solidaria. Amb aquest acte, organitzat
pel Casal de Joves de Sant Just en col-laboracid de I'Hospital Sant Joan de Déu, van voler recaptar fons per la lluita contra el cancer
infantil. EI Casal de Joves ja havia realitzat diverses activitats amb |'Hospital Sant Joan de Déu. La Passarel ® la Solidaria és el
Segon any que s'organitza, ja que la primera edicio va tenir molt d'éxit. A la passarel-la van participar models i estudiants de moda
i disseny que poden fer realitat les seves creacions i alhora participar en aquesta activitat solidaria.



Exposicio “Teixits™ a Lloret de Mar

Durant la vuitena festa-torneig Joan Petit Nens amb cancer que enguany va tenir lloc a Lloret de Mar, i dins les activitats paral-leles
realitzades, es va realitzar I'exposicio “Teixits". Aquesta exposicid mostra un recull d'imatges recollides pels investigadors del
Laboratori d'Investigacié del Cancer del Desenvolupament. Algunes d'elles il-lustren aquesta memaoria. Aquest acte gratuit va tenir
lloc a I'Espai Marina de I'Ajuntament de Lloret de Mar durant el passat mes de desembre.

|'Escola de Dansa Sandra Rubi de Salou recull fons contra el cancer

La Regidoria de Cultura de I'Ajuntament de Salou i I'Escola de Dansa Sandra Rubi, van organitzar el passat desembre una gala
benéfica a favor del Laboratori d'Investigacio del Cancer del Desenvolupament de la Fundacié Sant Joan de Déu al Teatre Au-
ditori de Salou. La gala va servir per
recaptar diners per ajudar en la recerca
d'aquesta malaltia aixi com per a bus-
car un donant de medul-la 0ssia per
Joel Rodriguez, el jove de 6 anys, vei
de Vilafortuny, que necessita un tras-
plantament.

La gala va comptar amb |a participacid
de 150 alumnes, d'edats compreses
entre els 2 i els 20 anys, d'aquesta
prestigiosa escola de dansa. La repre-
sentacid que va comptar amb dues
parts, la primera d'elles va ser una
dansa classica i la segona, van actuar
diversos grups de hip hop, funky, jazz i
dansa del ventre.

Tots aquells interessats en col-laborar, van poder fer aportacions economiques per ajudar en la investigacio del cancer ja que es
va habilitar una fila 0. Al finalitzar la gala s’havien fet 10 donacions de medul-la 0ssia i es van recaptar més de 4.000€. L'alcalde
de Salou, Pere Granados, va explicar que “estem molt contents amb els resultats obtinguts i esperem que el nostre gra de sorra
serveixi per ajudar tots aquells que ho necessiten”.




m 0.3. Butlleti digital [+C*

I+C2% un espai per a compartir, és el butlleti electronic de la Fundacid Sant Joan de Déu que té com a objectiu impulsar
el coneixement i la divulgacio de les diferents iniciatives innovadores que duen a terme les nostres institucions en I'ambit de la
recerca.
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/. Activitat economica

m /.1. Balanc economic

Actiu 31.12.2008

A)  ACTIU NO CORRENT
) Immobilitzat Intangible 46.388,62
) Immobilitzat Material 215.882,78
VI)  Inversions financeres a llarg termini 2.558,40
TOTAL ACTIU NO CORRENT 264.829,80

B) ACTIU CORRENT

l)  Deutors de les activitats i altres comptes a cobrar 1.006.909,14
1. Deutors per vendes i prestacio de serveis 44437840
2. Deutors, entitats del grup 562.530,74
V)  Periodificacions a curt termini 963,90
VI)  Efectiu i altres actius liquids equivalents 2.708.555,52
TOTAL ACTIU CORRENT 3.716.428,56
Total Actiu 3.981.258,36

Patrimoni Net | Passiu 31.12.2008
A)  PATRIMONI NET
Al) Fons propis 232.324.24
) Fons dotacionals 196.500,00
Il) Fons especials 6.000,00
II1) Excedents d’exercicis anteriors 4.302,52
V) Excedent de I'exercici 34.126,76
Al) Subvencions, donacions i llegats rebuts 3.038.673,95
TOTAL PATRIMONI NET 3270998,19
C) PASSIU CORRENT
IV)  Creditors per activitats i altres comptes a pagar 710.260,17
1. Proveidors 280.328,84
3. Personal (remuneracions pdts.pagament) 66.148,29
6. Deutes amb les administracions publiques 156.323,04
7. Bestretes de deutors 207.460,00
TOTAL PASSIU CORRENT 710.260,17

Total Passiu

3.981.258,36




m /.2. Compte de resultats

31.12.2008

1. Ingressos per les activitats 2.909.184,58

a) Vendes i prestacions de serveis 200.056,13

e) Donacions i altres ingressos per les activitats 2.711.574,85

g) Reintegraments de subvencions, donacions i llegats -2.446,40

2. Ajuts concedits i altres despeses -150.609,46

5. Aprovisionaments -663.289,37

a) Consums i deteriorament d'existéncies -391.596,33

b) Treballs realitzats per altres entitats -271.693,04

7. Despeses de personal -1.651.805,29

8. Altres despeses d'explotacid 457.211,92

a) Serveis exteriors -453.726,96

b) Tributs -3.534,96

c) Pérdues, deteriorament i variacio de provisions per operacions de les activitats 50,00

9. Amortitzacio de I'immobilitzat -42.528,03

12. Altres resultats -985,51

|. Resultats d'explotaci (1+2+5+6+7+8+3+12) -57.245,00
14. Ingressos financers 91.371,76

II. Resultat financer (+14+15+16+17+18) 91.371,76
IIl. Resultat abans d'impostos (I + Il) 34.126,76
19. Impostos sobre beneficis 0,00

IV. Resultat de I'exercici (Il + 19) 34.126,76




m /.3. Financament | desglossament d'ingressos

Subvencions concedides durant I'any 2008

Ajudes d'institucions pibliques i privades per a la investigacio de la Fundacio
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m /4. Informe auditoria

] Latlorca, 260, G° 1°
i 08008 Barcelona
)k . Ted.: 93 315 59 89
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INFORME D'AUDITORIA DELS COMPTES ANUALS DE L'EXERCICI FINALITZAT EL 31 DE
DESEMBRE DE 2008

Al Patronat de
FUNDACIO PRIVADA PER A LA RECERCA | LA DOCENCIA SANT JOAN DE DEU,

1. Hem auditat els comptes anuals de FUNDACIO PRIVADA PER A LA RECERCA | LA
DOCENCIA SANT JOAN DE DEU, que comprenen el balang de situacié a 31 de desembre
de 2008, el compte de pérdues i guanys, I'estat de canvis en el patrimoni net i la memdria
corresponents a l'exercici anual clos en aguesta data, la formalitzacio dels quals és
responsabilitat dels Patrons de la Fundacié. La nostra responsabilitat és expressar una opinid
sobre aguesls comptes anuals en conjunt basada en la feina efectuada segons les normes
d'auditoria acceptades generalment, que requereixen I'examen mitjangant proves selectives
de l'evidéncia justificativa dels comptes anuals | 'avaluacio de la presentacld, dels principis
comptables aplicals i de les estimacions efecluades.

: 2. Els comptes anuals de I'exercici 2008 adjunts son els primers que FUNDACIO PRIVADA
: PER A LA RECERCA | LA DOCENCIA SANT JOAN DE DEU, prepara aplicant el Pla
H General de Comptabilitat aprovat pel Relal Decret 1514/2007. En aquest sentit, d'acord amb I'
establert a I'aparat 1 de la Disposicié Transitoria Quarta de ' esmentat Relal Decret, s’han
considerat els presents comptes anuals com a comptes anuals inicials, per la qual cosa no
s'inclouen xifres comparatives. A la Nota 22 de la memdria "Aspectes derivats de la transicio
a les noves normes comptables”, | a I"Annex adjunt, sincorporen el balang de situacio | el
compte de pérdues i guanys inclosos en els comptes anuals aprovals de 'exercici 2007 que
van ser formulats aplicant el Pla General de Comptabilitat vigent en l'exercici esmentat, junt
amb una explicacid de les principals diferéncies entre els criteris comptables aplicats en
2 I'exercici anterior i els actuals, aixi com la quantificacié de I’ impacte que produeix aquesta
g variacid de criteris comptables en el patrimoni net a 1 de gener de 2008, data de transicio.
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En la formulacid dels comptes anuals, tal com es menciona en la nota 2.1 de la memaoria, s'ha
tingut en compte el que s'estableix en el Decret 259/2008, de 23 de desembre, pel qual
s'aprova el Pla de Comptabilitat de les fundacions i associacions subjectes a la legislacid de
la Generalitat de Catalunya. La nostra opinid es refereix exclusivament als comptes anuals de
l'exercici 2008. Amb data 18 de juny de 2008 vam emeftre l'informe d'audiloria sobre als
comptes anuals de l'exercici 2007, formulats de conformitat amb els principis | normes
comptables generalment acceptals en la normativa vigent en |' esmentat exercici, on
expressavem una opinid favorable,
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3. La nostra opinid és que els comptes anuals de I'exercici 2008 adjunts expressen, en tots els
aspectes significatius, la imatge fidel del patrimoni i de la situacio financera de FUNDACIO
PRIVADA PER A LA RECERCA | LA DOCENCIA SANT JOAN DE DEU al 31 de desembre
da 2008 i dels resultats de les seves operacions | dels canvis en el patrimoni net
corresponents a I'exercici anual clos el mateix dia | que contenen la informacio necessaria |
suficient per a interpretar-los i comprendre’ls adequadament, segons els principis | normes
comptables acceplats generalment en la narmaliva que resullen d'aplicacio.
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0. Agraiments

Volem expressar el nostre agraiment a totes les empreses, fundacions, institucions i persones que durant aquest any han col-laborat

en els nostres projectes.

Actelion

AECC-Fundacidn Sergio Garcia

AECC Catalunya contra el cancer
AECC El Prat de Llobregat

Ajuntament de Vilafranca del Penedés
Ajuntament Vilanova i la Geltrd
Ajuntament Salou

Amics Joan Petit nens amb cancer
Asociacion MPS Espafia

Asociacion valenciana Sindrome de Rett
Associacio Cabrera Solidaria
Associacid catalana Sindrome de Rett
Associacid cultural Castell de Peralada
Associacio Veins Poble Nou de Vilafranca del Penedes
Bebe Dué

Biomet

Caixa Penedés Obra Social

Diari Sport

Elisabet Pedrosa

Escola de Dansa Sandra Rubi

FCC

Ferring

Fondo Alicia Pueyo

Fondo Margarita del Pozo

Fundacion Caja Navarra

Fundacion para la Diabetes

Fundacion para la Investigacion y Prevencién del Sida en Espaiia (Fipse)

Fundacio Banc de Sabadell
Fundacid Caixa Girona

Fundacid Caixa Manresa
Fundacid Collserolla

Fundacid Enriqueta Villavecchia
Fundacid Jaume Bofill
Fundacid La Caixa

Fundacion Alicia Koplowitz
Fundacion M2 Francisca de Roviralta
Fundacion Salud 2000
Fundacidn Reina Sofia
Fundacion Renta

Genoma Espania

Gesop

Grup Bernat

Grup Vocal Gospel Viu

14C Invest for children

Ipsen

It Comunicacion

La Caixa

Lantus

Lilly

Llavaneres contra el cancer
Montse Campins

Redman

Roche

Rotary Club Vilafranca del Penedes
Sabadell Atlantico

Sandoz

Sanofi Aventis

Serono

Sitges Ciutat del Basquet
Transportes Montros

Visanu S.L.




