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Presentacio

La recerca en ciencies de la salut consti-
tueix un area prioritaria de I'agenda del
Govern de la Generalitat de Catalunya.
Aquest és un compromis que s'ha reno-
vat aquest any amb l'aprovacio del Pac-
te Nacional per a la Recerca i la Innova-
cio (PNRI), el full de ruta que ha de
permetre augmentar la competitivitat
de Catalunya i situar-la com a pol inter-
nacional de referéncia en investigacio
['any 2020.

Al llarg d'aquests anys, des de I'ambit
de la salut, la recerca ha estat una de
les prioritats de les linies d'actuacio,
per aixd hem potenciat els centres de
recerca ja existents i la creacio de nous
centres.

En el marc de la recerca biomedica que
es desenvolupa a Catalunya, cal desta-
car I'excelléncia de la tasca desenvolu-
pada pel conjunt de professionals de
I'Institut de Recerca de I'Hospital Univer-
sitari Vall d'Hebron (IR-HUVH). Al llarg de
['any 2007, I'Institut va realitzar un total
de 183 projectes de recerca, que van
rebre financament d'agencies nacionals
i internacionals, tant publiques com pri-
vades i de la Unio Europea. A meés, es
van realitzar 366 assajos clinics i es van
signar 35 convenis de cooperacio cienti-
fica amb empreses. Pel que fa als recur-
s0s humans, I'any 2007 es van incorpo-
rar a I'Institut 39 nous investigadors.

La qualitat i la quantia de les publica-
cions cientifiques dels investigadors de
I'IR-HUVH son elevades. Aquesta cir-
cumstancia és més valuosa si es té en
compte I'evolucio temporal. En els
ultims cinc anys la produccio cientifica
s’ha incrementat en un 112 %. Unes
dades que collloquen a I'Hospital Uni-
versitari Vall d'Hebron en el segon lloc
de la produccio cientifica en I'Estat
espanyol.

Altres fites de I'any 2007 van ser la
creacio d'una Unitat de Suport en Me-
todologia per a la Investigacio Biomedi-
ca, la integracio de funcions en un pro-
grama informatic unic i la incorporacio
de nous instruments tecnologics d'ulti-
ma generacio.

Finalment, vull agrair I'esforc que I'Insti-
tut ha fet en I'ambit de la docencia i la
difusio del coneixement, que s'ha cris-
tallitzat tant en la realitzacio d'activitats,
cursos, conferencies i seminaris com en
la presencia de les seves investigacions
en els mitjans de comunicacio social.

Marina Geli i Fabrega
Consellera de Salut

Marina Geli i Fabrega
Consellera de Salut



Presentacio

José Luis de Sancho
Vicepresident executiu i gerent
de I'Hospital Universitari Vall d'Hebron

La Memoria de I'Institut de Recerca Hos-
pital Universitari Vall d'Hebron (IR-HUVH)
de 2007 reflecteix, un altre any, a més
de la suma de les activitats de recerca
realitzades a I'Hospital Universitari Vall
d'Hebron (HUVH), la imatge dels prota-
gonistes.

A I'HUVH, el pacient és el centre de
|'activitat assistencial i, en correspon-
déncia, ho és també de la recerca que
es realitza a I'lR-HUVH. El nostre hospi-
tal, el més important de Catalunya pel
volum d’assisténcia que proporciona,
és a la vegada el més cientificament
productiu de I'Institut Catala de la Sa-
lut i el segon en el conjunt de I'Estat
espanyol.

Si valuoses son aquestes referéncies
globals no ho és menys la seva evolucio
en el temps. Lany 2007 ha estat la cul-
minacioé del procés de constant creixe-

%

ment que en els darrers cinc anys ha
experimentat la produccio cientifica de
I'IR-HUVH. Les 273 publicacions cientifi-
ques de I'IR-HUVH, amb un factor d'im-
pacte de 900,45 I'any 2003, son 415 I'any
2007, amb un factor d’'impacte de
1909,90; unes dades que mostren un
increment del 112 % en el periode
2003-2007 i del 22 % en 'Ultim any.

Perod si la quantitat és important, encara
ho és més la qualitat d'allo que es publi-
ca. Aixi, doncs, el factor d'impacte mitja
de les publicacions cientifiques I'any
2003 va ser 3,29, valor que ha pujat a
4,60 I'any 2007, la qual cosa suposa un
increment del 39,8 %. Com a dada de
referencia, també important, és que el
51,33 % de les nostres publicacions
cientifigues s’han situat en el primer
quartil i el 28,92 % en el primer decil.
Una evident associacio entre quantitat i
qualitat.

Sent importants aquestes dades, com a
gerent de I'HUVH valoro especialment la
magnitud de I'evolucio en el context de
I'eficiencia exigible en la gestio de recur-
s0s publics. Els resultats obtinguts en els
darrers cinc anys s'han aconseguit amb
un increment del 59,6 % en el financa-
ment, reflex d'una eficiencia de la qual
ens sentim especialment orgullosos.

En relacié amb els recursos economics,
I'any 2007 I'lR-HUVHV va obtenir 24,9 mi-
lions d’euros de financament amb una
aportacio majoritaria del sector privat,
un paradigma que mostra el prestigi
social amb qué compta el nostre cen-
tre, que pretenem incrementar en un
futur proper.

Actualment, quan l'intercanvi i la col-la-
boracio entre els centres son condicions
imprescindibles de progrés, el nostre
centre té una notable preséncia en les

millors xarxes de recerca. Aixi, 10 dels
46 grups de recerca de I'lR-HUVH partici-
pen, mitjancant 13 projectes, en set
dels Centros de Investigacion Biomédica
en Red (CIBER) i 10 grups en les Redes
Tematicas de Investigacion Cooperativa
en Salud (RETICS) de I'Instituto de Salud
Carlos lll, mitjancant 12 projectes.

Els excellents resultats que aquesta
memoria mostra, crec que no han de
representar el sostre per a la nostra
institucio, i confio que el proper any
I'lR-HUVH proporcionara en la seva me-
moria nous motius de satisfaccio tant
per als protagonistes del progrés, els
investigadors i els seus col-laboradors,
com per a la societat que ens avala.

Perd hi ha altres realitats futures que
no vull deixar d’esmentar, com I'amplia-
cio dels nostres laboratoris amb un edi-
fici modular de 1947 m? i la iniciativa, ja
presentada i aprovada en el Patronat
de la Fundacio Institut de Recerca de
I'Hospital Universitari Vall d'Hebron,
de crear un Parc de Recerca Biomeédica
per al desenvolupament futur de la re-
cerca, al costat dels actuals partners
de l'Institut.

Per tot aix0, no puc deixar de sentir-me
orgullos de participar en un projecte en
que els excel-lents professionals que
treballen a I'IR-HUVH pretenen oferir als
nostres pacients, i a la societat en gene-
ral, solucions diagnostiques, preventives
i terapeutiques, i tecnologiques per a la
malaltia.

A tots ells la meva felicitacio per les fites
assolides.

Dr. José Luis de Sancho
Vicepresident executiu i gerent
de I'Hospital Universitari Vall d’Hebron



Introduccio

Juan E. Feliu
Director de la FIR-HUVH

Aquesta memoria de I'Institut de Recer-
ca de I'Hospital Universitari Vall d’'Hebron
(IR-HUVH), no és unicament un resum
ordenat de l'activitat cientifica realitza-
da durant I'any 2007, sind que també és
el reflex de tota una serie d'actuacions
encaminades a consolidar un projecte
—iniciat en els darrers anys— de renova-
cio de la investigacio biomedica que es
realitza en I'entorn de I'Hospital Universi-
tari Vall d'Hebron, potenciant una recer-
ca cada cop meés cooperativa i amb una
major i millor dotacio de mitjans humans
i tecnologics, que garanteixin la seva
competitivitat i excel-lencia.

Tot aixd sense oblidar que la caracteris-
tica fonamental de la recerca biomedica
que duen a terme a I'Hospital Universi-
tari Vall d'Hebron i al seu Institut de Re-
cerca, €s la seva estreta vinculacio amb
I'activitat clinicoassistencial. La nostra
recerca és clarament una recerca trans-

lacional, que té com origen i fi al pacient
i la millora de la qualitat assistencial.

L'activitat investigadora de I'lR-HUVH
s'emmarca en 11 arees d’'investigacio,
formades per un total de 46 grups. En
|'actualitat, el personal dedicat a tas-
ques d'investigacio esta integrat per
397 investigadors (325 metges i la res-
ta bidlegs, bioguimics, farmaceutics,
psicolegs, quimics, veterinaris...), jun-
tament amb 48 investigadors postdoc-
torals i 219 predoctorals, a més de
201 persones amb funcions de suport
a la recerca, entre les quals figuren di-
plomats d’infermeria, tecnics de labo-
ratori, administratius i personal auxiliar.
Un capital huma de 865 professionals
que constitueix el principal actiu de
I'IR-HUVH. L'any 2007 cal destacar la
incorporacio de 39 nous investigadors
(8 seniors, 12 postdoctorals, 11 pre-
doctorals i 8 tecnics de suport).

Aquest any s'han desenvolupat al nostre
centre un total de 183 projectes de re-
cerca, dels quals 166 son financats per
agencies nacionals, publiques i privades,
i 17 per la Unio Europea i agencies inter-
nacionals. També s’han portat a terme
366 assajos clinics i s’han signat 35 con-
venis de cooperacio cientifica amb em-
preses. Aixi mateix, 20 grups de recerca
de I'lR-HUVH participen en set Redes Te-
maticas de Investigacion Cooperativa en
Salud (RETICS) o estan incorporats en
set dels recentment creats Centros de
Investigacion Biomédica en Red (CIBER),
de l'Instituto de Salud Carlos Ill. El total
del financament obtingut per al desen-
volupament de la recerca s'ha situat
aquest any en uns 24,9 milions d'euros.
D'aquesta quantia, el 70,3 % correspon
al financament obtingut d’agéncies o
entitats privades i el 29,7 % restant
correspon a financament public. En re-
lacio amb la produccio cientifica, I'any

2007 s’han publicat 415 articles cienti-
fics, en revistes indexades en el Journal
Citation Report, amb un factor d'impac-
te total de 1909,90 i un factor d'impacte
mitja per article de 4,60. Quant a tesis
doctorals dirigides per investigadors de
I'Institut de Recerca, es van presentar
36 tesis doctorals, 34 a la Universitat
Autonoma de Barcelonai 2 a la Universi-
tat de Barcelona.

En el pla docent, I''R-HUVH ha dut a terme
una tasca intensa. Aixi, durant I'any 2007
es van impartir 90 conferencies i semina-
ris cientifics i es van organitzar 10 cursos
de formacio teorics i/o practics.

Entre les accions de reestructuracio i
suport a la investigacio realitzades el
2007, destaca el desenvolupament del
Pla Estratégic de Recerca 2006-2010, la
creacio de la Unitat de Suport en Meto-
dologia per a la Investigacid Biomedica
(USMIB), aixi com la integracio de la ges-
tio econdmica i de la gestio de projectes
de recerca de I'lR-HUVH en un programa
informatic comu. Com a mostra del re-
coneixement i interés social del nostre
treball, el 2007 l'activitat de recerca de
I'IR-HUVH ha generat 339 impactes en
els mitjans de comunicacio socials i sani-
taris, i el nostre web va comptabilitzar
191 369 visites.

M’agradaria acabar aquesta presentacio
agraint a tots els professionals que for-
men part de I'IlR-HUVH, el seu esforc i
dedicacio en el desenvolupament del
seu treball. Sense ells, no s’hauria acon-
seguit la situacio de privilegi que té el
nostre centre en recerca biomedica
competitiva i d’excellencia, ni la capaci-
tat d'afrontar nous reptes de futur.

Juan E. Feliu
Director de la FIR-HUVH
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1. Institut de Recerca
Hospital Universitari
Vall d’Hebron (IR-HUVH)



La Fundacio té com a objectiu generic
impulsar, promoure i afavorir la recer-
ca, el coneixement cientific i tecnolo-
gic, la docéencia i la formacio en I'ambit
de I'Hospital Universitari Vall d'Hebron
(HUVH), de la Universitat Autonoma
de Barcelona (UAB) i les seves arees
d'influéncia.

FUNDACIQ INSTITUT DE RECERCA HOSPITAL UNIVERSITARI VALL D’HEBRON

1.1.1 ORGANS GESTORS

La infraestructura de gestio i decisio
de I'lR-HUVH recauen en la Fundacio
de Recerca de I'Hospital Universitari
Vall d'Hebron on els 6rgans gestors
son: la Direccio, el Patronat, la Junta
de Govern i els Comites Cientifics In-
terns i Externs.

1.1.1.1 Direccio

El director general de la Fundacio té
com a funcions, entre altres, assumir
la direccio cientifica i docent, execu-
tar i fer complir les decisions dels Or-
gans de Govern, definir la contracta-
cio i funcions del personal, impulsar
les relacions amb altres organismes de
recerca, coordinar les relacions de la
Fundacié amb I'Hospital Universitari
Vall d'Hebron, la Universitat Autono-
ma de Barcelona i altres entitats que
formen el Patronat de la Fundacio.

— Docencia i Biblioteca

— Web i Informatica

— Infraestructura i Compres
— Laboratoris

— Estabulari
— UCTS

Figura 1 Organs gestors de IR-HUVH
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1.1.1.2 Patronat

El govern i la representacio de la Fun-
dacio corresponen al Patronat, que té
totes les facultats necessaries per ala
realitzacio de les seves finalitats, sen-
se prejudici de les facultats de delega-
cio que li atorguen les lleis i els esta-
tuts. Esta format d'un minim de cinc
persones i un maxim de 25.

Presidenta:
Hble. Marina Geli Fabrega
Consellera de Salut

Vicepresident primer:

Sr. Francesc José Maria Sanchez
Director gerent de I'Institut Catala de
la Salut (ICS)

Vicepresident segon:

Exc. Mag. Dr. Lluis Ferrer Caubet
Rector de la Universitat Autonoma de
Barcelona (UAB)

Vicepresident tercer:

Dr. José Luis de Sancho Martin
Gerent de I'Hospital Universitari Vall
d'Hebron

Tresorer:

Dr. Eduard Jaurrieta i Mas

Director adjunt de Desenvolupament
Professional de I'Institut Catala de la
Salut (ICS)

Vocals:

Dr. Francesc Godia i Casablancas
Vicerector de Projectes Estrategics,
UAB

Dr. José J. Navas Palacios
Director del Pla de Recerca en Cién-
cies de la Salut, Departament de Salut

Dr. Miquel Vilardell i Tarrés
Vicerector de Relacions amb Institu-
cions Sanitaries, UAB

Dr. José Sanchez de Toledo Sancho
Cap del Servei d'Oncologia Pediatrica,
HUVH

Dr. David Garcia-Dorado Garcia
Coordinador del Grup de Recerca en
Patologia Cardiocirculatoria, IR-HUVH

Dr. Antoni Esteve Cruella
President del Banc de Sang i Teixits

Dra. Marta Aymerich Martinez
Directora de I'Agéncia d'Avaluacio de
Tecnologia i Recerca Mediques (AATRM)

Dr. José Baselga Torres
Cap del Servei d'Oncologia Médica,
HUVH

Sr. Pedro Fontana i Garcia
Director regional de Catalunya, BBVA

Sr. Jesus Acebillo Marin
President de la Fundacio Salut, Inno-
vacio i Societat (Novartis)

Sr. Joaquim Tosas i Mir
President de la Clinica CIMA

Sr. Josep Lluis Vilaseca Guasch
President de la Fundacio Agrupacio
Mutua

Dr. Francesc Moreu Orobitg
Conseller delegat de I'Institut de Diag-
nostic per la Imatge (IDI)

Dr. Joan-Ramon Laporte Rossello
Director general de la Fundacio Insti-
tut Catala de Farmacologia (FICF)

Dr. Ramon Pau Pla llla
Director gerent del Banc de Sang i Tei-
Xits

Secretari:

Sr. Emili Ferrer Inglés

Director de Recursos Economics,
HUVH

v



1.1.1.3 Junta de Govern

La Junta de Govern esta formada per
un minim de cinc persones designades
pel Patronat, havent d’estar repre-
sentats I'Hospital Universitari Vall
d'Hebron i la Universitat Autobnoma de
Barcelona.

President:
Dr. José Luis de Sancho Martin
Gerent de 'HUVH

Vicepresident:
Dr. Juan Emilio Feliu Albinana
Director general de la FIR-HUVH

Vocals:

Dr. Joan Montaner Villalonga
Vicepresident del Comité Cientific In-
tern de la FIR-HUVH

Dr. David Garcia-Dorado Garcia
President del Comite Cientific Intern
de la FIR-HUVH

Dra. Pilar Solans Julian
Directora assistencial, HUVH

Dra. Gemma Craywinckel Marti
Directora de Processos Maternoinfan-
til, HUVH

Dr. Miquel Vilardell i Tarrés
Cap del Servei de Medicina Interna,
HUVH

Dr. Joan Fernandez Nager
Director de Processos Medics, HUVH

Dr. Vicenc Martinez Ibanez
Director de Processos Quirurgics, HUVH

Dr. Vicenc¢ Fonollosa Pla
Coordinador de la Unitat Docent de
I'UAB, HUVH

Dr. Sim6 Schwartz Riera

Director del Centre d’Investigacions
en Bioquimica i Biologia Molecular,
HUVH

Dr. Jordi Soler Soler
Cap del Servei de Cardiologia, HUVH

Secretari:
Sr. Lluis Masso Guitart
Administrador de la FIR-HUVH

1.1.1.4 Comite Cientific Intern

Designat pel Patronat, el Comite Cien-
tific Intern esta integrat per un nom-
bre d'investigadors no inferior a tres
membres. Es un comité assessor de la
Direccio i les seves decisions no son
vinculants, pot actuar en comissions.

President:

Dr. David Garcia-Dorado Garcia

Grup de Recerca en Patologia Cardio-
circulatoria

Vicepresident:

Dr. Joan Montaner Villalonga

Grup de Recerca en Malalties Neuro-
vasculars

Vocals:
Andreu Aloy Punzano
Supervisor d’Infermeria, HUVH

Dra. Antonia Andreu Domingo
Grup de Recerca en Microbiologia

Dr. Antoni Andreu Périz
Grup de Recerca en Neurociéncies

Dr. Joaquin Arribas Lopez
Coordinador del Programa de Recerca
en Oncologia Médica (PROM)

Dra. Laura Audi Parera
Grup de Recerca en Patologia del Crei-
xement




Dra. M2 Jesus Cruz Carmona
Grup de Recerca en Pneumologia

Dr. Juan Emilio Feliu Albinana
Director general de la FIR-HUVH

Dr. Joan Genesca Ferrer
Grup de Recerca en Malalties Hepati-
ques

Dr. Francisco Guarner Aguilar
Grup de Recerca en Fisiologia i Fisipa-
tologia Digestiva

Sra. Montserrat Martinez Munoz
Adjunta de Formacio. Direccio d'Infer-
meria, HUVH

Dra. Francina Munell Casadesus
Grup de Recerca Biomedica

Dra. Rossana Paciucci
Grup de Recerca Biomeédica

Dr. Simo Schwartz Navarro
Grup de Recerca en Oncologia Molecu-
lar i Envelliment

1.1.1.5 Comite Cientific Extern

Esta format per un minim de quatre
membres designats pel Patronat a pro-
posta de la Junta de Govern; son per-
sones de reconegut prestigi cientific i
professional, a escala nacional i interna-
cional, en I'ambit de la recerca biomédi-
Ca, ciéncies de la salut i de la vida.

President:

Dr. Jesus Avila de Grado

Director del Centre de Biologia Mole-
cular Severo Ochoa

Universitat Autonoma de Madrid

Vocals:

Dra. Maria Blasco Marhuenda
Directora del Programa d’Oncologia
Molecular del Centro Nacional de In-
vestigaciones Oncologicas (CNIO),
Madrid

Dr. Carlos Dieguez Gonzalez
Catedratic de Fisiologia.

Facultat de Medicina

Universitat de Santiago de Compostela

Dr. Francisco Fernandez Avilés
Director de I'Institut de Ciencies del
Cor (ICICOR), Valladolid

Dr. José Lopez Barneo
Catedratic de Fisiologia Universitat de
Sevilla

Dr. Carlos Lopez Otin

Catedratic de Bioguimica i Biologia
Molecular

Universitat d'Oviedo

Dr. José Maria Martin Moreno
Catedratic de Salut Publica
Universitat de Valencia

Dr. José M? Mato de la Paz

Director del Centre d'Investigacio Co-
operativa en Biociencies (CIC Biogune)

Parc Tecnolodgic de Biscaia
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1.2.1 ADMINISTRACIO

Les gestions administratives de la
Fundacio s'articulen en tres unitats
funcionals independents i coordinades
des de la Direccio: la Unitat d'Organit-
zacio i Sistemes d’Informacio, la Unitat
de Gestio Economica, i la Unitat de
Gestio del Coneixement.

Direccio:

Dr. Juan Emilio Feliu Albinana
Tel: 93 489 38 63
jefeliu@irvhebron.net

1.2.1.1 Unitat d’Organitzacio
i Sistemes d’Informacio

Té com a funcio I'optimitzacio orga-
nitzativa, aixi com la generacio d’in-
formacio i el desenvolupament de la
logistica necessaria per a la consecu-
cio de recursos i ajuts economics. A
mes, optimitza i promou la gestio dels
recursos de personal, instal-lacions i
serveis implicats en el desenvolupa-
ment dels projectes d’investigacio i
desenvolupament, i assaigs clinics que
es realitzen a I'IR-HUVH.

Responsable:

Anabel Poveda Barbero
Tel: 93 489 40 13
apoveda@ir.vhebron.net

Personal adscrit:
Monica Anglada Baguena
Tel: 93 489 38 91
manglada@ir.vhebron.net

Laura Casado Castells
Tel: 93 489 40 11
|casado@ir.vhebron.net

Ernest Jiménez Garrido
Tel: 93 489 40 12
erjimene@ir.vhebron.net

Josep M. Mor Vega
Tel: 93 489 40 10
jmmor@ir.vhebron.net

Mireia Navarro Sebastian
Tel: 93 489 46 51

mirenavarro@ir.vhebron.net

Ana Lucia Roman Mora
Tel: 93 489 41 87
alroman@ir.vhebron.net

Irene Sendiu Gubianes
Tel: 93 489 40 07
isendiu@ir.vhebron.net

Natalia Tibau Llarden
Tel: 93 489 43 37
ntibau@ir.vhebron.net

Jesus Maria Vicente Pérez
Tel: 93 489 41 27
jmvicente@ir.vhebron.net




1.2.1.2 Unitat de Gestio Economica

Té com a funcio I'optimitzacio dels re-
cursos economics de la Fundacio, aixi
com donar suport en la Gestio Econo-
mica dels projectes i assaigs clinics
desenvolupats a 'lHUVH i a I'lnstitut de
Recerca.

Responsable:

Lluis Masso Guitart
Tel: 93 489 40 01
Imasso@ir.vhebron.net

Cap de la Unitat:

Montse Giménez Prous
Tel: 93 489 41 28
mogimene@ir.vhebron.net

Personal adscrit:
Montse Abad de la Vega
Tel: 93 489 44 59
mabad@ir.vhebron.net

Esther Carceller Delgado
Tel: 93 489 40 18
ecarceller@ir.vhebron.net

Anna Corominas Ruiz
Tel: 93 489 45 91
ancorominas@ir.vhebron.net

Marta Esteve Costal
Tel: 93 489 40 27
mesteve@ir.vhebron.net

Domenec Far Macia
Tel: 93 489 45 64
dfar@ir.vhebron.net

Merce Garcia Vidal
Tel: 93 489 41 48
mergarcia@ir.vhebron.net

Trinidad Gutiérrez Morente
Tel: 93 489 41 01
tgutierr@ir.vhebron.net

Miriam Izquierdo Sans
Tel: 93 489 40 26
mizquierdo@ir.vhebron.net

Imma Jiménez Ariza
Tel: 93 489 40 27
imjimenez@ir.vhebron.net

Monica Martinez Maturana
Tel: 93 489 40 08

monimartinez@ir.vhebron.net

Mari Luz Montero Cueto
Tel: 93 274 60 34
mimontero@ir.vhebron.net

Roger Verdejo Torras
Tel: 93 489 43 39
rverdejo@ir.vhebron.net

1.2.1.3 Unitat de Gestio del
Coneixement

Té com a finalitat la generacio, la po-
tenciacié i la promocié de les activi-
tats i els recursos de recerca que es
generen a I'IR-HUVH. Els seus ambits
d'actuacio son tant els investigadors i
les institucions cientifigues nacionals
i internacionals, com la societat.

Responsable:

Dr. Antoni Salgado Remigio
Tel: 93 489 40 19
asalgado@ir.vhebron.net

Personal adscrit:

Dra. Mireia Farriol Gil
Tel: 93 489 40 59
mfarriol@ir.vhebron.net

Elena Casaldaliga Albisu
Tel: 93 489 41 13
ecasalda@ir.vhebron.net

Montserrat Ferrando Pastor
Tel: 93 274 67 28
mferrando@ir.vhebron.net




1.2.2 UNITATS DE SUPORT
A LA RECERCA

1.2.2.1 Unitat Cientificotécnica
de Suport (UCTS)

La Unitat Cientificotecnica de Suport
(UCTS) és un conjunt de serveis tec-
nologics que donen suport a les acti-
vitats investigadores en I'ambit bio-
medic desenvolupades a I'HUVH i a
I'Institut de Recerca. El caracter cen-
tralitzat de la UCTS permet posar a
|'abast de qualsevol investigador les
técnigues més avancades en les arees
de la genomica, protedmica, metabo-
[omica, citomica i microscopia tant
optica com confocal, amb I'assessora-
ment de personal especialitzat.

Responsable:

Dra. Fatima Nuhez Mangado
Tel 93 489 41 89
fnunez@ir.vhebron.net

Personal adscrit:

Rosa Arjona Martos
93489 4177
rarjona@ir.vhebron.net

M2 Angeles Artaza Marino
93 489 41 80
maartaza@ir.vhebron.net

Alex Bote Tronchoni
93 489 41 81
abote@ir.vhebron.net

Dra. Francisca Gallego Valdés
93489 4178
fgallego@ir.vhebron.net

Dr. Ricardo Gonzalo Sanz
93489 41 78
rgonzalo@ir.vhebron.net

Marta Valeri Sala
93 489 41 83
mvaleri@ir.vhebron.net

Plataforma de Genomica

Unitat de PCR Quantitativa
a Temps Real

Personal tecnic:

Dra. Francisca Gallego Valdés
Tel: 93 489 41 78
fgallego@ir.vhebron.net

Assessor cientific:
Dr. Joan Seoane Suarez
Tel: 93 274 60 26
jseoane@ir.vhebron.net

Equipament:

e 1 Sistema de PCR a Temps Real PCR
ABI PRISM 7000-SDS.

¢ 1 Sistema de PCR a Temps Real PCR
ABI PRISM 7900-SDS.

Unitat d’Analisi d’Expressio Génica

Personal técnic:

Dra. Fatima Nuhez Mangado
Tel: 93 489 41 89
fnunez@ir.vhebron.net

Dr. Ricardo Gonzalo Sanz
Tel: 93 489 41 78
rgonzalo@ir.vhebron.net

Assessor cientific:
Dr. Joan Seoane Suarez
Tel: 93 274 60 26
jseoane@ir.vhebron.net

Equipament:

e 1 Sistema de microarrays d'Affy-
metrix GeneChip amb dues esta-
cions de fluids i carregador auto-
matic d'arrays.



Unitat de Seqiienciacié de DNA

Personal tecnic:

Rosa Arjona Martos
Tel: 93 489 41 77
rarjona@ir.vhebron.net

Assessor cientific:

Dr. Antoni Lluis Andreu Périz
Tel: 93 489 40 57
aandreu@ir.vhebron.net

Equipament:
e 2 Sequenciadors automatics:
- 1 analitzador genétic ABI PRISM
310 d'Applied Biosystems.
- 1 analitzador genétic ABI PRISM
3100 d’Applied Biosystems.

Unitat de Bioanalyzer

Personal tecnic:

Dr. Ricardo Gonzalo Sanz
Tel: 93 489 41 78
rgonzalo@ir.vhebron.net

Equipament:
* 1 Bioanalyzer 2100 d’Agilent.

Plataforma de Proteomica
(Programa de Recerca en Oncologia
Meédica)

Unitat de Proteomica

Responsable:

Dr. Francesc Canals
Tel: 93 274 60 26
fcanals@vhebron.net

Personal técnic:

Nuria Colomeé Calls

Tel: 93 274 60 26
ncolome@ir.vhebron.net

Cristina Ferrer Ramon
Tel: 93 274 60 26
cferrer@ir.vhebron.net

Equipament:

e 1 sistema d'electroforesi bidimen-
sional de proteines, d’/Amersham
BioSciences, composat per dues
unitats:

- 1 IPG-PHOR d'isoelectroenfoc en
gradient immobilitzat de pH.

- 2 unitats d'electroforesi DALT VI
per a gels de 26 x 20 cm.

e 1 escanner i software d'analisi
d'imatge Image Master Platinum
d’Amersham BioSciences.

e 1 sistema DIGE (Differential Gel
Electrophoresis) d’Amersham com-
posat de dues unitats:

- 1 escanner Typhoon 9400 per a
l'obtencio d'imatges de fluores-
céncia de gels d'electroforesi
2D.

- 1 software DeCyder per a l'anali-
si quantitativa de diferéncies.

e 1 robot Spot Picker d’Amersham.

e 1 robot Proteineer DP de Bruker.
e 1 espectrometre de masses MAL-
DI-TOF/TOF Ultraflex de Bruker.

e 1 sistema Ettan LC d’Amersham de
cromatografia liquida a escala des
de micro a analitica.

e 1 sistema de nano-HPLC de LC Pac-
kings.

e 1 espectrometre de masses elec-
trospray-trampa ionica Esquire
HCT de Bruker.

Plataforma de Metabolomica
Unitat de Metabolomica

Responsable:

Dr. Ignasi Barba Vert
Tel: 93 489 41 86
ibarba@ir.vhebron.net

Cap del Grup:

Dr. David Garcia-Dorado Garcia
Tel: 93 489 40 38
dgdorado@ir.vhebron.net

Equipament:

¢ 1 espectrometre de RMN Bruker
Avance 400 WB, amb gradients en
I'eix Z amb les sondes seglents:
- 1 sonda inversa 5 mm 1H-BB.
- 1 sonda 20 mm 1H-BB.
- 1 sonda HR-MAS 1H-31P-13C.

e 1 Unitat BCUCO5 de regulacio de
temperatura.

e 1 Equip per a l'obtencié dimatges
Mini-imaging 0.5 de Bruker.

e 1 Equip de monitoritzacid animal.
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Plataforma de Citomica

Unitat de Citometria d’Analisi i
Separacio Cel-lular

Personal tecnic:

Alex Bote Tronchoni
Tel: 93 489 41 82
abote@ir.vhebron.net

Assessors cientifics:

Dr. Jordi Barquinero Manez
Tel: 93 489 67 26
jbarquinero@ir.vhebron.net

Dr. Jordi Pétriz Gonzalez
Tel: 93 489 31 23
jpetriz@ir.vhebron.net

Equipament:

e 2 citometres de flux:
- 2 citometres d'analisi FACScali-

bur de Becton & Dickinson.

e 2 separadors cellulars d'alta velo-
citat:
- FacsAria de Becton & Dickinson.
- MOFLO de Beckman Coulter.

Plataforma de Microscopia
Unitat de Microscopia Confocal

Personal técnic:

Marta Valeri Sala

Tel: 93 489 41 83
mvaleri@ir.vhebron.net

Assessor cientific:

Dra. Rosanna Paciucci
Tel: 93 489 40 63
rpaciucci@ir.vhebron.net

Equipament:

e 1 microscopi confocal espectral
FV1000 Olympus.

¢ 1 microscopi multidimensional
TIRFM CellR d’alta velocitat Olym-
pus.

e 1 microscopi de fluorescencia con-
vencional BX61 Olympus.

Figura 2

El 160168 és el separador
celular MOFLO de Dako
amb 3 LASERS: 355 nm,
488 nm i 633 nm i captacio
de 11 parametres: FSC,
SSC i 9 fluorescencies

Figura 3

Sistema de microdisseccio laser Leica
LMD6000 Multi-Usuari equipat amb pinces
optiques i adaptat per microdissecar céllula
viva

Unitat de Microdisseccio

Personal tecnic:

M2 Angeles Artaza Marino
Tel: 93 489 41 80
maartaza@ir.vhebron.net

Assessor cientific:

Dr. Santiago Ramon y Cajal
Tel: 93 274 68 09
sramon@vhebron.net

Equipament:

* 1 microscopi de microdisseccio: mi-
croscopi invertit Olympus model
IX70 amb objectius de 10, 20 i 40
augments amb laser polsat de ni-
trogen MB MicroBeam tecnologia
PALM.

e 1 criostat Leica CM3050 S.



1.2.2.2 Estabulari
Funcions i objectius

La recerca i la docéncia vinculades a
I'ts d'animals de laboratori utilitza les
instal-lacions de I'Estabulari de I'Insti-
tut de Recerca de I'HUVH. Ubicat en
un area de 745 m? en una sola planta,
disposa d'una dotacio que li permet
activitats experimentals, quirdrgiques
i de les condicions i utillatge adequats
per a la seva funcio. Treballa amb dife-
rents especies d'animals.

Responsable:

Marta Rosal Fontana
93 489 40 09
mrosal@ir.vhebron.net

Personal veterinari:
Marielle Esteves

93489 43 11
mesteves@ir.vhebron.net

Alex Rojo Amigo
93 489 46 31
arojo@ir.vhebron.net

Figura 4
Quirdfan experimental. Projecte NOTES

Personal técnic:

Raquel Garcia Ontivero
93489 4310
raggarcia@ir.vhebron.net

Cristina Leon Catala
93 489 43 10
cleon@ir.vhebron.net

Personal cuidador:

Joan Daniel Chillida Virgili
93 489 43 10
dchillida@ir.vhebron.net

Martha Irene Giraldo Sanchez
93 489 43 10
migirald@ir.vhebron.net

Secretaria:

Montse Molano Flores
93 489 38 97
mmolano@ir.vhebron.net

Equipament:

e Sistema informatitzat de control i
regulacio de parametres ambien-
tals: ventilacio i pressio, tempera-
tura, humitat relativa i il-lumi-
nacio.

e Estructures de suport, gabies i
complements per al manteniment
dels animals.

e Racks autoventiladors de pressio
positiva.

e Cabines de seguretat biologica.

e Renta-racks i rentadora de bibe-
rons per a la neteja i desinfeccio
automatica de prestatgeries, ga-
bies i complements.

e Autoclau.

e Micronebulitzador per a la desin-
feccio/esterilitzacid de tot tipus
de sales.

e Tractament d'aigua: aparell de fil-
tracio i radiacio ultraviolada.

e Quirdfans experimentals:

- 2 per aporciovella.

- 1 per a conill.

- 6 sales de manipulacio per a ro-
segador: 5 convencionals estric-
tes i1 SPF.

e Equipament quirdfans experimentals:
- sistemes d'anestésia inhalatoria,
- bisturi eléctric mono i bipolar,

- torres de laparoscopia i endos-
copia,

- arc d'escopia,

- 4 microscopis quirurgics.

e Sistema de deteccio de lumines-
cencia i de fluorescéncia per imat-
ge (Hammamatsu ORCA-2BT-512).

Espécies animals estabulades:
Ratoli, rata, conill, porc, ovella.

Ubicacio:

Edifici Institut de Recerca, Hospital
Universitari Vall d’Hebron.

Superficie construida de 745 m?i super-
ficie util de 683 m?, en una sola planta.
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1.2.2.3 Coordinacio de laboratoris
de recerca

Funcions i objectius

Gestionar els recursos i vetllar pel fun-
cionament dels laboratoris que for-
men l'Institut de Recerca, aixi com la
gestio del personal d'infermeria, téec-
nics i auxiliars d'infermeria que donen
suport a la investigacié biomédica.

Les activitats que depenen d'aguesta
coordinacid son: exercir com a nexe
d'unié entre els laboratoris i la Direc-
cio, facilitar el coneixement, la implan-
tacio i seguiment de les normatives
tant pel que fa a I'entorn hospitalari
com a l'Institut de Recerca, aixi com
centralitzar la borsa de treball en els
ambits anteriorment esmentats.

Responsable:

Nuria Prim Vilaro

Tel: 93 489 43 23
nuprim@ir.vhebron.net

Secretaria:

Anna Pedrol Clara

Tel: 93 274 67 99
apedrol@ir.vhebron.net

Auxiliars clinics:
Flor Menéndez Parraga
Cristina Molano Flores

Zeladors:

Flora Diaz Ramos
Esther Mateos Mufoz
Xavier Pardos Benito

Joaquim Sola Santesmases

1.2.2.4 Comite Etic d’Investigacio
Clinica (CEIC)

Dependent de I'HUVH, el CEIC col-la-
bora i proporciona el seu suport a
I'Institut de Recerca. El CEIC és un or-
ganisme independent, constituit per
professionals sanitaris i membres no
sanitaris, encarregat de vetllar per la
proteccio dels drets, la seguretat i el
benestar dels subjectes que partici-
pen en un assaig i d'oferir garantia pu-
blica al respecte mitjancant un dicta-
men sobre el protocol de I'assaig, la
idoneitat dels investigadors i I'adequa-
cio de les instal-lacions, aixi com els
metodes i els documents que s'utilit-
zin per a informar als subjectes de
I'assaig amb la finalitat d'obtenir el seu
consentiment informat.

President:
Francisco de Latorre Arteche
Metge

Vicepresident:
Cristina Urios Aparisi
Professora de Filosofia del Dret, UAB

Secretari:
J. Bruno Montoro Ronsano
Farmaceutic

Vocals:
Elisabeth Arantegui Serrania
Diplomada en Infermeria

Lluis Armadans Gil
Metge

Fernando Azpiroz Vidaur
Metge

Joan Bago Granell
Metge



Arantxa Catalan Ramos

Farmaceutica d’Atencio Primaria

Inés M. de Torres Ramirez
Metge

Juan E. Feliu Albinana
Director de I'lR-HUVH

Carmen Fuentelsaz Gallego
Diplomada en Infermeria

Inmaculada Fuentes Camps
Metge farmacoleg

Soledad Gallego Melcon
Metge

Jaume Guardia Masso
Metge

Joan Ramon Laporte Rosello
Metge farmacoleg

Isabel Miré Muixi
Metge

Gaieta Permanyer Miralda
Metge

Alexis Rodriguez Gallego
Metge farmacoleg

Joan Segarra Sarries
Advocat

Marta Solé Orsola
Infermera

Pilar Suné Martin
Farmaceutica

Josep Vaqué Rafart
Metge

1.2.2.5 Comite Etic
d’Experimentacié Animal (CEEA)

Creat el 8 de gener de 1998, el Comite
Etic d’Experimentacio Animal (CEEA)
va ser format per a vetllar per la curai
el benestar dels animals d’experimen-
tacio. Entre les seves funcions es tro-
ben: informar sobre la realitzacio dels
procediments d'experimentacio, elimi-
nar el patiment innecessari i propor-
cionar eutanasia humanitaria, contras-
tar la competencia del personal que hi
participa, aixi com I'adequacio dels
procediments emprats.

Presidenta:

Carmen Espejo Ruiz

Biologa, Grup de Recerca en Neuroim-
munologia Clinica

Secretaria:

Marta Rosal Fontana

Veterinaria, responsable de I'Estabula-
ri de I'lR-HUVH i assessora en benestar
animal

Vocals:

Maria Antolin Mate

Farmaceutica, Grup de Recerca en Fi-
siologia i Fisiopatologia Digestiva

Jordi Barquinero Manez
Metge, Grup de Recerca en Terapia
Cellular i Génica

Figura 5
Ubicacio de I'R-HUVH

Maria Teresa Martin Gomez
Metgessa microbiologa, Grup de Re-
cerca en Malalties Infeccioses

Anna Meseguer Navarro
Biologa, Cap de Grup de Recerca en Fi-
siologia Renal-CIBBIM

José Luis Peiro Ibanez
Metge, Cirurgia Fetal i Malformacions
Congeénites

1.2.3 UBICACIO

Institut de Recerca Hospital Universi-
tari Vall d’Hebron

Passeig Vall d’'Hebron, 119-129
08035 Barcelona

www.ir.vhebron.net




Les activitats de recerca de I'lR-HUVH
que es presenten en aquesta Memo-
ria de I'any 2007 queden reflectides
de forma resumida en els seglents
apartats.

1.3.1 PERSONAL INVESTIGADOR I TECNIC

Taula 1 Personal investigador i técnic de I'R-HUVH el 2007

Personal investigador (77 %)

Investigadors 278 (70 %) IP
119 (30 %) Col-laboradors 397
Metges 325
Biolegs 25
Psicolegs 1
Farmaceéutics 10
Bioquimics 10
Quimics 4
Veterinaris 3
Altres 9
Investigadors postdoctorals 48
Investigadors predoctorals 219
Personal de suport a la recerca (23 %)
Personal de suport a la recerca 201
Tecnics superiors 0 de grau mig 57
Infermers, ATS, DUI 32
Técnics de laboratori 56
Administratius 39
Altres 17
Total 865
Personal finangat per I'lR-HUVH: 417 (48,2 %)

1.3.2 DADES ECONOMIQUES DE LIR-HUVH

I I T64%I

2003 2004

Figura 6 Financament de I'R-HUVH, durant el periode compres entre 2003 i 2007 en milions d’euros

2005 2006

2007



Taula 2 Desglos d'ingresos de I'lR-HUVH el 2007

Projectes financiats per organismes oficials 74
Convenis amb la inddstria 41
Donacions 40
Assaigs clinics 3,6
Doceéncia 2,0
Xarxes 1,1
Altres aportacions 2,7
Total 249

Aportacio de 'HUVH (Personal, Béns i Serveis directes i Altres consums): 3,7 (14,86 %)

1.3.3 RELACIO DE PUBLICACIONS
INTERNACIONALS | NACIONALS
RECOLLIDES EN EL JOURNAL
CITATION REPORTS (JCR)

El nombre de publicacions en revistes
cientifiques dels investigadors de I'IR-
HUVH I'any 2007 ha estat de 415 amb
un factor d'impacte de 1909,891. El
factor d'impacte mig per revista ha
estat de 4,6, dada que representa un
increment del 18 % respecte I'any an-
terior.

Per a calcular el factor dimpacte del
2007 s'ha utilitzat el Journal Citation
Reports (JCR) de I'any 2006. Per al seu
calcul s’han inclos els articles originals,
les revisions i els editorials. S'han ex-
clos les cartes i les comunicacions a
coNngressos.

Taula 3 Relacio de publicacions internacionals i nacionals de I'lR-HUVH I'any 2007

Articles en revistes internacionals 323 1726,558

Articles en revistes nacionals 45 55,092

Revisions i editorials internacionals 33 111,550

Revisions i editorials nacionals 14 16,691

Total 415 1909,891
38 418 3% 460

2003 2004 2005 2006 2007

" Factor dimpacte mig per publicacié

O%

[ Nombre de publicacions [ Factor dimpacte

Figura 7 Produccio cientifica de I'R-HUVH en els ultims cinc anys



Cal comentar tambeé que el 51,33 % de
les publicacions en revistes cientifi-
ques dels investigadors de I'lR-HUVH
pertanyen al primer quartil, segons la
categoria i factor d'impacte a la que
pertanyen. | destacar que el 28,92 %
d'aquestes publicacions pertanyen al
primer decil.

Taula 4 Distribucio de les publicacions per
quartils

eSS

Q1 213 51,33
primer decil D1 120 28,92

Q2 112 26,99

> Q2 90 21,69

Total 415 100,0 %

Q1 Q2

[ EI28,92 % de les publicacions de
I'IR-HUVH pertanyen al primer decil

> Q2

Figura 8 Distribuci¢ de les publicacions per
quartils segons categoria i factor dimpacte.
Q: quartil; D: decil.

Taula 5 Quadre global del factor d'impacte per arees de recerca

_Factor d’mm

Area 1. Oncologia i genética 90 581,693
Area 2. Endocrinologia, creixement, metabolisme i diabetis 18 87,059
Area 3. Malalties cardiovasculars, hemostasia i hipertensié 38 205,539
Area 4. Neurociéncies, salut mental i envelliment 87 469,349
Area 5. Fisiopatologia digestiva i hepatologia 63 247,623
Area 6. Malalties infeccioses i sida 33 145,441
Area 7. Immunologia: malalties respiratories, sistémiques i genétiques 4 125,500
Area 8. Patologia i terapia cel-lular i génica 44 161,179
Area T1. Epidemiologia, salut ptblica i serveis sanitaris 8 45,958
Area T2. Farmacologia clinica 16 29,280
Area T3. R+D noves tecnologies i cirurgia experimental 13 60,445
Altres investigadors 45 113,685
Total 496 2272,751

Les publicacions en les quals col-laboren dos o0 més arees de recerca es compten independentment,
comptabilitzant la publicacio i el seu factor d'impacte en cada una de les arees participants.



Taula 6 Quadre global del factor d'impacte per grups de recerca

Programa de recerca en oncologia medica-PROM 50 405,144
Patologia cardiocirculatoria 38 205,539
Neuroimmunologia clinica 16 174,630
Centre d’investigacions en bioquimica i biologia molecular-CIBBIM 43 160,145
Malalties hepatiques 29 136,444
Ressonancia magnética i neuroradiologia 13 105,058
Malalties neurovasculars 27 100,702
Malalties infeccioses 20 99,505
Fisiologia i fisiopatologia digestiva 25 93,852
Malalties sistémiques 23 82,824
Unitat recerca biomédica 15 66,605
Anatomia patologica 14 60,732
Diabetis, endocrinologia i metabolisme 8 60,168
Medicina transfusional, malalties hematooncologiques pediatriques 11 49,212
Epidemiologia i salut pablica 8 45,958
Microbiologia 11 42,535
Pneumologia 16 37,821
Estudi de la patologia del raquis 3 30,502
Farmacologia clinica 16 29,280
Oftalmologia 8 28,476
Patologia del creixement 10 26,891
Psiquiatria i salut mental 12 23,662
Neurotraumatologia 7 20,526
Malalties neurodegeneratives 2 19,286
Trasplantament digestius 9 17,327
Malaltia d’Alzheimer 5 13,467
Malalties neurometaboliques 5 12,018
Immunologia 2 4,855
Infeccio, sepsi i fracas organic, patologia del malalt critic 2 3,401
Cirurgia fetal i pediatrica 2 1,467
Unitat de diagnostic i terapia molecular 1 1,034
Altres grups sense especificar 45 113,685
Total 496 2272,751

Les publicacions en les quals collaboren dos o més arees de recerca es compten independentment,
comptabilitzant la publicacio i el seu factor d'impacte en cada una de les arees participants.




Taula 7 Quadre global de publicacions en revistes internacionals

Revistes internacionals (n = 224)

Acta Cytologica 0,793 1 0,793 3
Acta Neurologica Scandinavica 1,833 1 1,833 2
Acta Tropica 2,211 1 2,211 2
Addiction 4,088 1 4,088 3
Age and Ageing 1,919 1 1,919 3
AIDS 5,632 2 11,264 1 1
Alimentary Pharmacology & Therapeutics 3,287 5 16,435 2
American Heart Journal 3,514 3 10,542 1
American Journal of Cardiology 3,015 1 3,015 1
American Journal of Gastroenterology 5,608 5 28,040 1 1
American Journal of Neuroradiology 2,219 1 2,219 2
American Journal of Ophthalmology 2,468 1 2,468 1
American Journal of Physiology-Heart and Circulatory Physiology 3,724 1 3,724 1
American Journal of Physiology-Renal Physiology 4,199 1 4,199 1
American Journal of Transplantation 6,843 3 20,529 1
Annals of Clinical Biochemistry 1,741 1 1,741 2
Annals of Internal Medicine 14,780 1 14,780 1
Annals of Neurology 8,051 1 8,051 1
Annals of Oncology 5179 7 36,253 1
Annals of Surgery 7,678 1 7,678 1 1
Annals of the New York Academy of Sciences 1,930 1 1,930 1
Annals of the Rheumatic Diseases 5,767 1 5,767 1 1
Antimicrobial Agents and Chemotherapy 4,153 1 4,153 1
Antiviral Research 2,878 1 2,878 2
Antiviral Therapy 4,982 1 4,982 1
Archives of Neurology 5,204 2 10,408 1
Arthritis and Rheumatism 7,751 1 7,751 1
Basic Research in Cardiology 3,798 1 3,798 1
Biochemical Journal 4,100 1 4,100 1
Biological Chemistry 2,152 2 5,504 2
Bioscience Reports 1,717 1 1,717 3
BJU International 2,635 1 2,635 2
Blood Cells Molecules and Diseases 2,678 1 2,678 2
Bmc Developmental Biology 3,512 1 3,512 2
Brain Research 2,341 1 2,341 3
Breast Cancer Research and Treatment 4,671 1 4,671 2
British Journal of Clinical Pharmacology 2,718 1 2,718 2
British Journal of Dermatology 3,334 1 3,334 1 1
British Journal of Nutrition 2,708 1 2,708 1
British Journal of Sports Medicine 2,233 1 2,233 1
British Medical Journal 9,245 1 9,245 1
Cancer Cell 24,077 1 24,077 1
Cancer Genetics and Cytogenetics 1,544 1 1,544 3
Cancer Investigation 2,335 1 2,335 3
Cancer Research 7,656 3 22,968 1 1

%



Carcinogenesis 5,366 2 10,732 1
Cardiovascular Research 5,826 2 11,652 1 1
Cerebrovascular Diseases 2,003 3 6,009 2
Chest 3,924 1 3,924 1
Circulation 10,940 3 32,820 1 1
Clinical and Experimental Allergy 3,668 1 3,668 2
Clinical and Experimental Rheumatology 2,189 1 2,189 2
Clinical Cancer Research 6,177 3 18,531 1 1
Clinical Endocrinology 3,358 1 3,358 2
Clinical Journal of Sport Medicine 1,672 1 1,672 3
Clinical Microbiology and Infection 3,254 1 3,254 2
Clinical Neurology and Neurosurgery 1,506 1 1,506 3
Clinical Neuropathology 1,034 1 1,034 3
Clinical Nuclear Medicine 2,217 1 2217 2
Clinical Nutrition 2,474 1 2,474 2
Clinical Orthopaedics and Related Research 2,161 1 2,161 1
Clinical Rheumatology 1,459 1 1,459 3
Computers in Biology and Medicine 1,068 1 1,068 3
Current Medical Research and Opinion 3,062 1 3,062 2
Current Opinion in Gastroenterology 3,045 1 3,045 2
Current Pharmaceutical Design 5,270 1 5,270 1 1
Current Problems in Cardiology 3,417 1 3,417 1
Development 7,764 1 7,764 1
Diabetes Care 7,912 3 23,736 1 1
Diabetologia 5,247 1 5,247 1
Diagnostic Microbiology and Infectious Disease 2,553 1 2,553 2
Digestive Diseases and Sciences 1,448 1 1,448 3
Drug News & Perspectives 2,489 1 2,489 2
Emerging Infectious Diseases 5,094 1 5,094 1 1
Endocrine-Related Cancer 4,763 1 4,763 1
Endoscopy 3,605 1 3,605 1
Europace 1,477 1 1,477 3
European Heart Journal 7,286 2 14,572 1 1
European Journal of Cancer 4,167 1 4,167 2
European Journal of Clinical Investigation 2,847 3 8,541 1
European Journal of Clinical Pharmacology 2,029 2 4,058 2
European Journal of Heart Failure 3,242 1 3,242 1
European Journal of Neurology 2,437 2 4874 2
European Journal of Nuclear Medicine and Molecular Imaging 4,041 2 8,082 1 1
European Journal of Obstetrics Gynecology and Reproductive Biology 1,273 1 1,273 3
European Journal of Pain 3,333 1 3,333 2
European Respiratory Journal 5,076 1 5,076 1 1
Expert Opinion on Investigational Drugs 3,174 2 6,348 2
Expert Opinion on Pharmacotherapy 1,733 1 1,733 3
Expert Review of Molecular Diagnostics 2,438 1 2,438 2
Febs Letters 3,372 1 3,372 2
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Taula 7 Quadre global de publicacions en revistes internacionals (cont.)

Free Radical Research

Gastroenterology

Genes and Immunity

Genes Brain and Behavior

Genomics

Graefes Archive for Clinical and Experimental Ophthalmology
Gut

Heart

Heart Failure Reviews

Hemoglobin

Hepatology

Histology and Histopathology

Histopathology

Hiv Medicine

Hormone Research

Human Molecular Genetics

Human Mutation

Inflammatory Bowel Diseases

International Journal of Antimicrobial Agents
International Journal of Colorectal Disease
International Journal of Gynecological Cancer
International Journal of Gynecology & Obstetrics
International Journal of Infectious Diseases
Jaids-Journal of Acquired Immune Deficiency Syndromes
Jama-Journal of the American Medical Association
Journal of Antimicrobial Chemotherapy

Journal of Biochemical and Biophysical Methods
Journal of Biochemistry

Journal of Biological Chemistry

Journal of Cataract and Refractive Surgery
Journal of Cell Biology

Journal of Cellular and Molecular Medicine
Journal of Cerebral Blood Flow and Metabolism
Journal of Child Neurology

Journal of Clinical Endocrinology and Metabolism
Journal of Clinical Epidemiology

Journal of Clinical Investigation

Journal of Clinical Microbiology

Journal of Clinical Oncology

Journal of Comparative Pathology

Journal of Craniofacial Surgery

Journal of Electrocardiology

Journal of Epidemiology and Community Health
Journal of Experimental & Clinical Cancer Research
Journal of Food Protection

Journal of Hepatology

9%

2,536
12,457
4,633
4,385
3,658
1,609
9,002
3,708
2,828
0,516
10,446
2,182
3,216
2,674
1,385
8,099
6,473
3912
2,221
2,006
1,469
1,078
2,062
3,946
23,175
3,891
1,403
1,963
5,808
2,285
10,152
6,555
4,843
1,350
5,799
2,440
15,754
3,445
13,598
0,939
0,739
0,912
2,805
0,869
1,921
6,073
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2,636
49,828
4,533
4,385
3,658
1,609
27,006
7,416
5,656
0,516
31,338
2,182
3,216
2,674
2,770
8,099
12,946
7,824
2,221
2,006
1,469
2,156
2,062
7,892
23,175
11,673
1,403
1,963
5,808
2,285
10,152
6,555
9,686
1,350
5,799
4,880
31,508
3,445
163,176
0,939
0,739
0912
2,805
0,869
1,921
12,146
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Journal of Hospital Infection 2,442 1 2,442 2
Journal of Immunology 6,293 2 12,586 1 1
Journal of Infection 2,037 1 2,037 3
Journal of Inherited Metabolic Disease 1,574 2 3,148 3
Journal of Leukocyte Biology 4,572 1 4572 1
Journal of Mass Spectrometry 2,945 1 2,945 1
Journal of Medical Genetics 5,087 2 10,174 1
Journal of Medical Virology 2,779 1 2,779 3
Journal of Neural Transmission 2,938 2 5,876 2
Journal of Neuroimmunology 2,880 1 2,880 2
Journal of Neurology 2,984 3 8,952 1
Journal of Neurology, Neurosurgery and Psychiatry 3,630 3 10,890 1 1
Journal of Neurosurgery 2,242 2 4,484 1
Journal of Nutrition 4,009 1 4,009 1 1
Journal of Paediatrics and Child Health 0,931 1 0,931 3
Journal of Pediatric Endocrinology & Metabolism 0,811 3 2,433 3
Journal of Perinatal Medicine 1,000 1 1,000 3
Journal of the American Academy of Dermatology 2,553 1 2,553 1
Journal of the National Cancer Institute 15,271 1 15,271 1 1
Journal of the Neurological Sciences 2,412 1 2,412 2
Journal of Thoracic and Cardiovascular Surgery 3,560 1 3,560 3
Journal of Thrombosis and Haemostasis 5138 1 5138 1
Journal of Urology 3,956 1 3,956 1
Journal of Vascular Surgery 3,311 1 3,311 1 1
Journal of Viral Hepatitis 3,290 4 13,160 2
Lancet 25,800 5 129,000 1 1
Lancet Neurology 9,479 1 9,479 1 1
Lung Cancer 3,554 1 3,554 2
Lupus 2,366 2 4732 2
Mechanisms of Development 3,836 1 3,836 1
Medical Hypotheses 1,299 1 1,299 3
Medicine 5,167 1 5,167 1 1
Methods in Cell Biology 1,582 1 1,582 3
Modern Pathology 3,753 1 3,753 1
Molecular and Cellular Biology 6,773 1 6,773 1
Molecular Cancer Research 4,759 1 4,759 1
Molecular Genetics and Metabolism 2,371 2 4,742 2
Molecular Neurobiology 3,762 1 3,762 1
Multiple Sclerosis 2,773 2 5,546 1
Muscle & Nerve 2,456 1 2,456 2
Mycoses 0,959 1 0,959 3
Nature 26,681 1 26,681 1 1
Nephrology Dialysis Transplantation 3,154 1 3,154 1
Neurogastroenterology and Motility 3,338 1 3,338 2
Neurology 5,690 2 11,380 1 1
Neuromuscular Disorders 2,615 2 5,230 2
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Taula 7 Quadre global de publicacions en revistes internacionals (cont.)

Neuropsychobiology 2,367 2 4,734 2
Neuroradiology 1,625 2 3,250 2
Neuroscience Letters 2,092 1 2,092 3
New England Journal of Medicine 51,296 3 153,888 1 1
Nuclear Medicine Communications 1,283 1 1,283 3
Oncogene 6,582 3 19,746 1 1
Oncologist 5,206 1 5,206 1
Onkologie 1,724 1 1,724 3
Ophthalmic Plastic and Reconstructive Surgery 0,893 1 0,893 3
Ophthalmology 4,031 2 8,062 1 1
Pancreas 2,121 1 2,121 2
Pediatric Dermatology 1,014 1 1,014 3
Pediatric Hematology and Oncology 0,529 1 0,529 3
Pediatric Infectious Disease Journal 3,215 2 6,430 1 1
Pediatric Radiology 1,076 1 1,076 3
Pediatric Surgery International 0,653 1 0,653 3
Proceedings of the National Academy of Sciences of the United States of America 9,643 3 28,929 1 1
Progress in Biophysics & Molecular Biology 5,684 1 5,684 1
Proteomics 5,735 1 5,735 1 1
Psychology and Psychotherapy-Theory Research and Practice 0,726 1 0,726 3
Qjm-An International Journal of Medicine 2,770 1 2,770 1
Radiographics 2,344 1 2,344 2
Reproduction 2,958 1 2,958 2
Respiration 1,649 1 1,649 3
Respiratory Medicine 2,086 3 6,258 2
Rheumatology 4,052 1 4,052 1
Scandinavian Journal of Rheumatology 2,213 1 2,273 2
Scandinavian Journal of Work Environment & Health 1,735 1 1,735 3
Schizophrenia Research 4,264 1 4,264 1
Seminars in Cutaneous Medicine and Surgery 1,000 1 1,000 3
Spine 2,351 2 4,702 1
Statistics in Medicine 1,737 1 1,737 3
Stroke 5,391 10 53,910 1 1
Transfusion and Apheresis Science 1,090 1 1,090 3
Transplantation 3,972 2 7,944 1 1
Transplantation Proceedings 0,962 9 8,658 3
Tumor Biology 2,407 1 2,407 2
Ultrasound in Obstetrics & Gynecology 2,288 8 18,304 1
Urology 2,130 1 2,130 2
Value in Health 3,433 1 3,433 1 1
Total de publicacions internacionals 356 1838,108

%



Taula 8 Quadre global de publicacions en revistes nacionals

Factor Articles Factor Decil Quartil
Publicacio d’'impacte publicats d’impacte total (D) Q)
Revistes nacionals (n = 10)
Actas Espariolas de Psiquiatria 0,281 1 0,281 3
Archivos de Bronconeumologia 1,851 1 1,851 3
Enfermedades Infecciosas y Microbiologia Clinica 1,277 6 7,662 3
Medicina Clinica 1,327 28 37,156 2
Neurologia 0,534 2 1,068 3
Revista Clinica Espariola 0,430 1 0,430 3
Revista de Investigacion Clinica 0,243 1 0,243 3
Revista de Neurologia 0,528 8 4,224 3
Revista Espariola de Cardiologia 2,176 7 15,232 2
Revista Espariola de Enfermedades Digestivas 0,909 4 3,636 3
Total d’originals nacionals 59 71,783
1.3.4 PROJECTES DE RECERCA
A continuacio es presenten, de forma Taula 9 Relacié del nombre de projectes de recerca actius el 2007 i dels organismes financadors
abreujada, els projectes de recerca
actius financats per organismes pu- Nombre de projectes
blics i entitats privades. Durant el Organismes finangadors financats actius
2007 es van concedir 72 projectes. El Fondo de Investigacion Sanitaria (FIS), Instituto de Salud Carlos I 98
nombre de projectes de recerca acti- Comissi6 Europea 17
us a 51 de desembre del 2007 era de Ministeri d"Educacid i Ciéncia 15
183. Fundacio La Marat6 de TV3 14
Fundacion de la Investigacion Médica — Mutua Madrileria Automovilista 8
Agéncia d'Avaluacio de Tecnologia i Recerca Médiques (AATRM) 3
Fundacion para la Investigacion y la Prevencion del Sida en Espana (FIPSE) 3
Académia de Ciencies Médiques de Catalunya i Balears 2
Obra Social «la Caixa» 2
Centro Nacional de Investigaciones Cardiovasculares (CNIC) 2
Asociacion Espanola contra el Cancer 2
Genoma Espana 1
Association for International Cancer Research 1
Fundacion Ramén Areces 1
Altres 14
Total 183




Taula 10 Relacio del nombre de projectes de recerca actius per arees de recerca

Area 1. Oncologia i genética 37
Area 2. Endocrinologia, creixement, metabolisme i diabetis 10
Area 3. Malalties cardiovasculars, hemostasia i hipertensié 13
Area 4. Neurociéncies, salut mental i envelliment 38
Area 5. Fisiopatologia digestiva i hepatologia 21
Area 6. Malalties infeccioses i sida 8
Area 7. Immunologia: malalties respiratories, sistémiques i genétiques 17
Area 8. Patologia i terapia cel-lular i génica 15
Area T1. Epidemiologia, salut publica i serveis sanitaris 1
Area T2. Farmacologia clinica 1
Area T3. R+D, noves tecnologies i cirurgia experimental 8
Altres 14
Total 183

1.3.5 ASSAIGS CLINICS

Es van presentar al Comité Etic d'In-
vestigacio Clinica (CEIC) de 'HUVH per
a la seva aprovacio 200 assaigs clinics,
dels quals 184 (92 %) eren multicen-
trics i els 16 restants (8 %) unicéntrics.
Dels 200 presentats, 143 (71,5 %) fo-
ren promoguts per la industria farma-
ceutica, 16 (8 %) per investigadors de
I'IR-HUVH i els 41 restants (20,5 %) per
altres hospitals.

A data 31 de desembre de 2007 hi
havia 366 assaigs clinics actius.

Taula 11 Relacio d'assaigs clinics presentats
al CEIC de I'HUVH

Aprovats 184
Denegats 10
Cancel-lats 6
Total 200

Taula 12 Assaigs clinics aprovats pel CEIC de
I'HUVH, distribuits segons la fase de I'assaig

Fase | 13 (7,1)
Fase Il 54 (29,35)
Fase Il 90 (48,9)
Fase IV 27 (14,7)
Total 184

Taula 13 Estudis de postautoritzacio
presentats al CEIC

Total presentats 13
Aprovats 13
No aprovats 0




Taula 14 Relacio dels assaigs clinics actius a
31 de desembre de 2007 classificats per
serveis

Area general 326
Oncologia 129
Neurologia 37
Medicina interna

— Hepatologia 25
Medicina interna

— Infeccioses 18
Cardiologia 19
Pneumologia 12
Medicina interna 10
Nefrologia 12
Hematologia 15
Cirurgia general 6
Endocrinologia 1
Aparell digestiu 5
Urologia 5
ucl 2
Hemofilia 4
Neurofisiologia 3
Al-lérgies 2
Medicina interna
— Reumatologia 8
Oftalmologia 2
Farmacologia 1

Area maternoinfantil 15
Pediatria 13
Ginecologia 2

Area de traumatologia 8
Rehabilitacio 2
Traumatologia 3
Anestesiologia 2
Radiodiagnostic 1

Serveis centrals 17
Medicina preventiva
Psiquiatria 12

Total 366

1.3.6 NOUS CONTRACTES A INVESTIGADORS | TECNICS FINANGATS PER

DIFERENTS ORGANISMES | PROGRAMES

Taula 15 Relacio de nous contractes d'investigadors en I'lR-HUVH

Investigadors 8
Institucio Catalana de Recerca i Estudis Avangats (ICREA) 1
Contractes d’investigadors Sistema Nacional de Salut 2
Contractes programa d'intensificacid — /nstituto de Salud Carlos Il 4
Contractes programa d'estabilitzacié — Instituto de Salud Carlos il 1

Investigadors postdoctorals 12
Contractes post-MIR — Instituto de Salud Carlos Il 4
Contractes postdoctorals — Instituto de Salud Carlos /Il 3
Contractes post-MIR FIR-HUVH — «la Caixa» 2
Programa Juan de la Cierva 1
Asociacién Espafiola contra el Cancer 1
Beatriu de Pinds - Agéncia de Gestié d’Ajuts Universitaris i de Recerca (AGAUR) 1

Investigadors predoctorals "
Ministeri d’Educacio i Ciencia 1
Fundacio IR-HUVH 5
Fondo de Investigacion Sanitaria (FIS) 3
Agencia de Gestio d’Ajuts Universitaris i de Recerca (AGAUR) 2

Tecnics de suport 8
Fondo de Investigacion Sanitaria (FIS) 2
Ministeri d’Educaci6 i Ciéncia 2
Contractes programa d'estabilitzacié — Instituto de Salud Carlos Il 4

Total 39




1.3.7 CENTRE DE RECERCA
BIOMEDICA EN XARXA (CIBER)

El Centre de Recerca Biomédica en Xar-
xa (CIBER) és un organisme de recerca,
dotat de personalitat juridica propia,
que té com missio la recerca monogra-
fica sobre una patologia o un problema
de salut concret. Esta integrat per
grups de recerca, sense contiguitat fi-
sica, pertanyents a diferents adminis-
tracions, institucions i comunitats au-
tonomes, del sector public o privat
amb linies i objectius de recerca. Els
CIBER pretenen generar grans centres
de recerca traslacional, de caracter
multidisciplinari i multiinstitucional, on
s'integri la recerca basica, clinica i po-
blacional, a fi de desenvolupar un unic
programa comu de recerca, focalitzat
en certes patologies que son rellevants
per al Sistema Nacional de Salut per la
seva prevalenca o que, degut a la seva
repercussio social, son considerades
estratégiques per al mateix.

L'IR-HUVH participa en els seglents

set CIBER:

CIBER: Bioenginyeria, biomaterials i na-

nomedicina
CIBER: Malalties respiratories

CIBER: Malalties hepatiques i digestives
CIBER: Malalties neurodegeneratives

CIBER: Malalties rares

CIBER: Epidemiologia i salut publica
CIBER: Diabetis i malalties metaboliques

Taula 16 Relacio dels CIBER en qué participa I'lR-HUVH

(CB06/01/0012
(CB06/06/0030
(CB06/04/0021
(CB06/04/0025
CB06/04/0028
CB06/04/0062
CB06/04/0007
CB06/05/0017
CB06/07/0015
(CB06/07/0063
(CB06/02/0009
CB06/07/0027
(CB07/08/0024

CIBER: Bioenginyeria, biomaterials i nanomedicina
CIBER: Malalties respiratories

CIBER: Malalties hepatiques i digestives
CIBER: Malalties hepatiques i digestives
CIBER: Malalties hepatiques i digestives
CIBER: Malalties hepatiques i digestives
CIBER: Malalties hepatiques i digestives
CIBER: Malalties neurodegeneratives
CIBER: Malalties rares

CIBER: Malalties rares

CIBER: Epidemiologia i salut pablica
CIBER: Malalties rares

CIBER: Diabetis i malalties metaboliques
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1.3.8 XARXES TEMATIQUES
DE RECERCA COOPERATIVA DE
LINSTITUTO DE SALUD
CARLOS Ill

Les Xarxes Tematiques son estructu-
res organitzatives, auspiciades per
I"Instituto de Salud Carlos Il (ISCIII),
d'un conjunt variable de centres i
grups de recerca en biomedicina, de
caracter multidisciplinari, 'objectiu
dels quals és la realitzacio de projec-
tes de recerca cooperativa d'interés
general. Respon a les prioritats del
Plan Nacional (2000-2003) en I'ambit
sanitari i I'integren els diferents tipus
de recerca com a estratégia per a re-
tallar la distancia entre la produccio
d'un nou coneixement i la seva trans-
feréncia i aplicabilitat a la practica
medica.

L'IR-HUVH participa en les seglents
set Xarxes Tematiques de Centres:

Red Tematica de Investigacion Coope-
rativa de Centros de Cancer

Factores de Riesgo, Evolucion y Trata-
miento de las Enfermedades Car-
diovasculares (RECAVA)

Red Espanola de Investigacion en Pa-
tologia Infecciosa (REIPI)

Red Neurovascular (RENEVAS)

Red de Investigacion en Sida (RIS)

Patologia ocular del envejecimiento,
calidad visual y calidad de vida

Red Espanola de Esclerosis Multiple
(REEM)

Taula 17 Relacio de les Xarxes Tematiques de Centres de I'ISClll en que participa I'lR-HUVH

XARXES DE CENTRES
Expedient Titol

RD06/0020/0022

Red Tematica de Investigacion Cooperativa de Centros de Cancer

RD06/0020/0075
RD06/0014/0025
RD06/0008/0030
RD06/0026/0010
RD06/0008/0026
RD06/0020/0104
RD06/0020/0058
RD06/0006/0039
RD06/0020/1021
RD07/0062/0010
RD07/0060/0020

Red Tematica de Investigacion Cooperativa de Centros de Cancer
Factores de Riesgo, Evolucion y Tratamiento de las Enfermedades Cardiovasculares (RECAVA)
Red Espariola de Investigacion en Patologia Infecciosa (REIPI)

Red Neurovascular (RENEVAS)

Red Espariola de Investigacion en Patologia Infecciosa (REIPI)

Red Tematica de Investigacion Cooperativa de Centros de Cancer
Red Tematica de Investigacion Cooperativa de Centros de Cancer
Red de Investigacion en Sida (RIS)

Red Tematica de Investigacion Cooperativa de Centros de Cancer
Patologia ocular del envejecimiento, calidad visual y calidad de vida
Red Espanola de Esclerosis Multiple (REEM)

Responsable

Joaquin Arribas Lépez

José Baselga Torres

Antonio David Garcia-Dorado Garcia
Antoni Julia Font

Joan Montaner Villalonga

Albert Pahissa Berga

Santiago Raman y Cajal Aglieras
Jaume Reventos Puigjaner
Esteban Ribera Pascuet

Josep Sanchez de Toledo Codina
José Garcia Arumi

Xavier Montalban Gairin

a5



1.3.9 GRUPS CONSOLIDATS DE
RECERCA DEL DIUE

Un dels objectius del Departament d'In-
novacio, Universitats i Empresa (DIUE)
dins dels seus plans de recerca ha estat
el de proporcionar suport a aquells
grups de recerca d'universitats i de
centres de recerca de Catalunya que
s'articulen al voltant d’'una dimensio mi-
nima estable d'investigadors, amb una

trajectoria convergent, mitjancant la
participacid en projectes de recerca
conjunts, la realitzacio de publicacions o
d'activitats comunes que impulsin la
formacio de joves investigadors.

L'IR-HUVH compta amb el reconeixe-
ment de 18 d'aquests grups.

Taula 18 Relacio de grups de recerca de I'R-HUVH consolidats reconeguts pel DIUE

Oncologia i genética

Endocrinologia, creixement,
metabolisme i diabetis

Malalties cardiovasculars,
hemostasia i hipertensio

Neurociencies, salut mental
i envelliment

Fisiopatologia digestiva
i hepatologia

Malalties infeccioses i sida
Immunologia: malalties
respiratories, sisttmiques

i genétiques

Patologia i terapia cel-lular
i génica

2005 SGR 00612

2005 SGR 00439
2005 SGR 00144
2005 SGR 00553

2005 SGR 00908
2005 SGR 00030

2005 SGR 00985
2005 SGR 00971
2005 SGR 01081

2005 SGR 00614
2005 SGR 00411

2005 SGR 00398

2005 SGR 01039

2005 SGR 00659
2005 SGR 00279
2005 SGR 00617

2005 SGR 00076
2005 SGR 01000

Laboratori de recerca oncologica del
programa recerca en oncologia médica

Cancer de mama i assaigs fase

Patologia molecular

Oncologia translacional

Grup de fisiopatologia del creixement
Diabetis, endocrinologia i metabolisme

Patologia cardiocirculatoria

Recerca en genética de malalties neurologiques
UNIC - Unitat de Neuroimmunologia Clinica
Grup de recerca en malalties neurovasculars
Unitat de recerca en neurotraumatologia

i neurocirurgia

Unitat de recerca del sistema digestiu

Malalties infeccioses

Unitat de recerca en pneumologia
Autoimmunitat i malaltia trombotica
Grup de recerca de microbiologia

Oncologia molecular i envelliment
Patologia cel-lular

Joaquin Arribas Lopez

José Baselga Torres
Santiago Raman y Cajal Agiieras
Jaume Reventds Puigjaner

Antonio Carrascosa Lezcano
Rafael Sim¢ Canonge

Antonio David Garcia-Dorado Garcia
Antonio Luis Andreu Périz
Xavier Montalbdn Gairin

Joan Montaner Villalonga
Joan Sahuquillo Barris

Joan Ramon Malagelada Benaprés

Albert Pahissa Berga

Ferran Morell Brotad
Miguel Vilardell Tarrés
Guillem Prats Pastor

Sim6 Schwartz Navarro
Anna Meseguer Navarro
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1.3.10 TESIS DOCTORALS

El nombre de tesis doctorals llegides
['any 2007 dirigides per investigadors
de I'lR-HUVH va ser de 36: de les quals,
34 es van llegir a diversos departa-
ments de la Universitat Autonoma de
Barcelona (UAB), i 2 ala Universitat de
Barcelona (UB).

Taula 19 Relacio de les tesis doctorals llegides el 2007 o tutelades per personal de I'lR-HUVH

_ Doctorant Titol de la tesi Directors Departament Qualificacio

Lluis Arias Barquet Terapia fotodindmica combinada con triamcino-  José Garcia Arumi Cirurgia (UAB) Excel-lent
lona intravitrea en el tratamiento de lesiones Cum Laude
predominantemente clasicas secundarias a de-
generacion macular asociada a la edad

Manuel Crespo Casal Tractament de I'hepatitis cronica VHC en malalts  Albert Pahissa Berga Medicina (UAB) Excel-lent
coinfectats pel virus de la immunodeficiencia i Juan Ignacio Esteban Mur Cum Laude
humana

Berta Maria Diaz Feijoo Estudio prospectivo para la validacion de la téc-  Jordi Xercavins Montosa Pediatria, Obstetricia, Excel-lent
nica del ganglio centinela en cancer de cérvix Ginecologia i Medicina Cum Laude
uterino inicial Preventiva (UAB)

Enric Domingo Villanueva Alteracions de la via Ras-Raf en cancer gas-  Sim0 Schwartz Navarro Genetica (UB) Excel-lent
trointestinal amb defectes de reparacio geno- Cum Laude
mica

Maria Cristina Dopazo Taboada  Andlisis de morbimortalidad en trasplantados — Joaquin Balsells Valls Cirurgia (UAB) Excel-lent
hepéticos a largo plazo i Itxarone Bilbao Aguirre Cum Laude

Remberto Mariano Escoto Eficacia de la termoterapia transpupilar en la  Pedro Quesada Marin Cirurgia (UAB) Excel-lent

Gonzalez degeneracion macular asociada a la edad Cum Laude

Ignacio José Ferreira Gonzalez Variables de resultado combinadas en los en-  Maria Pilar Tornos Mas Medicina (UAB) Excel-lent
sayos clinicos: nuevas aportaciones metodo- Cum Laude
logicas

Alex Fonollosa Calduch Papel de la eritropoyetina y la somatostatina en  Rafael Simé Canonge Cirurgia (UAB) Excel-lent
la fisiopatologia del edema macular diabético i José Garcia Arumi Cum Laude

Joan Fort Ros Embolismo de arteria renal: algoritmo diagnds-  Vicente Fonollosa Pla Medicina (UAB) Excel-lent
tico mediante determinacion de lactodeshidro- i Miquel Vilardell Tarrés Cum Laude
genasa y opciones terapéuticas

Susana Gomez Ollés Meétodos de estimacion de la concentracion de  Ferran Morell Brotad Medicina (UAB) Excel-lent
aeroalergenos de soja en muestras ambientales i Maria José Rodrigo Anoro Cum Laude

y ocupacionales
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Taula 19 Relacio de les tesis doctorals llegides el 2007 o tutelades per personal de I'lR-HUVH (cont.)

Antoni Hurtado Rodriguez

Elisa Llurba Olivé

Javier Mareque Bueno
Maria Teresa Martin Gomez
Jose M2 Martinez Palones

Fernando Martinez Valle
Beatriz Minguez Rosique

Eva Montané i Esteva

Maria Ortiz Rodriguez

Annalisa Pérez Arroyo

M. Asuncion Pérez Benavente
Jorge Pérez Ldpez

Tomas Pinds Figueras

s

Analisi de l'expressio i dels mecanismes d'accio
del receptor d'estrogens beta en el cancer de
prostata

Estudio de los mecanismos patogénicos rela-
cionados con el estrés oxidativo y las alteracio-
nes del metabolismo lipidico en la preeclampsia

Aplicacion de la toxina botulinica A en el trata-
miento del sindrome auriculo temporal

Eficacia terapéutica de diferentes regimenes de
administracion de la anfotericina B liposomal en
un modelo murino de aspergilosis pulmonar in-
vasora experimental

Utilidad del mapa linfdtico en el tratamiento qui-
rurgico de los estadios precoces del cdncer de
Ccérvix

Actividad sérica de la DNasal en pacientes
afectos de lupus eritematoso sistémico

Edema cerebral de bajo grado en la encefalo-
patia hepdtica

Evidéncia cientifica del tractament farmacologic
del dolor postoperatori en cirurgia ortopédica
i/o traumatologica i de I'espasticitat per malaltia
neurologica no progressiva

Pruebas diagnosticas para la encefalopatia he-
pdtica minima y episddica

Caracteritzacio molecular del gen GH1 en pobla-
cions control i patologiques, patrons d'expressio
en leucocits de sang periférica i estudi funcional
de proteines mutants detectades en pacients

Evaluacion de los resultados terapéuticos en el
cdncer avanzado de ovario

Utilidad de la ulirasonografia-dupplex de la ar-
teria temporal en el diagndstico y sequimiento
de la arteritis de células gigantes

Proteina transportadora de hormonas sexuales
(SHBG): Identificacion y caracterizacion de los
franscritos alternativos y de las potenciales fun-
ciones en la prostata humana

Francina Munell Casadesus
i Jaume Reventas Puigjaner

M. Carmen Dominguez Luengo
i Eduard Gratacos Solsona

Guillem Raspall Martin

Albert Pahissa Berga
i Joan Gavalda Santapau

Jordi Xercavins Montosa

Miquel Vilardell Tarrés,
José Ordi Ros i Eva Balada Prades

Joan Cordoba Cardona

Antoni Vallano Feraz

Joan Cérdoba Cardona

Antonio Carrascosa Lezcano,
Laura Audi Parera
i Cristina Esteban Redondo

Jordi Xercavins Montosa

Josep Angel Bosch Gil,
Roser Solans Laque
i Carlos Molina Cateriano

Francina Munell Casadesus,
Jaume Reventos Puigjaner
i Juan Morote Robles

Biologia Cel-lular,
Fisiologia i Immunologia
(UAB)

Pediatria, Obstetricia,
Ginecologia i Medicina
Preventiva (UAB)

Cirurgia (UAB)

Medicina (UAB)

Pediatria, Obstetricia,
Ginecologia i Medicina
Preventiva (UAB)

Medicina (UAB)

Medicina (UAB)

Farmacologia,
Terapéutica
i Toxicologia (UAB)

Medicina (UAB)

Bioguimica i Biologia
Molecular (UB)

Pediatria, Obstetricia,
Ginecologia i Medicina
Preventiva (UAB)

Medicina (UAB)

Bioguimica i Biologia
Molecular (UAB)

Excel-lent
Cum Laude

Excel-lent
Cum Laude

Excel-lent
Cum Laude

Excel-lent
Cum Laude

Excel-lent
Cum Laude

Excel-lent
Cum Laude

Excel-lent
Cum Laude

Excel-lent
Cum Laude

Excel-lent
Cum Laude

Excel-lent
Cum Laude

Excel-lent
Cum Laude

Excel-lent
Cum Laude

Excel-lent
Cum Laude



Cirurgia (UAB)

Jacques Planas Morin

Maria del Roser Pons
Rodriguez

Laura Maria Romero Vielva

José Pablo Ros Riera

Monica Ruiz Pombo

Marfa José Soler Romeo

Teresa Soriano Sénchez

Neus Teixidd Travesa

Manuel Toledo Argany

0Olga Tornavaca Lazaro

Antonio Xavier Torres Collado

Alicia Javiera Verdugo Gazdik

Miguel Angel Zapata Victori

Analisi de I'impacte clinic dels nivells de testos-
terona sérica en pacients amb cancer de pros-
tata sotmesos a derivacio androgénica

Estudi fisiologic i implicacions cliniques de la
carnitina en el periode neonatal. (Carnitine in the
neonatal period: physiological evaluation and cli-
nical implications.)

Influencia de la finfacenectormia medliastinica en el pro-
néstico del cancer de pulman de célula no pequena

Imaging-pathologic correlations in hepatic neo-
plasm and tumor-like conditions

Enfermedad mixta del tejido conjuntivo: aporta-
ciones a la clinica, inmunologia y genética

Papel de la enzima convertidora de la angioten-
sina 2 en la nefropatia diabética experimental

Estudio del engrosamiento pleural residual en
los derrames pleurales paraneuménicos y em-
piemas, y Ssu asociacion con los marcadores de
actividad neutrofilica

Nous aspectes en la regulacio transcripcional
del gen que codifica per la kidney androgen-
regulated protein en refacio a la seva especifici-
{at de teixit i control hormonal

Enfermedad cerebrovascular y amnesia global
fransitoria

Analisi funcional de la kidney androgenregula-
ted protein (KAP) i caracteritzacio de nous me-
canismes de regulacio postranscripcional

ADAMTST and TFPI-2: study of their functional
interaction and implications in tumor plasticity

Tratamiento de roturas inferiores en el despren-
dimiento de la retina rhegmatdgeno pseudofa-
quico primario mediante vitrectomia pars plana
sin identificacion escleral

Vitrectomia via pars plana sin identificacion es-
cleral y sin taponamiento postoperatorio en el
tratamiento del desprendimiento de retina rheg-
matégeno primario

Juan Morote Robles

Manuel Roig Quilis
i Darryl C. De Vivo

José Antonio Maestre Alcacer
i Manuel Armengol Carrasco

Miquel Vilardell Tarrés
i José Jeronimo Navas Palacios

Miquel Vilardell Tarrés
i Albert Selva 0'Callaghan

Miquel Vilardell Tarrés

José Alegre Martin,

Carmen Aleman Llansé

i Tomas Fernandez de Sevilla
Ribosa

Anna Meseguer Navarro

José Alvarez Sabin

Anna Meseguer Navarro

Juan Carlos Rodriguez-

Manzaneque Escribano

José Garcia Arumi

José Garcia Arumi

Pediatria, Obstetricia,
Ginecologia i Medicina
Preventiva (UAB)

Cirurgia (UAB)

Medicina (UAB)

Medicina (UAB)

Medicina (UAB)

Medicina (UAB)

Bioquimica i Biologia
Molecular (UAB)

Medicina (UAB)

Bioguimica i Biologia
Molecular (UAB)

Biologia Cel-lular,
Fisiologia Animal
i Immunologia (UAB)

Cirurgia (UAB)

Cirurgia (UAB)

Excel-lent
Cum Laude

Excel-lent
Cum Laude

Excel-lent
Cum Laude

Excel-lent
Cum Laude

Excel-lent
Cum Laude

Excel-lent
Cum Laude

Excel-lent
Cum Laude

Excel-lent
Cum Laude

Excel-lent
Cum Laude

Excel-lent
Cum Laude

Excel-lent
Cum Laude

Excel-lent
Cum Laude

Excel-lent
Cum Laude
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1.4 RESUM DE L’ACTIVITAT CIENTIFICA

El nombre d'activitats cientifiques or-
ganitzades I'any 2007 per I'lR-HUVH va
ser de 100. Aguest nombre d’actua-
cions posa de manifest la voluntat do-
cent que I'nstitut creu inherent a l'ac-
tivitat investigadora.

Taula 20 Relaci¢ del nombre d'activitats de
I'IR-HUVH

Activitats Nombre

Conferéncies extraordinaries
Xl Conferencia Anual HUVH 1
1a. Jornada Cientifica
d’Investigadors Predoctorals 1
Llei d’Investigacio Biomedica 1

Seminaris
Institut de Recerca 32
Oncologia 8
Cardiologia 28
Gastroenterologia 9
Neurociéncies 10
Cursos 10

Taula 21 Conferencies extraordinaries

XI Conferéncia Anual Hospital Universitari Vall d’Hebron Data

Conferéncia inaugural
Endoplasmic reticulum dysfunction in obesity and type 2 diabetes
Prof. G. Hotamisligil, MD, PhD
Departament of Genetics & Complex Disesases. Harvard School of Public Health.
Boston. Estats Units 14/12/2007

Sessio cientifica
Aplicaciones de la microdidlisis cerebral a la investigacion traslacional en el paciente neurocritico
Dr. Juan Sahuguillo
Grup de Recerca en Neurotraumatologia i Cirurgia. IR-HUVH. Barcelona 14/12/2007

Sessio cientifica
Gen GH1. mutacions en una poblacio de 664 pacients amb retard de creixement
Dra. Laura Audi
Grup de Recerca en Patologia del Creixement. IR-HUVH. Barcelona 14/12/2007

Sessid cientifica
Nuevos abordajes en cancer: caracterizacion clinico-molecular de factores centrales o «embudo»
Dr. Santiago Ramon y Cajal
Grup de Recerca en Anatomia Patologica. IR-HUVH. Barcelona 14/12/2007

Sessio cientifica
Regulacio de l'expressio de la beta-lactamasa cromosomica Amp C
Dr. Guillem Prats
Grup de Recerca en Microbiologia. IR-HUVH. Barcelona 14/12/2007

1a. Jornada Cientifica d'Investigadors Predoctorals

Induccion de tolerancia inmunoldgica en un modelo animal de esclerosis multiple
mediante la expresion de un autoantigeno en el sistema hematopoyético:
la terapia génica como herramienta
Herena Eixarch
Grup de Recerca en Terapia Cel-lular i Genica. IR-HUVH. Barcelona 13/12/2007

Augment dels nivells de MMP-13 en teixit cerebral huma i de rata després de la isquémia
cerebral amb una inesperada localitzacio nuclear en neurones
Eloy Cuadrado Godia
Grup de Recerca en Malalties Neurovasculars. IR-HUVH. Barcelona 13/12/2007

Mitochondrial neurogastrointestinal encephalomyopathy (MNGIE): Fisiopatologia
y aproximaciones terapéuticas
M? Carmen Lara Castillo
Grup de Recerca en Malalties Neuromusculars i Mitocondrials. IR-HUVH. Barcelona 13/12/2007



Taula 21 Conferencies extraordinaries (cont.)

Andlisis genéticos y utilizacion de muestras bioldgicas en investigacion biomédica.

Aspectos biomédicos
Dr. Luis Pérez Jurado
Departament de Ciéncies Experimentals i de la Salut. Universitat Pompeu Fabra.
Programa de Medicina Molecular i Genetica. HUVH. Barcelona 16/11/2007

Andlisis genéticos y utilizacion de muestras biologicas en investigacion biomédica.
Aspectos juridicos informacion y consentimiento
Dra. Pilar Nicolas
Catedra Interuniversitaria de Dret i Genoma Huma. Universitat de Deusto. Bilbao 16/11/2007

Biobancos. su importancia en investigacion biomédica
Dr. Alberto Orfao
Director del Banco Nacional de ADN. Salamanca 16/11/2007

Biobancos: aspectos juridicos. Proteccion de datos y gestion de archivos
Sr. Jesus Rubi
Director Adjunt de I’Agencia Espanyola de Proteccit de Dades. Madrid 16/11/2007

Conclusiones de la jornada de la Ley de Investigacién Biomédica. Andlisis genéticos
y utilizacion de muestras biologicas en investigacion biomédica. Biobancos
Dr. Miquel Vilardell Tarrés
Cap de Servei de Medicina Interna. Vicerrector de la Universitat Autonoma de Barcelona  16/11/2007

Taula 22 Seminaris de I'lR-HUVH

Importancia del receptor CD40 en els processos immunoinflamatoris
Josep M. Aran
Centre de Genética Médica i Molecular (CGMM)
Institut d’Investigacié Biomedica de Bellvitge (IDIBELL). Barcelona 09/01/2007

Nuevas perspectivas en Farmacogenética
Angel Carracedo
Fundacié Gallega de Medicina Genomica-SERGAS-USC. Santiago de Compostela 23/01/2007

Las proteinas Vav: estructura, regulacion e implicacion en cancer y enfermedad cardiovascular
Xosé Bustelo
Centre d’Investigacio del Cancer. CSIC-Universidad de Salamanca 06/02/2007

Role of telomerase in stem cell biology
Maria A. Blasco
Centre Nacional d’Investigacions Oncologiques (CNIO) 23/02/2007

Generation of new insulin-producing cells in the adult mouse pancreas
Pedro L. Herrera
Department of Genetic Medicine and Development. Faculty of Medicine. University of Geneva. Ginebra. Suissa 02/03/2007
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Taula 22 Seminaris de I'lR-HUVH (cont.)

Mecanismes de resisténcia a la quimioterapia
Jordi Pétriz
Grup de Recerca Biomedica (Laboratori de cél-lules mare i cancer). IR-HUVH. Barcelona

Acciones de la proteasa extracelular ADAMTS1 en el microentorno tumoral
Juan Carlos Rodriguez Manzaneque
Grup de Recerca en Angiogenesi, Programa de Recerca en Oncologia Medica. IR-HUVH. Barcelona

The complexity of human genes
Roderic Guigo
Centre de Regulacié Genomica (CRG). Grup de Recerca en Informatica Biomedica (IMIM-UPF). Barcelona

La investigacion basica en ruta hacia el mercado. Experiencia de Digna Biotech
Dr. Pablo Ortiz
Director General de Digna Biotech

Recerca en malalties respiratories de tipus ocupacional i ambiental
Ferran Morell
Cap del Servei de Pneumologia HUVH. Coordinador del Grup de Recerca en Pneumologia. IR-HUVH. Barcelona

Receptores de guia axonal, proteinas SNARE y exocitosis asimétrica en el cono de crecimiento
Eduardo Soriano
Institut de Recerca Biomédica, Parc Cientific de Barcelona (PCB). Departament de Biologia cel-lular,
Facultat de Biologia, Universitat de Barcelona (UB)

Cell death in many shapes
Luca Scorrano
Grup Leader, Venetian Institute of Molecular Medicine. Padua, Italia

Situacio actual de la carrera investigadora en salut
Ramon Maspons
Secretaria d'Estrategia i Coordinacio. Departament de Salut. Generalitat de Catalunya

The biology of cellular life span
David Beach
Institute of Cell and Molecular Science. Londres, Regne Unit

Receptores EPH y cancer colorrectal
Diego Arango
Centre d'Investigacions en Bioquimica i Biologia Molecular (CIBBIM). IR-HUVH. Barcelona

Molecular and Genetic dissection of DNA damage response in mouse models
7-Q Wang
Institute for Age Research. Jena, Alemanya

Symposium on therapeutic advances in the leukodystrophies
Alfons Macaya
Neurologia infantil, HUVH. Barcelona

Symposium on therapeutic advances in the leukodystrophies
Marisa Girgs
Institut de Bioguimica Clinica. Barcelona

Symposium on therapeutic advances in the leukodystrophies
Aurora Pujol
Centre de Genetica Médica i Molecular. IDIBELL. Barcelona
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06/03/2007

20/03/2007

10/04/2007

19/04/2007

24/04/2007

08/05/2007

22/05/2007

01/06/2007

05/06/2007

19/06/2007

03/07/2007

05/07/2007

05/07/2007

05/07/2007



Symposium on therapeutic advances in the leukodystrophies
Patrick Aubourg
Hopital Saint-Vincent de Paul, INSERM U745. Parfs, Franga

Symposium on therapeutic advances in the leukodystrophies
Nathalie Cartier
Hopital Saint-Vincent de Paul INSERM U745. Paris, Franga

Modelo animal de hepatitis autoinmune, ¢reproduce la enfermedad?
Dr. Fernando Alvarez

Professor of Pediatrics, Gastroenterology-Hepatology-Nutrition Unit. Hopital Sainte-Justine, University of Montréal. Canada

Trastornos genémicos recurrentes y variantes en numero de copias: el sindrome de Williams a las enfermedades complejas

Luis Pérez Jurado

Departament de Ciéncies Experimentals i de la Salut, Universitat Pompeu Fabra i Programa de Medicina Molecular i Genetica,

HUVH. Barcelona

Genetics and Genomics approaches in C. elegans, a nematode awarded twice with the Nobel Prize in Medicine
Julian Cerén Madrigal
Centre d'Investigacions en Bioquimica i Biologia Molecular (CIBBIM). HUVH. Barcelona

Apunts sobre la genética, filogenia i funcio de dardarina en malaltia de Parkinson
Jordi Pérez Tur
Cientific titular. Unitat de Genetica Molecular. Institut de Biomedicina de Valéncia-CSIC

Defectos de ensamblaje como causa del déficit enzimatico de los complejos de la cadena respiratoria mitocondrial
Cristina Ugalde
Laboratori de Malalties Neurometaboliques. Centro de Investigacion del Hospital 12 de Octubre. Madrid

Estrogen-Related Receptor alpha: un nou requlador transcripcional del metabolisme energétic adaptatiu
José Antonio Villena
Grup de Recerca en Metabolisme i Obesitat. IR-HUVH. Barcelona

Biocat: dinamitzacio del sector biotecnologic i biomédic catala
Dra. Monserrat Vendrell
Directora de Biocat, BioRegid de Catalunya

Parc Cientific de Barcelona, del coneixement a la innovacio
Dr. Fernando Albericio
Director del Parc Cientific de Barcelona

Hipotiroidismo congénito: nuevos genes, nuevos fenotipos
José Carlos Moreno
Laboratory of Endocrinology, Department of Internal Medicine. Erasmus Medical Center. Rotterdam, Paisos Baixos

Diabetis i les seves complicacions: accio de la insulina
Emmanuel Van Obberghem
Director de INSERM Unit 145. Medical Faculty. Niga. Franga

Estrés oxidativo y nitrosativo en el endotelio vascular: mecanismos y consecuencias
Santiago Lamas
Profesor d’investigacio. Centre d'Investigacions Biologiques-CSIC. Madrid

05/07/2007

05/07/2007

17/09/2007

18/09/2007

02/10/2007

16/10/2007

30/10/2007

13/11/2007

15/11/2007

20/11/2007

20/11/2007

27/11/2007

11/12/2007




Taula 23 Seminaris d'Oncologia

Oncologia Data

Com I'AP-1 (Fos/Jun) regula la inflamaci6 epidérmica i la tumorogénesi
Juan Guinea Viniegra .
Erwin F. Wagner Lab. Institutte of Molecular Pathology. Viena, Austria 17/01/2007

Caveolin-1 és critica per a la maduracio dels vasos sanguinis del tumor, requlant la formacio del tub i el cobriment pels pericits
Julie DeWever
Unit of Pharmacology and Therapeutics. University of Leuven Medical School. Lovaina, Bélgica 19/02/2007

Estudi de RACK1 i de la via de senyalitzacio de mTOR en cancer de prostata
Carmela Iglesias
Grup de Recerca en Anatomia Patologica. IR-HUVH. Barcelona 28/02/2007

Wnt signalling in stem cell lineage selection and cancer initiation
Hector Palmer
Cancer Research UK. London Research Institute. Londres. Regne Unit 26/03/2007

Vies de senyalitzacio en cancer d'ovari: 4EBP1 com a factor pronostic
Josep Castellvi
Servei d'Anatomia Patologica. HUVH. Barcelona 25/04/2007

Screening funcional de I’ARNi en vies rellevants del cancer
Jasper Mullenders
Netherlands Cancer Institute. Amsterdam, Paisos Baixos 01/10/2007

Breast tumor progression: stem cells of clonal evolution?
Kornelia Polyak, PhD
Harvard medical School. Boston, EEUU 04/10/2007

Paper del factor de franscripcio Ikaros en la leucémia
Dra. Anna Ruiz
Molecular Haematology and Cancer Biology Unit. Institute of Child Health, University College London. Londres, Regne Unit 13/11/2007




Taula 24 Seminaris de Cardiologia

La arquitectura de la «evidence b(i)ased medicine»
Salvador Peirg
Escola Valenciana d’Estudis de la Salut. Valencia

¢Sigue vigente el tratamiento con marcapasos en la miocardiopatia hipertrofica obstructiva?
Enrique Galve
HUVH. Barcelona

Transposicion de grandes arterias. Desde la edad pediatrica a la edad adulta.
Jaume Casaldaliga
HUVH. Barcelona

Desconcertados por las pérdidas de conciencia
Gert van Dijk
Leiden University Medical Centre. Leiden, Paisos Baixos

Papel de las maniobras de contrapresion en el tratamiento del sincope neuromediado. Resultados del estudio PC-trial
Angel Moya Mitjans
HUVH. Barcelona

Ingenieria del tejido miocérdico para estudios in vitro y reparacion del corazon
Thomas Eschenhagen
University Medical Center Hamburg Eppendorf. Hamburg, Alemanya

Efectividad de la cirugia coronaria con o sin circulacion extracorpérea
Ignacio Ferreira Gonzdlez
HUVH. Barcelona

Prediccion de la isquemia miocardica mediante espectroscopia RMN del suero
Ignasi Barba
HUVH. Barcelona

Identificacion precoz de factores prondsticos en la endocarditis
Alberto San Romén
Hospital Clinic de Valladolid

Avances en el tratamiento de las valvulopatias. tratamiento percutdneo de la estenosis aortica y la insuficiencia mitral
Alec Vahanian
Hospital Bichat. Paris, Franga

Displasia arritmogenica del ventricle dret: diagnostic i enfocaments del seu maneig
Dr. Enrique Galve
HUVH. Barcelona

Benefici i risc del tancament percutani
Dr. Joan Angel
HUVH. Barcelona

Utilizacion de la informacion anatémica y funcional en la personalizacién del manejo clinico de /a cardiopatia isquémica
Marcelo Di Carli
Brigham and Women'’s Hospital. Boston, EEUU

Ventilacion mecdnica en el edema agudo de pulmon
Josep Masip
Hospital de la Creu Roja. Barcelona

Insuficiencia mitral severa ¢Indicacion quirdrgica precoz en enfermos asintomaticos?
Gerald Maurer
Universidad de Viena. Viena, Austria

12/01/2007
19/01/2007
26/01/2007
02/02/2007
09/02/2007
16/02/2007
02/03/2007
09/03/2007
16/03/2007
30/03/2007
13/04/2007
20/04/2007
27/04/2007
04/05/2007

11/05/2007
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Taula 24 Seminaris de Cardiologia (cont.)

Utilidad del «strain-rate» en la determinacion de la transmuralidad del infarto de miocardio. Estudio comparativo con resonancia magnética
Patricia Mahia
HUVH. Barcelona

Estratificacion del riesgo en el paciente con dolor tordcico y troponina normal
Juan Sanchis
Hospital Clinic de Valencia

Mecanismos moleculares y nuevos tratamientos farmacologicos de la fibrilacion auricular
Ursula Ravens
Medizinische Fakultat Carl Gustav Carus. Dresden, Alemanya

Perfil protrombatico y profibrinolitico en los sindromes coronarios agudos
Jaume Figueras
HUVH. Barcelona

Estrategias terapéuticas después de la implantacion de un stent coronario en pacientes anticoagulados crénicamente. Estudio MUSICA
Antonia Sambola
HUVH. Barcelona

Lexpressio de COX-2 en cardiomiocits disminueix el tamany de linfart
Javier Inserte
HUVH. Barcelona

Enfermedad de Chagas en Espania. Una nueva epidemia: mito o realidad
Carlos Morillo
McMaster University. Hamilton, Canadé

De la estructura miocdrdica a la funcion de bomba del ventriculo izquierdo. Nueva luz desde las técnicas de imagen
Javier Bermejo
Hospital Gregorio Marafion. Madrid

Cirugia sin circulacion extracorpdrea
Rafael Rodriguez
HUVH. Barcelona

Implantacion de stents en cardiopatias congénitas
Josep Girona
HUVH. Barcelona

Cara y cruz de los resultados del manejo del sindrome coronario agudo: el estudio MASCARA
Ignacio Ferreira
HUVH. Barcelona

Comunicaciones intercelulares, conexinas y cardiomiocitos: de la biologia celular a la cardiologia
Nicholas J. Severs
National Heart & Lung Institute. Londres, Regne Unit

Plaquetas y trombosis en los sindromes coronarios agudos. inhibicion de sefalizacion versus inhibicién de receptores
Lina Badimon
Centre de Recerca Cardiovascular CSIC-ICCC. Barcelona

18/05/2007

25/05/2007

01/06/2007

15/06/2007

22/06/2007

29/06/2007

05/10/2007

26/10/2007

09/11/2007

16/11/2007

07/12/2007

14/12/2007

21/12/2007




Taula 25 Seminaris de Gastroenterologia

Encefalopatia hepatica
Henry Cérdova' i Joan Cérdoba’
' Servei d'Aparell Digestiu (HUVH) i Grup de Recerca en Fisiologia i Fisiopatologia Digestiva (IR-HUVH). Barcelona
2 Servei de Medicina Interna, Hepatologia (HUVH) i Grup de Recerca Malalties Hepétiques, Encefalopatia Hepatica
i Nutricio (IR-HUVH). Barcelona

Efecto de la estabilizacion prolongada del mastocito intestinal con cromoglicato disédico en la evolucion clinica y la microinflamacion
de la mucosa intestinal en los pacientes con sindrome de intestino irritable tipo diarrea
Javier Santos
Servei d'Aparell Digestiu (HUVH) i Grup de Recerca en Fisiologia i Fisiopatologia Digestiva, Neuroimmunogastroenterologia
(IR-HUVH). Barcelona

Diagnastico de los trastornos motores intestinales por analisis de imagenes endoluminales
Carolina Malagelada
Servei d'Aparell Digestiu (HUVH) i Grup de Recerca en Fisiologia i Fisiopatologia Digestiva, Hipersensibilitat i dismotilitat en el tracte
digestiu (IR-HUVH). Barcelona

Enteritis mastocitica con afectacién motora
Dra. A. Accarino
Servei d'Aparell Digestiu (HUVH) i Grup de Recerca en Fisiologia i Fisiopatologia Digestiva, Hipersensibilitat i dismotilitat en el tracte
digestiu (IR-HUVH). Barcelona

Evaluacion de un modelo de asistencia continuada de la enfermedad inflamatoria intestinal
M. Massachs
Servei d'Aparell Digestiu (HUVH) i Grup de Recerca en Fisiologia i Fisiopatologia Digestiva, Mecanismes d’inflamacid gastrointestinal
i bases terapéutiques (IR-HUVH). Barcelona

Trasplante intestinal
F. Guarner," A. Accarino® i N. Borruel’
Servei d'Aparell Digestiu (HUVH) i Grup de Recerca en Fisiologia i Fisiopatologia Digestiva,
"Mecanismes d’inflamacio gastrointestinal i bases terapéutiques i
2 Hipersensibilitat i dismotilitat en el tracte digestiu (IR-HUVH). Barcelona

METAHIT Project: Metagenomics of the Human Intestinal Tract
Francisco Guarner
Servei d'Aparell Digestiu (HUVH) i Grup de Recerca en Fisiologia i Fisiopatologia Digestiva, Mecanismes d’inflamacid gastrointestinal
i bases terapeutiques (IR-HUVH). Barcelona

Tratamiento de la hemorragia gastrointestinal aguda recidivante
Carlos Hernandez i Esteban Saperas
Servei d'Aparell Digestiu (HUVH) i Grup de Recerca en Fisiologia i Fisiopatologia Digestiva, Barrera mucosa, angiogenesi
i hemorragia digestiva (IR-HUVH). Barcelona

Aplicabilidad de una escala de sintomas de intolerancia lactosa
Dr. Francesc Casellas
Servei d'Aparell Digestiu (HUVH) i Grup de Recerca en Fisiologia i Fisiopatologia Digestiva, Mecanismes d’inflamacid gastrointestinal
i bases terapéutiques (IR-HUVH). Barcelona

08/10/2007

17/09/2007

15/10/2007

05/11/2007

12/11/2007

19/11/2007

26/11/2007

03/12/2007

17/12/2007




Taula 26 Seminaris de Neurociencies

Restauracion de la actividad timidinafosforilasa en pacientes de MNGIE mediante la infusion de plaqueta
Mari Carmen Lara
Grup de Recerca en Malalties Neuromusculars i Mitocondrials (IR-HUVH). Barcelona 09/01/2007

MMP-9/TIMP-1 balance in neuronal-astrocyte crosstalk and cell death induced by beta-amyloid
Mar Hernandez
Grup de Recerca en Malalties Neurovasculars (IR-HUVH). Barcelona 13/02/2007

Migranya i genética: estudi de lligament, analisi mutacional i avaluacio dels efectes funcionals en el gen CACNATA
Ester Cuenca
Grup de Recerca en Malalties Neurometaboliques (IR-HUVH). Barcelona 13/03/2007

Misfolded proteins and neurodegenerative diseases: Cellular aspects
Benjamin Dehay
Grup de Recerca en Malalties Neurodegeneratives (IR-HUVH). Barcelona 17/04/2007

Enfermedad de McArdle: una aproximacion transcriptémica
Gisela Nogales

Grup de Recerca en Malalties Neuromusculars i Mitocondrials (IR-HUVH). Barcelona 15/05/2007
Expresion de mediadores de apoptosis en linfocitos T CD4-+CCR5+ y CXCR3+ en la esclerosis multiple

Eva Julia

Grup de Recerca en Neuroimmunologia Clinica (IR-HUVH). Barcelona 12/06/2007

Células endoteliales progenitoras en isquemia cerebral
Miriam Navarro
Grup de Recerca en Malalties Neurovasculars (IR-HUVH). Barcelona 10/07/2007

Paper de BNIP-3 en la mort neuronal induida per hipoxia
David Ramonet
Grup de Recerca en Malalties Neurodegeneratives (IR-HUVH). Barcelona 09/10/2007

Els péptids senyals de direccionalitzacio a mitocondria de la subunitat C son essencials per mantenir un sistema OXPHOS funcional
Cristofol Vives-Bauza
Grup de Recerca en Patologia Mitocondrial (IR-HUVH). Barcelona 13/11/2007

Introduccidn de tolerencia inmunoldgica mediante la creacion de quimerismo molecular en un modelo animal de esclerosis maltiple:
la terapia génica como herramienta
Herena Eixarch / Carmen Espejo
Grup de Recerca en Neuroimmunologia Clinica (IR-HUVH). Barcelona 11/12/2007




Taula 27 Cursos

Curs de maneig d'aparells comuns IR-HUVH 23/01/2007 25/01/2007

Curs basic de microcirurgia vascular experimental 31/01/2007-02/02/2007
Curs de doctorat: Avances en las bases moleculares de los canceres hormono-dependientes. 22 parte: Cancer de prostata 09/02/2007
Multiple Analite Detection FlowCytomix 12/02/2007
Curs de doctorat: Avances en las bases moleculares de los canceres hormono-dependientes. 32 parte: Cancer de ovario 29/02/2007
Patentes en Biomedicina: Lo que todo cientifico debe saber 09/03/2007
Jornada 7¢ Programa Marc: Tema 1. Salut 14/03/2007
Nueva Tecnologia de Transfeccion: Nucleofeccion™ de Amaxa 27/03/2007
Getting Specific about Specificity in RNAi 21/06/2007
Andlisis de imagen por citometria de flujo - Ammis 26/06/2007




Durant el 2007 es consolida el web de
I'IR-HUVH. El volum dels accesos al
web es detalla a continuacio:

e |1 dabril de 2006 es posa en mar-
xa el web de I'Institut de Recerca
Hospital Universitari Vall d’Hebron.
Amb aquest web es materialitza la
presencia de I''R-HUVH a la xarxa de

centres de recerca d'Internet. Taula 28 Volum de dades al web de I'lR-HUVH

a1 cedeserive e 200L e UL voumast st e

contenia més de 500 pagines en

tres idiomes, catala, castella i una Pagines publicades en tres idiomes: catala, castella i angles 625
part important en anglés, conte- Documents (formularis, arxius de documentacic, pdf, ...) 524
nint més de 400 documents i unes Imatges 1254
800 imatges.

— Intranet de Gestio Economica (EcoNet)
— Unitat Cientificotecnica de Suport (UCTS)
— Estabulari

— Ajuts a la recerca — Unitat de Suport en Metodologia en

— Grups de recerca Investigacio Biomedica (USMIB)

— Publicacions de 'IR-HUVH www.ir.vhebron.net — Unitat d’Estadistica i Bioinformatica

— IR-HUVH i Societat Informacio institucional
— Ofertes de treball

+ de 620 pagines
en catala, castella i angles
+ de 450 000 visites
a lany

— Memoria 2005
— Memoaria 2006

Figura 9 Esguema de serveis del web de I''R-HUVH

%



Al web de I'lR-HUVH es pot trobar una
seccio de noticies (actualitzada dia a
dia), serveis on line (com els que ofe-
reix I'Estabulari i la Unitat Cientifico-
técnica de Suport) i com a novetat al
2007, 'ECONET (intranet de gestio
economica de projectes on-line), la
Unitat de Suport en Metodologia en
Investigacio Biomedica (USMIB) i un re-
cull d'ofertes de treball, entre d'altres.

e pocen consultar s publacionsce | A A A

I'Institut, informar-se de les convoca-

Taula 29 Dades d'accesos al web de I'lR-HUVH

tories d'ajuts a la recerca i conéixer Visitants 53 537
les activitats internes i externes vin- Visites 191 369
culades amb I'lR-HUVH (seminaris, con- Pagines visitades 456 240
feréncies, sessions cientifiques, cur- Relaci visites/pagines visitades 2,38

s0s, lectures de tesi, etc.).

191 369 visites
(a 31 de desembre)

175 888

153 235

136 425

106 414

101589

Gener  Febrer Marg Abril Maig Juny Juliol Agost Setembre Octubre ~ Novembre  Desembre

Figura 10 Evolucio del nombre de visites al web de I'R-HUVH durant I'any 2007
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2. Activitat investigadora
de 'IR-HUVH

La recerca a I'lR-HUVH esta organitzada en 11 arees de recerca, vuit longi-
tudinals i tres transversals.

Cada area esta formada per diferents grups de recerca, cada un d’ells amb
un responsable o coordinador de grup.

La relacio d'arees és la seguent:

Area 1. Oncologia i genética

Area 2. Endocrinologia, creixement, metabolisme i diabetis
Area 3. Malalties cardiovasculars, hemostasia i hipertensio
Area 4. Neurociéncies, salut mental i envelliment

Area 5. Fisiopatologia digestiva i hepatologia

Area 6. Malalties infeccioses i sida

Area 7. Immunologia: malalties respiratories, sistémiques i genétiques
Area 8. Patologia i terapia cel-lular i génica

Area T1. Epidemiologia, salut publica i serveis sanitaris
Area T2. Farmacologia clinica

Area T3. R+D, noves tecnologies i cirurgia experimental
Altres linies de recerca



2.1| Area 1
Oncologia i genética

PROGRAMA DE RECERCA EN
ONCOLOGIA MEDICA (PROM)

El Programa de Recerca en Oncologia
Medica (PROM) compren sis grups de
recerca diferenciats.

Son els seguents: PROM-Recerca clini-
ca, PROM-Factors de creixement i
cancer, PROM-Angiogéenesi, PROM-Ex-
pressio genica i cancer, PROM-Models
animals i cancer i PROM-Laboratori de
Protedomica.

El factor d'impacte del Programa de
Recerca en Oncologia Medica es calcu-
la sobre la totalitat dels sis grups
PROM.

PROGRAMA DE RECERCA
EN ONCOLOGIA MEDICA (PROM)

Dades del factor d'impacte 2007

Programa de Recerca en Oncologia
Meédica (PROM): 405,144




OBJECTIUS

¢ Desenvolupament clinic de molécu-

les dirigides contra els receptors de
transmembrana tipus tirosinacina-
sa de la familia de I'EGFR. Les noves
molécules que estem estudiant en
pacients son compostos amb ma-
jor afinitat per als receptors, i en
alguns casos, amb una activitat
meés amplia.

Estudi de nous farmacs contra no-
ves dianes terapeutiques. En I'ac-
tualitat estem iniciant assaigs clinics
de fase | contra noves dianes in-
cloent agents anti-SRC, anti-TGF-(,
anti-IFGR, anti-HDAC i anti-CHK.

Desenvolupament en el laboratori
de models de tractament mitjan-
cant la combinacio d'inhibidors de
vies de transduccio de senyals per
poder dur a terme assaigs clinics
amb les combinacions més prome-
tedores.

¢ Continuar desenvolupant models
farmacodinamics amb agents con-
tra noves dianes terapeutiques.
Desenvolupar estudis amb analisi
digital d'imatge aixi com estudis de
perfils d’expressio genica i estudis
de proteomica.

e Estudis predictius de la resposta a

agents convencionals de quimiote-
rapia.

Estudis amb noves molécules en di-
versos tipus de tumors. Participa-
ci6 de forma selectiva en estudis
de fase lll de registre amb agents
desenvolupats en fases precoces a

I'R-HUVH.
57



2.1| Area 1
Oncologia i genética

LINIES DE RECERCA

Receptors de tirosinacinasa com a
dianes en el tractament dels tumors
solids

Joseé Baselga Torres

Programa d‘assaigs clinics contra dia-
nes moleculars en tumors solids

José Baselga Torres i Josep Tabernero
Cartula

Agents convencionals en el tracta-
ment del cancer de mama

José Baselga Torres i Javier Corteés
Castan

Agents convencionals en el tracta-
ment de cancer genitourinari
Emiliano Calvo Aller

Agents convencionals en el tracta-
ment del cancer d'ovari i de cap i coll
José Maria del Campo Fornis

Agents convencionals en el tracta-
ment del cancer de pulmo
Enrigueta Felip Font

Agents convencionals en el tracta-
ment de cancer digestiu i estudis Fase |
Josep Tabernero Cartula

Teresa Macarulla Mercadé
Francisco J. Ramos Pascual
Maurizio Scaltriti

Josep Tabernero Cartula
Claudia Valverde Morales

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

|P: José Baselga Torres

RED Tematica de Investigacion Co-

operativa del cancer

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: RDO6,/0020/0075

Import: 217 29912 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

COORDINADORS D’ESTUDIS CLiNICS:

Marta Beltran Arcas
Raquel Espallargas Vargas
Carol Folch de la Fuente
Susana Galtes Cruces
Cristina Gonzalez Molina
Irene Marimon Boesler
Ana Marti Fabra

Xavier Martinez Palau
Oriol Nualart Mundo

IP: José Baselga Torres

Truncated intracellular HER2 C-termi-

nal fragments and trastuzumab resis-

tance

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI061647

Import: 259 545,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2009



Oriol Olivé Noguer
Gemma Sala de Vedruna
Mireia Sanchis Marin
Elisabet Sicart Torres
Olga Vidal Felip

IP: José Baselga Torres

Cancer de mama i assaigs fase |
Entitat financadora: ACAUR

N2 expedient: 2005SCR 00439
Import: 35 600,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2009

PERSONAL D’INFERMERIA:

Raquel Alvarez Garcia
Cristina Serrano Morales
Nuria Tarrés Julian

Sonia Valverde Turion
Lidia Vélez Minguillon

i
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|P: José Baselga Torres

Translating molecular knowledge into
early breast cancer management:
building on the BIG (Breast Interna-
tional Group) network for improve
treatment tailoring-TRANS-BIG
Entitat financadora: Comissio Europea
Ne¢ expedient: LSHC-CT-2004-503426
Durada: des de 2004 fins a 2010

TECNICS:

Marta Guzman Torres

José Antonio Jiménez Flores
Elisabet Llonch Llongueras
Sonia Rodriguez Munoz

IP: Judith Balmana Gelpi

Impacto clinico del asesoramiento y

estudio genético en sindromes de

predisposicion hereditaria al cancer

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI051491

Import: 73 542,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

IP: Orlando Diez Gibert

Diagnostico molecular de la predispo-

sicion al cancer de mama mediante la

caracterizacion genomica de la respu-

esta a agentes mutagénicos de linfo-

citos de sangre periférica.

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI041832

Import: 55 434,38 €

Durada: des de 2005 fins a 2008

|P: Sara Gutiérrez Enriquez

Identificacion de genes predictores de

susceptibilidad a los efectos secunda-

rios de la radioterapia en cancer de

mama mediante estudios de variantes

genéticas y expresion genomica

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI052181

Import: 102 340,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

IP: Josep Tabernero Cartula
Simulation modelling of the MAP kina-
se pathway

Entitat financadora: Comissio Europea
Ne expedient: IST-2006-027265
Import: 250 000,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

a5
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Figura 11

La disminucio de I'expressio de Pten confereix resisténcia al tractament amb Lapatinib en cel-lules BT-474. Cél-lules BT474 transfectades amb diferents
vectors, control vs dos vectors independents shPten (A) o control vs PIK3CA(E545K) o PIK3CA(H1047R) (B) son tractades amb 30 nM Lapatinib. Després
de 4 setmanes son fotografiades, fixades i tenyides amb Coomassie

PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 384,199)

Aleman C, Sanchez L, Alegre J, Ruiz E,
Vazquez A, Soriano T, Sarrapio J, Tei-
xidor J, Andreu J, Felip E, Armadans L,
Fernandez de Sevilla T. Differentiating
between malignant and idiopathic
pleural effusions: the value of diag-
nostic procedures. QJM 2007; 100 (6):
351-9. » F|: 2,770

Armengol G, Rojo F, Castellvi J, Igle-
sias C, Cuatrecasas M, Pons B, Basel-
ga J, Ramon y Cajal S. 4E-Binding Pro-
tein 1: A Key Molecular «Funnel
Factor» in Human Cancer with Clinical
Implications. Cancer Res 2007; 67
(16): 7551-5. » FI: 7,656

1

Baselga J, Tabernero J. Combined An-
tiangiogenesis and Antiepidermal
Crowth Factor Receptor Targeting in
the Treatment of Cancer: Hold Back,
We Are Not There Yet. J Clin Oncol
2007; 25 (29): 4516-8. » FI: 13,598

Bellmunt J, Paz-Ares L, Cuello M, Cece-
re F, Albiol S, Guillem V, Gallardo E, Car-
les J, Méndez P, De la Cruz J, Taron M,
Rosell R, Baselga J. Gene expression of
ERCC1 as a novel prognostic marker in
advanced bladder cancer patients re-
ceiving cisplatin-based chemotherapy.
Ann Oncol 2007; 18 (3): 522-8. »» FI:
5179

Biswas S, Guix M, Rinehart C, Dugger
TC, Chytil A, Moses HL, Freeman ML,
Arteaga CL. Inhibition of TGF-B with
neutralizing antibodies prevents ra-
diation-induced acceleration of me-
tastatic cancer progression. J Clin In-
vest 2007; 117 (5): 1305-13. » FI:
15,754

Bruna A, Darken RS, Rojo F, Ocana A,
Penuelas S, Arias A, Paris R, Tortosa A,
Mora J, Baselga J, Seoane J. High
TGFB-Smad Activity Confers Poor
Prognosis in Glioma Patients and Pro-
motes Cell Proliferation Depending on
the Methylation of the PDGF-B Gene.
Cancer Cell 2007; 11 (2): 147-60. »»
Fl: 24,077



Calvo E, Malik SN, Siu LL, Baillargeon
GM, Irish J, Chin SF, Santabarbara P,
Kreisberg JI, Rowinsky EK, Hidalgo M.
Assessment of erlotinib pharmaco-
dynamics in tumors and skin of pa-
tients with head and neck cancer.
Ann Oncol 2007; 18 (4): 761-7. » FI:
5179

Carlini P, Michelotti A, Ferretti G, Ricci
S, Giannarelli D, Pellegrini M, Cresti N,
Di Cosimo S, Bria E, Papaldo P, Fabi A,
Ruggeri EM, Milella M, Alimonti A, Sa-
lesi N, Cognetti F. Clinical evaluation of
the use of exemestane as further
hormonal therapy after nonsteroidal
aromatase inhibitors in postmenopau-
sal metastatic breast cancer patients.
Cancer Invest 2007; 25 (2): 102-5. »»
Fl: 2,335

Carulla Torrent J, Jara Sanchez C, Sanz
Ortiz J, Batista Lopez N, Camps Herre-
ro C, Cassinello Espinosa J, Lizon Giner
J, Montalar Salcedo JN, Fitch Warner
K, Gobbo Montoya M, Diaz-Rubio Gar-
cia E; on behalf of the ALGOS Group.
Oncologists’ perceptions of cancer
pain management in Spain: The real
and the ideal. Eur J Pain 2007; 11 (3):
352-9. »» F|: 3,333

Cobo M, Isla D, Massuti B, Montes A,
Sanchez JM, Provencio M, Vinolas N,
Paz-Ares L, Lopez-Vivanco G, Muhoz
MA, Felip E, Alberola V, Camps C, Do-
mine M, Sanchez JJ, Sanchez-Ronco
M, Danenberg K, Taron M, Gandara D,
Rosell R. Customizing cisplatin based
on quantitative excision repair cross-
complementing 1 mRNA expression: a
phase Ill trial in non-small-cell lung
cancer. J Clin Oncol 2007; 25 (19):
2747-54. »» F|: 13,598

Corteés J, Baselga J. Targeting the mi-
crotubules in breast cancer beyond
taxanes: the epothilones. Oncologist
2007; 12 (3): 271-80 »» FI: 5,206

Curran D, Giralt J, Harari PM, Ang KK,
Cohen RB, Kies MS, Jassem J, Baselga
J, Rowinsky EK, Amellal N, Comte S,
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PROGRAMA DE RECERCA EN ONCOLOGIA MEDICA (PROM)

GRUP DE RECERCA:

PROM-FACTORS DE CREIXEMENT I CANCER

RESPONSABLE DEL GRUP:

Joaquin Arribas Lopez
Tel. 93 274 60 26
jarribas@ir.vhebron.net

OBJECTIUS

El nostre grup estudia la participacio
de certes vies de transduccio de seny-
als en el desenvolupament del cancer.
Durant I'any 2005 ens varem proposar
caracteritzar el trafic intracellular de
'ADAM17/TACE, una metalloproteasa
necessaria per a |'activacio del receptor
del factor de creixement epidermic
(EGF). Tanmateix analitzem la participa-
cio d'aquest receptor en el desenvolu-
pament de tumors i també 'efecte de
diferents substancies que inhibeixen la
seva activitat cinasa.

LiNIES DE RECERCA

Receptors similars al receptor de I'EGF
com a dianes terapéutiques

Joaquin Arribas Lopez

Entre els objectius d'aquesta linia cal
destacar I'analisi de la participacio de
certes metal-loproteases en l'activacio
dels factors de creixement i que, alho-
ra, activen el receptor del factor de
creixement epidermic (EGF). Daltra
banda s'analitza I'efecte dels anticossos
monoclonals contra el receptor de 'EGF
i els inhibidors de la cinasa d’aquest re-
ceptor en diversos models preclinics.

64

Proteolisi en la superficie cellular i re-
modelacio de la matriu extracellular
Joaquin Arribas Lopez

Un dels reptes més importants en
aquest camp és definir el repertori de
substrats d'una determinada me-
talloproteasa. La millor forma d'abordar
aquest objectiu és mitjancant tecni-
ques protedmiques que permetin com-
parar el proteoma de cellules genética-
ment deficients per a una determinada
metalloproteasa amb el de cellules con-
trol. La implementacio d'un servei de
proteomica en el nostre programa faci-
litara I'abordatge d'aguest objectiu.

Biosintesi | regulacio de fragments
C-terminals del protooncogen HER2
Joaquin Arribas Lopez

La recent descripcio del mecanisme
de sintesi dels fragments C-terminals
d'HER2 (CTF), un receptor similar al
receptor d’'EGF, ens ofereix una eina
ideal per fixar els seguents objectius:

a) Caracteritzacio de CTF (localitzacio
subcellular, activitat cinasa, etc.).

b) Creacio de ratolins transgenics que
expressen CTF.

¢) Analisi comparativa del transcrip-
toma de céllules control i cellules
que sobreexpressen CTF.

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: Joaquin Arribas Lopez

Identificacio i caracteritzacio dels meca-

nismes de tumorogenesi mediats pels

fragments carboxiterminals de 'HER2

Entitat financadora: Fundacio La Ma-
rato de TV3

N2 expedient: TV3,/052010

Import: 248 750,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

IP: Joaquin Arribas Lopez

RED Tematica de Investigacion coope-

rativa de cancer

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: RD06,/0020/0022

Import: 560 063,96 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

IP: Joaquin Arribas Lopez

Generacion y caracterizacion de rato-

nes transgénicos expresando frag-

mentos C-terminales de oncogén

HERZ2 en glandulas mamarias

Entitat financadora: Ministerio de
Educacion y Ciencia

Ne expedient: SAF2005-03939

Import: 232 050,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2008

IP: Joaquin Arribas Lopez

Laboratori de Recerca Oncologica del
Programa de Recerca en Oncologia
Meédica (PROM)

Entitat financadora: AGAUR

Ne expedient: 2005SCR 00612

Import: 36 600,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2009



|P: Joaquin Arribas Lopez

Identificacion del degradoma de la

metaloproteasa desintegrina TACE:

relevancia en el desarrollo de tumores

de mama

Entitat financadora: Obra Social «la
Caixa»

Ne expedient: BM05-208-0

Import: 137 000,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2009

|P: Joaquin Arribas Lopez

Signalling and Membrane Trafficking
in Transformation and Differentiation
Entitat financadora: Comissio Europea
N2 expedient: LSHG-CT-2004-503228
Import: 204 900,00 €

Durada: des de 2004 fins a 2007

Figura 12

Generacio de fragments
carboxiterminals (CTF)
d'HER2 generats per
processament proteolitic
o iniciacio de traduccio
alternativa

|P: Joaquin Arribas Lopez

Caracterizacion funcional y estructu-

ral de un nuevo producto del pro-

tooncogén HER2. Implicaciones tera-

péuticas en cancer de mama

Entitat financadora: Asociacion Espa-
fola contra el Cancer

Ne expedient: AECC/01/2004

Import: 300 000,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2008

|P: Joaquin Arribas Lopez
Identificacion de mecanismos y facto-
res involucrados en la sobreexpresion
trafico intracelular de ADAM17 (TA-
CE). Relevancia para el desarrollo de
tumores de mama
Entitat financadora: Fundacion de In-
vestigacion Médica Mutua Madrilena
Ne expedient: FMMA/07,/2006
Import: 43 200,00 €
Durada: des de 2007 fins a 2010

Proteolytic Shedding

sECD

PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 21,079)

Santiago-Josefat B, Esselens C, Bech-
Serra JJ, Arribas J. Post-transcriptional
upregulation of ADAM17 upon EGFR
activation and in breast tumors. J Biol
Chem 2007; 282 (11): 8325-31. » FI:
5,808

Scaltriti M, Rojo F, Ocana A, Anido J,
Guzman M, Cortés J, Di Cosimo S, Ma-
tias-Guiu X, Ramon y Cajal S, Arribas J,
Baselga J. Expression of p95HER?2, a
truncated form of the HER2 receptor,
and response to anti-HER2 therapies
in breast cancer. J Nat/ Cancer Inst
2007; 99 (8): 628-38. » FI: 15,271
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Translation
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OBJECTIUS

La proteolisi de components de la ma-
triu extracel-lular i de la superficie
cellular es reconeix com un mecanis-
me critic pel manteniment de I'arqui-
tectura vascular i per a un control
precis de l'activitat angiogénica. De
fet, la seva alteracio és rellevant per al
desenvolupament de patologies mul-
tiples. El nostre objectiu és contribuir
en la caracteritzacio de les proteases
involucrades en aquests processos, ai-
xi com dels substrats especifics en
models de progressio tumoral i me-
tastasi.

LiNIES DE RECERCA

Identificacio de nous substrats de la
metal-loproteasa ADAMTS1 mitjan-
cant técniques proteomiques

Juan Carlos Rodriguez-Manzaneque
Escribano

En diferents sistemes cellulars estem
intentant identificar fragments extra-
cellulars generats per l'activitat cata-
litica d’ADAMTS1, mitjancant I'us de
tecniques avancades en protedmica.
La rellevancia d’aguests candidats s'a-
valuara amb condicions experimentals
diferents. Aquest projecte es duu a
terme en collaboracio amb el Dr. Ca-
nals, responsable del laboratori de
proteomica.

PROGRAMA DE RECERCA EN ONCOLOGIA MEDICA (PROM)

GRUP DE RECERCA:
PROM-ANGIOGENES!

RESPONSABLE DEL GRUP:

Juan Carlos Rodriguez-Manzaneque Escribano
Tel. 93 489 41 67
crodrig@ir.vhebron.net

Tall de proteoglicans per ADAMTS
proteases i la seva implicacio en an-
giogenesi i processos metastatics
Juan Carlos Rodriguez-Manzaneque
Escribano

Entre les dianes de les proteases del
tipus ADAMTS, els proteoglicans apa-
reixen com substrats rellevants, mole-
cules amb funcions multiples, pero el
paper de les quals en el cancer encara
és controvertit. Les nostres recents
troballes inclouen els sindecans com a
substrats dADAMTS, amb conseqguien-
cies en adhesio i migracio. Es reque-
reix un estudi detallat d’aquests pro-
cessos proteolitics en models animals.

Caracteritzacio de TFPI-2 com un subs-
trat d’ADAMTS1 i la seva rellevancia
durant la progressio tumoral

Juan Carlos Rodriguez-Manzaneque
Escribano

L'accio catalitica dADAMTS1 sobre
TFPI-2 sembla alterar la capacitat in-
vasiva i metastatica de diversos tipus
cellulars. Els nostres models cellulars
inclouen glioblastoma, fibrosarcoma i
melanoma, en els quals s’ha observat
que la preséncia de TFPI-2 és relle-
vant. Tambeé s'esta avaluant I'impacte
del fenomen del mimetisme vasculo-
genic en aquests tumors.

) ey

=

..‘.,-'__ ) -ﬁ“} .

f——

|
= P/ St



PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: Juan Carlos Rodriguez-Manzaneque

Escribano

Caracterizacion de la actividad catali-

tica de la metaloproteasa ADAMTS1 y

Su relevancia en procesos tumorigéni-

C0s y metastaticos

Entitat financadora: Ministerio de
Educacion y Ciencia

Ne expedient: SAF2006-04019

Import: 163 350,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2009

IP: Juan Carlos Rodriguez-Manzaneque

Escribano

Clivatge de proteoglicans per protea-

ses ADAMTS i les seves implicacions

en l'angiogenesi i en els processos me-

tastatics

Entitat financadora: Fundacio La Ma-
ratdo de TV3

Ne expedient: TV3/052510

Import: 248 733,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

Figura 13

Representacio del fenomen
«imitacié-vasculogénica». Mostres
de tumor del model transgénic
per ADAMTS1 tenyides amb PAS
mostren aquest fenomen

PAS and laminin positive network

VASCULOGENIC MIMICRY 4= TUMOR PLASTICITY
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OBJECTIUS

El principal interes del grup se centra
en l'estudi dels mecanismes molecu-
lars involucrats en la génesi i la pro-
gressio tumoral. En concret, la nostra
recerca es focalitza en I'estudi del
glioma. El glioma és el tumor cerebral
meés comu i la seva forma més malig-
na, el glioblastoma multiforme, és vir-
tualment incurable.

PROGRAMA DE RECERCA EN ONCOLOGIA MEDICA (PROM)

GRUP DE RECERCA:

PROM-EXPRESSIO GENICA | CANCER

RESPONSABLE DEL GRUP:

Joan Seoane Suarez
Tel. 93 274 60 26
jseoane@ir.vhebron.net

LINIES DE RECERCA

Estudi del paper del TGF-§ en la pro-
gressio del glioma

Joan Seoane

Estudi dels mecanismes moleculars in-
volucrats en la dualitat anti i protu-
morogenica del TGF-B en glioma, aixi
com la valoracio de I'efectivitat i I'es-
pecificitat d'un inhibidor del receptor
del TCF-B com agent anticancerigen.

Funcio del TGF-B en la biologia de
cellules neuroprogenitores

Joan Seoane

Estudi del paper del TGF-B en prolife-
racio, diferenciacio i self-renewal de
cel-lules neuroprogenitores obtingu-
des de ratolins embrionaris i adults.

Funcio i regulacio del factor de trans-
cripcio FoxG1

Joan Seoane

FoxG1 és I'hnomoleg huma de I'onco-
geéen viric Qini es troba expressat en
glioma. Estudiarem la regulacio de
I'expressio i I'activitat de FoxG1, aixi
com el paper de FoxG1 en la génesi i
progressio del glioma.



INVESTIGADORS:

Judit Anido Folgueira
Pieter Eichhorn

Silvia Penuelas Prieto
Rosa M. Prieto Sanchez

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: Joan Seoane Suarez

Role of FoxG1 in glioma

Entitat financadora: Association for
International Cancer Research

Ne expedient: AICR 06-349

Import: 159 42412 €

Durada: des de 2006 fins a 2009

|P: Joan Seoane Suarez

Molecular mechanisms of glioma ge-
nesis

Entitat financadora: Comissio Europea
Ne expedient: MIRG-CT-2005-017121
Import: 80 000,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

INVESTIGADORS EN FORMACIO:

Gerard Folch Codera
Alba Gonzalez Junca
Francisco Miguel Torres
Laura Rodon Ahnert

|P: Joan Seoane Suarez

Estudio de los mecanismos molecula-

res implicados en la génesis del glioma

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI040766

Import: 238 395,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

|P: Joan Seoane Suarez

Papel del TGT-f en la capacidad de au-

torregeneracion de las células madre

tumorales del glioma

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI070648

Import: 302 500,00 €

Durada: des de 2008 fins a 2010

Figura 14

Mostres disgregades de tumors derivats de pacients son sembrades per generar cultius primaris i,
en paral-lel, purificades per obtenir cellules mare de glioma, les quals poden generar tumors en

ratolins immunocrompromesos

PERSONAL D’INFERMERIA | TECNICS:

Alexandra Arias Pineiro
Inés Barretxeguren Larrea
Isabel Cuartas Maza

IP: Joan Seoane Suarez

Molecular mechanisms of glioma ge-
nesis and progression

Entitat financadora: Comissio Europea
Ne expedient: ERC-2007-STG

Import: 1 566 000,00 €

Durada: des de 2008 fins a 2013

PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 24,077)

Bruna A, Darken RS, Rojo F, Ocana A,
Penuelas S, Arias A, Paris R, Tortosa A,
Mora J, Baselga J, Seoane J. High
TGFB-Smad Activity Confers Poor
Prognosis in Glioma Patients and Pro-
motes Cell Proliferation Depending on
the Methylation of the PDGF-B Gene.
Cancer Cell 2007; 11 (2): 147-60. »»
Fl: 24,077
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OBJECTIUS

Linterés del grup se centra principal-
ment en la comprensio del complex
programa molecular i genetic que go-
verna el desenvolupament i la pro-
gressio tumoral del melanoma malig-
ne, mitjancant I'us del model de ratoli
de melanoma maligne que es basa en
el ratoli transgenic per a I'HGF i induit
per radiacio UV. El nostre principal
objectiu és la identificacio de noves
dianes moleculars per al desenvolupa-
ment de terapies efectives.

PROGRAMA DE RECERCA EN ONCOLOGIA MEDICA (PROM)

GRUP DE RECERCA:

PROM-MODELS ANIMALS | CANCER

RESPONSABLE DEL GRUP:

Juan Angel Recio Conde
Tel. 93 274 60 26
jarecio@ir.vhebron.net
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Figura 15

Analisi DIGE d'HGF indueix complexos
de fosfoproteines en cel-lules
neoplasiques. Identificacio i validacio de
LKB1 com a proteina mediadora de la
resposta HGF. Mostres de tumor huma
representen el nivell de fosforilacio
d'aquesta proteina



LINIES DE RECERCA

Caracteritzacio dels mecanismes
d’actuacio de I'HGF en la genesi del
melanoma: utilitzacio del model de
melanoma maligne basat en un ratoli
transgenic per a I'HGF induit per la ra-
diacio ultraviolada

Juan Angel Recio Conde

Mitjancant I'aplicacio de tecniques de
protedmica, bioquimiques i genéti-
ques es pretén desvetllar nous meca-
nismes involucrats en el desenvolupa-
ment i la progressio del melanoma
maligne cutani.

Estudi preclinic dels inhibidors especi-
fics de PI3K i BRaf en el desenvolupa-
ment del melanoma

Juan Angel Recio Conde

El coneixement actual sobre els meca-
nismes moleculars en el desenvolupa-
ment del melanoma indiquen que Ras i
PI3K son vies importants per al desen-
volupament tumoral. Utilitzarem
aquestes molécules com a dianes te-
rapeutiqgues moleculars en el model
animal de melanoma maligne.

Metilacio de proteines com a modula-
dor de la senyalitzacio cellular induida
per factors de creixement i estres
Juan Angel Recio Conde

La metilacio de proteines esta emer-
gint com una modificacié postransla-
cional amb una singular importancia.
Intentem estudiar la cooperacio entre
fosforilacio i metilacio en la senyalitza-
cio cel-lular induida per factors de
creixement i estres.

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: Juan Angel Recio Conde
Characterization of novel acting me-
chanisms of the Hepatocyte Growth
Factor (HGF) in melanomagenesis:
Bring into play the HGF transgenic ani-
mal model (Mouse melanoma model)
Entitat financadora: Comissio Europea
Ne expedient: MIRG-CT-2005-029135
Import: 80 000,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

IP: Juan Angel Recio Conde

Papel de LKB1 en melanoma maligno

Entitat financadora: Fundacion de In-
vestigacion Médica Mutua Madrilena

Ne expedient: FMMA/12/2006

Import: 61 000,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

IP: Juan Angel Recio Conde

Mecanismos de actuacion del factor

de crecimiento hepatico (HGF) en la

adquisicion y progresion del melano-

ma cutaneo: aplicacion del modelo

animal de melanoma maligno basado

en ratones transgénicos del HGF

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI050227

Import: 171 360,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

Figura 16
Resposta a terapia combinada en un
model de melanoma in vivo en ratolins
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OBJECTIUS

El Laboratori de Proteomica té un do-
ble caracter: com a servei de suport a
la recerca, integrat a la xarxa espa-
nyola PROTEORED, el seu objectiu és
posar a disposicio dels grups del Pro-
grama d'Oncologia, de I''R-HUVH, i d'al-
tres centres, una plataforma per dur
a terme estudis de proteomica amb
les tecnologies més actuals. Pa-
rallelament, el laboratori treballa tam-
bé en projectes de recerca propis, per
tal de mantenir-se constantment al
dia amb els nous desenvolupaments
en proteomica.

PROGRAMA DE RECERCA EN ONCOLOGIA MEDICA (PROM)

GRUP DE RECERCA:

PROM-LABORATORI DE PROTEOMICA

RESPONSABLE DEL GRUP:

Francesc Canals Suris
Tel. 93 274 60 26
fcanals@ir.vhebron.net

LINIES DE RECERCA

Identificacio i caracteritzacio del de-
gradoma de metal-loproteases impli-
cades en la progressio tumoral
Francesc Canals Suris

l'objectiu és la recerca i caracteritza-
cio per mitja de tecniques proteomi-
ques del repertori de substrats (de-
gradoma) de les metal-loproteases
ADAM17 i ADAMTSA, per tal d’estu-
diar el seu paper en la progressio tu-
moral i avaluar la seva possible utilit-
Zacio com a dianes terapeutiques. En
collaboracié amb els Drs. J. Arribas i
J.C. Rodriguez-Manzaneque (Progra-
ma de Recerca en Oncologia Médica).

Noves estratégies d'analisi de proteo-
mes basades en la seleccio especifica
de peptids N-terminals

Francesc Canals Suris

L'objectiu és posar a punt estrategies,
basades en la derivatitzacio quimica,
que permetin la separacio i I'analisi es-
pecifica dels peptids N-terminals de
les proteines d'un proteoma complex.
D’aquesta forma es pretén tant acon-
seguir una major cobertura de les
proteines presents, com informacio
sobre el seu extrem N-terminal.



INVESTIGADORS EN FORMACIO:
Joan Josep Bech Serra

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: Francesc Canals Suris

Identificacion y caracterizacion del

degradoma de metaloproteasas impli-

cadas en la progresion tumoral

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI040793

Import: 89 700,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

IP: Francesc Canals Suris

Identificacion y caracterizacion del

degradoma de metaloproteasas impli-

cadas en la progresion tumoral

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: CP06,/00304

Import: 42 000,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2009

IP: Francesc Canals Suris

Identificacion mediante analisis pro-

teomico de nuevos sustratos de me-

taloproteasas implicadas en cancer y

caracterizacion de su papel funcional

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI071058

Import: 286 770,00 €

Durada: des de 2008 fins a 2010

PERSONAL D’INFERMERIA | TECNICS:
Nuria Colome Calls

PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 15,137)

Calpe-Berdiel L, Escola-Gil JC, Julve J,
Zapico-Muniz E, Canals F, Blanco-Vaca
F. Differential intestinal mucosal pro-
tein expression in hypercholesterole-
mic mice fed a phytosterol-enriched
diet. Proteomics 2007; 7 (15): 2659-
66. » Fl: 5,735

Garcia-Ramirez M, Canals F, Hernandez
C, Colomé N, Ferrer C, Carrasco E,
Garcia Arumi J, Simo R. Proteomic
analysis of human vitreous fluid by
fluorescence-based difference gel
electrophoresis (DIGE): a new strategy
for identifying potential candidates in
the pathogenesis of proliferative dia-
betic retinopathy. Diabetologia 2007;
50 (6): 1294-303. » FI|: 5,247

Lyakhovich A, Canals F, Nosov M, Sur-
ralles J. A DIGE-based approach to
study interacting proteins. J Bio-
chem Biophys Methods 2007; 70 (4):
693-5. » F|: 1,403

Tallant C, Garcia-Castellanos R, Marre-
ro A, Canals F, Yang Y, Reymond JL,
Sola M, Baumann U, Gomis-RUth FX.
Activity of ulilysin, an archaeal PAPP-A-
related gelatinase and IGFBP protease.
Biol Chem 2007; 388 (11): 1243-53. »»
Fl: 2,752

Control PDR

ctrypsin inhibitor

iR

PEDF

Control PDR

Complement Factor B

oY

apolipoprotein H

zinc-a-2-glycoprotein

R &

Figura 17

Analisi 2D-DIGE de proteines del fluid vitreus de control (forat macular no diabetic) versus
pacients amb retinopatia diabetica proliferativa (n = 4)
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GRUP DE RECERCA:

UNITAT DE RECERCA BIOMEDICA

RESPONSABLE DEL GRUP:

Jaume Reventos Puigjaner
Tel. 93 489 40 52
jreventos@ir.vhebron.net

OBJECTIUS

Estudiar els mecanismes de l'accio de
les hormones, en particular de les es-
teroidees i de les seves proteines de
transport, aixi com la seva funcio en
I'espermatogénesi i en les malalties
proliferatives depenents d'elles. S'es-
tudien en els cancers de prostata,
endometri, pancrees, ovari i neuro-
blastoma, aixi com en la hiperplasia
benigna de la prostata. Una altra linia
de recerca estudia la participacio de
les proteines de la matriu en la cica-
tritzacio de les ferides.

LINIES DE RECERCA

Caracteritzacio de signatures trans-
cripcionals en el desenvolupament de
la hiperplasia benigna de prostata en
el gos

Jaume Reventos i Puigjaner

Identificacio de marcadors moleculars
de diagnostic i pronostic en el cancer
d’endometri

Jaume Reventos i Puigjaner

Caracteritzacio de I'expressio de les
noves isoformes del gen de la tirosina
hidroxilasa humana i les seves implica-
cions en la deteccio de la malaltia resi-
dual minima en pacients amb neuro-
blastoma

Soledad Gallego Melcon

L'expressio en sang periférica i médu-
la 0ssia d'algunes isoformes de tirosi-
na hidroxilasa en pacients amb neuro-
blastoma poden ser un parametre
important en I'analisi de la malaltia re-
sidual minima en aquestes neoplasies.
A meés, podria haver una correlacio
entre I'existéncia d'alguna d'aquestes
isoformes amb I'estadi de la malaltia o
el grau de diferenciacio de les cellules
neoplastiques. D'existir aquesta corre-
lacio, aquestes isoformes podrien ser
utilitzades com a factors pronostics
i, per tant, podrien ser d'utilitat en
I'eleccio del tractament apropiat per a
cada pacient.



Identificacio dels perfils de I'expressio
genica en rabdomiosarcomes i cellules
tumorals progenitores

Soledad Gallego Melcon

Els cancers a la infantesa son malal-
ties poc frequents amb diversitat en
biologia i pronostic. L'evolucio de les
neoplasies pediatriques ha millorat
considerablement les ultimes déca-
des amb una supervivéncia global
propera a un 65 % als paisos euro-
peus. Tot i aixi, algunes neoplasies
pediatrigues mostren encara un pro-
nostic advers malgrat I'us de tracta-
ments multimodals, de manera que
haurem d’incorporar tractaments
nous i meés especifics. Entre les neo-
plasies pediatriques, el rabdomiosar-
coma representa el tumor de les
parts toves més frequents. Aquest
tumor es caracteritza per una gran
variabilitat en el pronostic dels dife-
rents subtipus. Evidéncies recents
suggereixen que les céllules progeni-
tores tumorals estan involucrades en
la resitencia a la terapia, en recaigu-
des i progressio tumoral, represen-
tant una diana atractiva per a noves
formes de tractament. Per millorar la
classificacio actual del rabdomiosar-
coma analitzarem els perfils tumor-
especifics d'expressio génica, tracta-
rem d'identificar els nous marcadors i
les vies funcionals rellevants en la ini-
ciacio, la progressio i la metastasi.

Figura 18

La sobreexpressio del factor de transcripcio
ETV5 té un paper principal en la infiltracio
miometrial en cancer d’endometri.
L'augment de I'activitat metal-loproteasa
MMP2 a través d'ETV5 confereix capacitat
invasiva als tumors en un model animal
ortotopic de cancer d'endometri [Monge et
al. Cancer Res 2007; 67 (14): 6753-59]

Identificacio de noves dianes tera-
peutiques en el rabdomiosarcoma:
efectes de la silenciacio de les vies de
senyalitzacio cellular de Notch, Hed-
gehog i Ras en aquesta neoplasia
Soledad Gallego Melcon

Les vies de senyalitzacio de Notch,
Hedgehog i Ras sén components cri-
tics per al control molecular del desti
cel-lular durant el seu desenvolupa-
ment. En un estudi recent d'ambit eu-
ropeu de caracteritzacio del perfil
d'expressio genica en rabdomiosarco-
mes en el qual el nostre grup ha parti-
cipat, s’ha posat de manifest I'activa-
ci0 andomala d'aquestes vies en
aquesta neoplasia. Es coneix que una
agitacio aberrant d'aquestes vies pot
conduir a la tumorogenesi. El paper
oncogenic d‘alguns gens/proteines
que conformen aquestes vies s'ha po-
sat de manifest recentment gracies a
la demostracio de I'existéncia de mu-

tacions activadores i 'amplificacio d'a-
guest en algunes neoplasies humanes.
S'ha demostrat també la possibilitat
d’inferir farmacoldogicament en els
mecanismes de transduccid d'aques-
tes vies, resaltant aixi el seu potencial
com a dianes terapeutiques. En
aquest sentit s'ha posat de manifest
que una de les principals dianes tera-
péutiques podria ser el complex g-se-
cretasa. La inhibicio de les vies de
Notch, Hedgehog i Ras en rabdomio-
sarcomes podria conduir a una dismi-
nucio de la proliferacio de les céllules
tumorals i/0 a un augment dels sen-
yals de diferenciacio. En el cas de
demostrar-se la rellevancia d'algunes
d’aquestes vies per a la progressio
tumoral, I'aplicacié d'inhibidors especi-
fics podria ser molt prometedora per
a una optimitzacio del tractament, es-
pecialment en aquells casos refracta-
ris a la terapia convencional.

MMP-2 activity o
(arbitrary units)
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Proteina transportadora d’hormones
sexuals (SHBG): regulacio, localitzacio i
accions de les dues unitats de trans-
cripcio alternatives de SHBG

Francina Munell Casadesus

El gen de la SHBG conté, com a minim,
tres unitats de transcripcio, I'expres-
sio de les quals és regulada per tres
promotors alternatius. El promotor
classic regula I'expressio de la proteina
secretada a plasma sanguini, mentre
que els promotors alternatius regulen
I'expressio de cDNA molt similar al de
la SHBG secretada, pero que es tradu-
eixen amb molta menys eficiéncia.
[‘activacio d'un o altre promotor pot
condicionar la traducibilitat i, per tant,
la quantitat de proteina present a ca-
da teixit i tipus cellular i la biodisponi-
bilitat d’androgens i estrogens en els
mateixos.

Neus Margquez Bescos
Marta Monge Azemar
Marina Rigau Resina

Irene Sales Pardo

Albert Santamaria Martinez
Marta Sesé Faustino

Mecanismes d’accio dels androgens
en el desenvolupament del cancer de
prostata

Francina Munell Casadesus

Un dels mecanismes que impedeixen
que factors de transcripcio tals com
els receptors d'androgens i estrogens
portin a terme les seves accions, con-
sisteix en els canvis en la conformacio
de la cromatina dels promotors dels
seus gens diana. Utilitzant un model
de supressio androgénica intermitent
en cellules de cancer de prostata hu-
manes i en un model de xenograft de
cancer de prostata huma hormono-
depenent en ratolins immunodepri-
mits, hem analitzat els efectes de la
supressio androgénica sobre I'expres-
si0 i la metilacio del DNA dels propis
receptors i dels seus gens diana i de la
reversibilitat d’aguest mecanisme en
la progressid tumoral. En el mateix
model de xenograft, hem identificat
|'existencia de céllules mesenquimals
progenitores en I'estroma mitjancant
|'analisi de side population per citome-
tria de flux. La seva fenotipacid mit-
jancant microarrays d'expressio ens
ha permes identificar algunes de les
vies que utilitzen per al seu creixe-
ment i per al desenvolupament de tu-
mors, i que permeten dissenyar noves
dianes terapeutiques.

PERSONAL D’INFERMERIA | TECNICS:

Eneris Nerea Becerra Sanchez
Esther Pastor Santamaria
Marta Rebull Santamaria

Ana Romero Morilla

Regulacio epigenetica del desenvolu-
pament fetal huma

Francina Munell Casadeus

Durant el desenvolupament fetal hu-
ma, mecanismes tan essencials com la
transcripcio genica i I'splicing alterna-
tiu, responsables de fenomens cru-
cials com la migracio i la diferenciacio
cel-lular, estan regulats epigenética-
ment. La metilacio del DNA i el codi
d’histones varia durant el desenvolu-
pament huma de manera especifica
per a cada teixit i tipus cel-lular.
Agquestes variacions permeten deter-
minar I'existéncia de periodes critics
del desenvolupament dels diferents
organs i teixits en el que la sensibilitat
a agents externs o situacions ambien-
tals que poden alterar el programa
epigenétic estaria augmentada.

Mecanismes moleculars d’accio de la
proteasa activadora del plasminogen
del tipus tissular (tPA) en l'estimulacio
de la proliferacio cellular en cancer
Rosanna Paciucci Barzanti

El tPA se sobreexpressa en cancer de
pancrees i té accio mitogenica per a
aquestes céllules. Hem identificat el
mecanisme mitjancant el qual el tPA ac-
tiva la proliferacio en les céllules PANCA
i A431. Aquest requereix l'activitat pro-
teolitica de tPA i l'activitat del receptor
ECF. El tPA proteoliticament actiu indu-
eix 'activacio sequencial del plasmino-
gen, pro-MMP9 i pro-HB-EGF. Un cop
alliberat, el factor HB-EGF s'uneix al re-
ceptor d’'ECF, induint la seva fosforilacio
i activacio de la via de I'ERK.



Funcio del complex PTOV1/flotilina-
1/RACK1 en la proliferacio i progres-
5i0 tumoral. Validacio in vivo sobre
tissue-arrays de tumors humans i al
model muri TRAMP de cancer de
prostata

Rosanna Paciucci Barzanti

La proteina PTOV1 esta implicada en
els mecanismes reguladors de la proli-
feracio i invasio tumoral en la prosta-
ta. La funcio i el mecanisme d'accio de
PTOV1 no es coneix. Com a primera
aproximacio per coneixer la funcio de
PTOV1, hem analitzat les interaccions
amb les proteines de membrana i del
citoplasma i el seu paper en la prolife-
racio cellular.

Alteracions moleculars implicades en
el desenvolupament i en la progressio
del carcinoma endometrial; rellevancia
clinica dels perfils proteomics en mos-
tres de serum i teixit. Identificacio de
marcadors de diagnostic precoc i pro-
nostic en cancer d‘endometri. Aproxi-
macio terapeutica al procés de me-
tastasi en cancer d'endometri amb
anticossos monoclonals. Caracteritza-
cio de RUNX1/AML1 i ERM/ETV5 du-
rant la infiltracio miometrial i metas-
tasi en cancer d’endometri

Miguel Abal Posada

Identificacio i caracteritzacio de per-
fils genétics, fenotipics i funcionals de
caracter diagnostic i pronostic involu-
crats en la genesi de I'heérnia incisional
en teixit connectiu i muscular. Meca-
nosenyalitzacio

Maria Antonia Arbos Via

Analisi del gangli sentinella en el can-
cer de cervix inicial
Antonio Gil Moreno

Figura 19

Imatge de
microscopia
confocal que
mostra com les
cellules tumorals
que sobreexpressen
un trasportador
multidroga (en
verd) no acumulen
en el seu nucli
doxorrubicina (en
vermell) com ho fan
les tumorals
«normals»

Efectes secundaris de la supressio an-
drogénica
Joan Morote Robles

Interaccio entre epiteli i mesenquima.
Implicacions en la progressio tumoral
Maria Teresa Quiles Pérez

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: Jaume Reventos Puigjaner
Oncologia translacional

Entitat financadora: ACAUR

Ne¢ expedient: 2005SCR 00553
Import: 49 600,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2009

IP: Jaume Reventos Puigjaner

Deteccion de los marcadores preco-

ces RUNX/AML1 y ERM/ETV5 de inva-

sion miometrial y metastatizacion en

el carcinoma de endometrio: caracte-

rizacion de los mecanismos de accion

Entitat financadora: Ministerio de
Educacion y Ciencia

N2 expedient: SAF2005-06771

Import: 142 800,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2008

IP: Jaume Reventos Puigjaner

RED Temadtica de Investigacion Co-

operativa de Cancer

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: RDO6,/0020/0058

Import: 118 340,46 €

Durada: des de 2007 fins a 2010
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|P: Jaume Reventos Puigjaner

Investigacion y desarrollo de produc-

tos y tecnologias de diagnostico-pro-

nostico y aplicaciones terapéuticas en

la enfermedad neoplasica

Entitat financadora: Oncnosis Pharma,
AlE

Ne expedient: CENIT/01/2006

Import: 249 550, 00 €

Durada: des de 2006 fins a 2009

|P: Miguel Abal Posada

Caracterizacion de RUNX1/AML1 y

ERM/ETV5 durante los procesos de

infiltracion miometrial y metastasis en

cancer de endometrio

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: CP05,/00240

Import: 42 000,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

|P: Miguel Abal Posada

Alteracions moleculars en el desenvo-

lupament i la progressio del carcinoma

d’endometri

Entitat financadora: Fundacio La Ma-
rato de TV3

Ne expedient: TV3,/050431

Import: 115 625,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

|P: Joan Morote Robles

Mecanismos moleculares de la partici-

pacion del eje fibroblasto-célula infla-

matoria en la iniciacion y progresion

del cancer de prostata

Entitat financadora: Fundacion Inves-
tigacion Urologia

Ne expedient: UROL/2/2006

Import: 36 400,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

a7

|P: Joan Morote Robles

Analisis del perfil transcripcional geno-

mico en la atrofia proliferativa infla-

matoria (PIA) como lesion precursora

del cancer de prostata humano

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI070536

Import: 124 630 €

Durada: des de 2007 fins a 2009

|P: Rosana Paciucci Barzanti

Caracteritzacio funcional del complex

PTOV1-flotilina-1 en la modulacio de la

proliferacio de cellules canceroses: con-

trol mitotic i interaccio amb la via Notch

Entitat financadora: Fundacio La Ma-
rato de TV3

N2 expedient: TV3/052610

Import: 154 973,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

|P: Rosana Paciucci Barzanti

Funcion del complejo PTOV1/flotilina-

1/RACK1 en la proliferacion y progre-

sion tumoral. Validacion in vivo sobre

tissue-arrays de tumores humanos y

en el modelo murino TRAMP de can-

cer de prostata

Entitat financadora: Ministerio de
Educacion y Ciencia

N2 expedient: SAF2005-05848

Import: 107 100,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2008

|P: Jordi Pétriz Gonzalez

Caracterizacion de células madre de la

side population de origen fetal y pla-

centario

Entitat financadora: Fundacion San-
tiago Dexeus Font

Ne¢ expedient: FSDF_01_2007

Import: 6 000,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2008

IP: Jordi Pétriz Gonzalez

Aislamiento de células madre normales

y tumorales de la Side Population (SP).

Estudio de los perfiles de expresion

génica en relacion con la capacidad de

autorrenovacion, proliferacion, dife-

renciacion y quimiorresistencia

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI050186

Import: 80 920,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

IP: Francina Munell Casadesus

Mecanismos moleculares responsa-

bles del desarrollo de resistencia a los

androgenos en el cancer de prostata.

Identificacion de marcadores predicti-

vos de progresion y de respuesta al

tratamiento

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI052684

Import: 90 440,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 66,605)

Abal M, Fsihi H, Bras-Goncalves R, Doll A,
Boye K, Janssen KP, Alameda F, Reven-
tos J, Louvard D, Magdelenat H, Poupon
MF, Robine S. Heterogeneous metas-
tasis efficiency of isogenic orthotopic
colon cancer xenografts reveals distinc-
tive gene expression profiles. Tumor
Biol 2007; 28 (3): 139-50. »» FI: 2,407



Abal M, Obrador-Hevia A, Janssen KP,
Casadome L, Menéndez M, Carpentier
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2.1| Area 1
Oncologia i genética

OBJECTIUS

e Tumors solids pediatrics: es desen-
volupa una linia de recerca en bio-
logia molecular del cancer amb es-
pecial dedicacio als processos
moleculars del neuroblastoma i
dels sarcomes en I'edat pediatrica.
S'estudien les implicacions pronos-
tigues de la malaltia residual en
sarcomes, mitjancant la utilitzacio
de I'expressio dels gens especifics
per PCR a temps real.

¢ En rabdomiosarcomes es desenvo-
lupen estudis d'expressio genica a
gran escala mitjancant la utilitzacio
de microarrays de cDNA.

e Caracteritzacio del paper de la via
de Notch en el manteniment de la
indiferenciacio, la proliferacio i el
potencial metastatic en el rabdo-
miosarcoma. Inhibicié de la via mit-
jancant farmacs especifics.

* Demostracio de la preséncia de
cellules mare tumorals (SP) en tu-
mors solids pediatrics, separacio ci-
tometrica d'aquesta poblacio espe-
cifica i caracteritzacio per tal de
coneixer millor la seva quimioresis-
téncia i la seva capacitat metasta-
titzant.

¢ Hemopaties i trasplantaments de
progenitors: estudi de factors epi-
demioldgics, clinics i genétics en
homeomaties malignes (leuce-
mies) i no malignes (anémia de
Fanconi).

e Estudi del trasplantament de sang
de cordo umbilical: indicacions, im-
plant, reconstitucid hematoldgica,
immunologica i complicacions rela-
cionades amb el procediment.

1

GRUP DE RECERCA:

MEDICINA TRANSFUSIONAL | MALALTIES
HEMATOONCOLOGIQUES PEDIATRIQUES

RESPONSABLE DEL GRUP:

José Sanchez de Toledo Codina
Tel. 93 489 30 89
jossanchez@vhebron.net

e Desenvolupament de metodologia
de prevencio, diagnostic i tracta-
ment de les infeccions en pacients
trasplantats.

¢ Epidemiologia de cancer pediatric.

LINIES DE RECERCA

Hemopaties i trasplantaments de pro-
genitors

Cristina Diaz de Heredia
Epidemiologia de les leucémies agu-
des i croniques en les diferents edats
pediatriques. Formes cliniques, gene-
tigues i aproximacions terapéutiques
en pacients amb anémia de Fanconi.
Prevencio, diagnostic i tractament de
les infeccions bacterianes, viriques i
fungiques en el trasplantament de
progenitors hemopoetics. Trasplanta-
ment de sang de cordd umbilical: indi-
cacions, factors pronostics d'implant,
reconstitucid hematologica, immuno-
|0gica i complicacions.

Tumors malignes pediatrics

Soledad Gallego Melcon

Estudis sobre la malaltia minima residu-
al de les neoplasies pediatriques solides
mes frequents: neuroblastomes, sarco-
mes de parts toves i sarcoma d'Ewing.
Classificacio molecular de sarcomes de
parts toves mitjancant l'analisi d'altera-
cions genetiques i estudis d'expressio
geénica, mitjancant microarrays de
cDNA. Caracteritzacio de la via de Notch
en el rabdomiosarcoma i possibles apli-
cacions terapeutiques de farmacs inhi-
bidors. Deteccio de cellules mare tumo-
rals (SP) en els tumors solids pediatrics i
caracteritzacio de la seva quimioresis-
téncia i potencial metastatitzant. Epide-
miologia dels tumors infantils.

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: José Sanchez de Toledo Codina
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rativa de cancer
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IP: Soledad Gallego Melcon

Identificacion de nuevas dianas tera-

péuticas en el rabdomiosarcoma:

efectos de la silenciacion de las vias

de senalizacion celular de Notch, Hed-

gehog y Ras en esta neoplasia

Entitat financadora: Asociacion Espa-
fola Contra el Cancer

Ne expedient: AECC_CAT_01_2007

Import: 18 000,00 €

Durada: des de 2008 a 2011

PUBLICACIONS
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Allogeneic hemopoietic stem cell
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(GETMON). Pediatr Hematol Oncol
2007; 24 (6): 393-402. » FI: 0,529
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nez-Revuelta E, Guinea JM, Del Potro E,
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Figura 20

Linia cel-lular de rabdomiosarcoma
transfectada amb MAML1 (coactivador
transcripcional de la via de Notch) i GFP
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Oncologia i genética

O0BJECTIUS
Investigacio clinica:

e Caracteritzar possibles marcadors
tumorals que tinguin un paper re-
llevant com a factors pronostics en
cancer.

e Estudiar la via de transduccio de la
senyalitzacio cellular MAPK i I'asso-
ciacio entre MAPK, EGFR, TGFa i
HER2 en diversos tipus de cancer.

e Estudi de gens de senescencia en
diversos tumors humans.

Investigacio basica:

e Estudiar gens dianes del gen E7a
mitjancant els microarrays.

e Estudiar els mecanismes de control
de la senescéncia a nivell cel-lular.

LINIES DE RECERCA

Estudi de la ruta de cell signalling en
tumors humans. Identificacio de fac-
tors embut/centrals en la via de cell
signalling

Santiago Ramon y Cajal Agleras

S'han caracteritzat els nivells d'activa-
cio de la via PI3K-Akt-mTOR en un es-
pectre seleccionat de tumors solids
que presenten nivells alts d'activacio
d’'mTOR i proteines downstream
(p70S6K, S6 i 4EBP1) amb I'objectiu
d'identificar els millors candidats a ser
tractats amb inhibidors d’'mTOR ba-
sats en analegs de la rapamicina.

1

GRUP DE RECERCA:

ANATOMIA PATOLOGICA

RESPONSABLE DEL GRUP:

Santiago Ramon y Cajal Agueras
Tel. 93 274 68 09
sramon@vhebron.net

Estudi de I'expressio de gens de se-
nescencia en tumors humans
Santiago Ramon y Cajal AgUeras
L'expressio de I'mRNA dels gens de se-
nescéncia identificats pel Dr. R. Ber-
nards ha estat estudiada en teixit nor-
mal i tumoral de pacients amb cancer.
Aguest estudi identifica, per primera
vegada, els gens RSK4 i KIAA0828
com gens el paper dels quals pot ser
rellevant en el cancer. Lexpressio d'a-
quests gens s'esta estudiant en pro-
teines, mitjancant Western Blot i |a
immunohistoquimica.

Identificacio de dianes moleculars as-
sociades a progressio tumoral i qui-
mioradioresisténcia en carcinoma co-
lorectal

Stefania Landolfi

Estudiar en carcinomes colorectals els
mecanismes d‘accio de les vies cen-
trals de transduccio de senyals, identi-
ficar les possibles alteracions molecu-
lars susceptibles de ser utilitzades
com a dianes terapéutiques i caracte-
ritzar el grau d'inestabilitat genética.

Estudi de nous gens implicats en pro-
liferacio

Matilde Esther Lleonart Pajarin

S'ha utilitzat una biblioteca de més de
6 milions de cDNA per infectar
cellules primaries MEF. S'han seleccio-
nat i s'estan estudiant aquells clons
cellulars que han mostrat un avantat-
ge proliferatiu.

Espressio dels factors angiogenics
VEGF, bFGF, i dels seus receptors
FIT-1i FLK/KDR en les lesions de neo-
plasia intraepitelial prostatica (PIN) i
la seva relacio amb el desenvolupa-
ment del carcinoma invasiu prostatic
huma

Inés de Torres Ramirez

La sobreexpressio de VEGF, bFGF,
FLK/KDR i FIt-1, aixi com la major den-
sitat vascular en I'adenocarcinoma
prostatic respecte a la neoplasia in-
traepitelial d'alt grau, determina un
patro evolutiu angiogénic en les diver-
ses etapes del desenvolupament tu-
moral des de la fase inicial premaligna
fins al carcinoma invasor.
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Figura 21

Colocalitzacio per immunofluorescencia de les proteines nuclears PML i Sp100 en fibroblasts normals no transformats
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Figura 22

Correlacio dels nivells de fosforilacio de 4EBP1 amb el grau tumoral: immunohistoquimica sobre carcinomes de mama
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OBJECTIUS

La linia prioritaria de recerca és I'estudi
de la diabetis mellitus. La retinopatia
diabética proliferativa és la principal
causa de ceguesa en la poblacio d’'edat
laboral i no existeix un tractament
efectiu. El nostre objectiu principal és
caracteritzar noves dianes terapeuti-
ques per tal de combatre aquesta
complicacio. Altres objectius son I'es-
tudi dels mecanismes pels quals el vi-
rus de I'hepatitis C (VHC) afavoreix el
desenvolupament de diabetis i la re-
cerca de marcadors serics per identifi-
car als pacients amb major risc cardio-
vascular.

LINIES DE RECERCA

Fisiopatologia de la retinopatia diabe-
tica

Rafael Simo Canonge

Estudi dels mecanismes implicats en el
desenvolupament de la retinopatia
diabetica.

Malaltia cardiovascular i diabetis
Cristina Hernandez Pascual

Estudi de factors de risc no classic per
identificar pacients diabétics amb ma-
jor risc cardiovascular.

Virus de I'hepatitis C com a factor de
risc per desenvolupar diabetis

Rafael Simo Canonge i Cristina Her-
nandez Pascual

Estudi dels mecanismes patogeénics
implicats en el desenvolupament de la
diabetis associada a I'hepatitis C.



INVESTIGADORS:

Gemma Francisco Exposito
Marta Garcia-Ramirez
Cristina Hernandez Pascual
Albert Lecube Torelld
Jordi Mesa Manteca

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

|P: Rafael Simo Canonge

Identificacion mediante analisis pro-

teomico del humor vitreo de nuevas

dianas terapéuticas en la retinopatia

diabética proliferativa y en el edema

macular diabético

Entitat financadora: Fundacion para la
Diabetes

N2 expedient: BRM2006-01

Import: 39 942,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2008

|P: Rafael Simo Canonge

RED Diabetes - REDIMET

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: RD0O6,/0015/0024

Import: 46 800,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

Figura 23

Microscopia confocal de retina
d’'un donant no diabétic (A) i
d'un donant diabetic sense
retinopatia clinica (B). En la
retina diabética s‘observa
augment de la proteina acidica
fibrilar glial (GFAP) en vermell el
que demostra la preséncia
d'activacio glial

INVESTIGADORS EN FORMACIO:

Esther Carrasco de Miguel
Monica Higuera Urbano

|P: Rafael Simo Canonge

Mediadores patogénicos del edema

macular diabético: exploracion de

nuevos candidatos mediante analisis

proteomico en humor vitrico y culti-

VoS celulares

Entitat financadora: Ministerio de
Educacion y Ciencia

Ne¢ expedient: SAF2006-05284

Import: 150 766,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2009

|P: Rafael Simod Canonge

Mediadors patogénics de I'edema

macular diabétic: estudi comparatiu

amb la retinopatia diabetica prolife-

rativa i exploracio de nous candidats

mitjancant analisi proteomica a I'hu-

mor vitri

Entitat financadora: Societat Catalana
d’Endocrinologia i Nutricio

N2 expedient: SCEN/1/2005

Import: 5900,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2007

IP: Rafael Simo Canonge

Mediadores patogénicos del edema

macular diabético: exploracion de

nuevos candidatos mediante analisis

proteomico en humor vitreo y culti-

vos celulares

Entitat financadora: Novo Nordisk
Pharma SA

N2 expedient: NORDISK,/1,/2006

Import: 6000,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2007

IP: Rafael Simo Canonge
Mediadors patogeénics de I'edema ma-
cular diabetic: estudi comparatiu amb
la retinopatia diabéetica proliferativa i
exploracio de nous candidats mitjan-
cant analisi proteomica a 'humor vitri
Entitat financadora: Académia de Cien-
cies Mediqgues de Catalunya i Balears
N2 expedient: ACMCB/02,/2006
Import: 18 000,00 €
Durada: des de 2006 fins a 2007




|P: Rafael Simo Canonge

Diabetis, endocrinologia i metabolisme
Entitat financadora: ACAUR

N2 expedient: 2005SGR 00030

Import: 36 600,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2009

IP: Rafael Simo Canonge

Disfuncion endotelial en la diabetes

del anciano: influencia de los factores

angiogeénicos y antiangiogénicos

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI040680

Import: 66 700,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

IP: Rafael Simo Canonge

CIBER Diabetes y Enfermedades Me-

tabolicas

Entitat financadora: CIBER: Diabetes y
Enfermedades Metabolicas

Ne expedient: CBO7,/08/0024

Durada: des de 2008 fins a 2010

|P: Albert Lecube Torelld

Sindrome de apneas-hipoapneas del

sueno en mujeres premenopausicas

con obesidad morbida incluidas en un

programa de cirugia bariatrica. Influ-

encia sobre los factores de riesgo car-

diovascular: activacion simpatica, in-

flamacion y resistencia a la insulina

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI060476

Import: 25 410,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2009

IP: Albert Lecube Torelld

Mediadors patogenics de l'obesitat:

estudi comparatiu i exploracio de

nous candidats mitjancant I'analisi

proteomic del liquid cefalorraquidi

Entitat financadora: Societat Catalana
d’Endocrinologia i Nutricio

Ne expedient: SCEN_01_2007

Import: 6000,0 €

Durada: des de 2007 fins a 2008

PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 60,168)

Carrasco E, Hernandez C, Miralles A,
Huguet P, Farrés J, Simo R. Lower so-
matostatin expression is an early
event in diabetic retinopathy and is
associated with retinal neurodegene-
ration. Diabetes Care 2007; 30 (11):
2902-8. » Fl: 7912

Garcia-Ramirez M, Canals F, Hernandez
C, Colomé N, Ferrer C, Carrasco E,
Garcia-Arumi J, Simo R. Proteomic
analysis of human vitreous fluid by
fluorescence-based difference gel
electrophoresis (DIGE): a new strategy
for identifying potential candidates in
the pathogenesis of proliferative dia-
betic retinopathy. Diabetologia 2007;
50 (6): 1294-303. » FI: 5,247

Hernandez C, Simo R. Strategies for
blocking angiogenesis in diabetic reti-
nopathy: from basic science to clinical
practice. Expert Opin Investig Drugs
2007; 16 (8): 1209-26. »» Fl. 3174

Lecube A, Hernandez C, Simo R, Este-
ban JI, Genesca J. Glucose Abnormali-
ties Are an Independent Risk Factor
for Nonresponse to Antiviral Treat-
ment in Chronic Hepatitis C. Am J Gas-
troenterol 2007; 102 (10): 2189-95.
» F|: 5,608



Simo R, Carrasco E, Fonollosa A, Gar-
cia-Arumi J, Casamitjana R, Hernandez
C. Deficit of Somatostatin in the Vi-
treous Fluid of Patients With Diabetic
Macular Edema. Diabetes Care 2007;
30 (3): 725-7. » FI: 7912

Simo R, Hernandez C. Fenofibrate for
diabetic retinopathy. Lancet 2007;
370 (9600): 1667-8. » FI: 25,800

Zafon C, Obiols G, Castellvi J, Tallada N,
Baena JA, Simo R, Mesa J. Clinical signi-
ficance of RET/PTC and p53 protein
expression in sporadic papillary thy-
roid carcinoma. Histopathology 2007;
50 (2): 225-31. » FI: 3,216

Zafon C. Jekyll and Hyde, the p53 pro-
tein, pleiotropics antagonisms and the
thrifty aged hypothesis of senescen-
ce. Med Hypotheses 2007: 68 (6):
1371-7. » FI: 1,299
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2.2 | Area 2
Endocrinologia, creixement,
metaholisme i diabetis

OBJECTIUS

Desenvolupar treballs de recerca clini-
ca i basica en creixement, massa 0ssia,
trastorns de la diferenciacid sexual i
diabetis tipus I. Estudis genotip-feno-
tip per als gens GH1, GHR'i VDR en la
poblacio normal i en pacients amb re-
tard de creixement; polimorfismes del
gen VDR en diabetis tipus I; mutacions
en els gens AR, SRD5A2 i HSD17B3 en
el pseudohermafroditisme masculi;
regulacio de I'expressio de gens impli-
cats en la proliferacio i diferenciacio
del cartilag de creixement.

LINIES DE RECERCA

Analisis moleculars del gen GH1, del
gen receptor de GH i del gen receptor
de vitamina D en pacients amb retard
del creixement

Antoni Carrascosa Lezcano

Deteccid de mutacions en el gen GH1.
Polimorfismes en el gen receptor de
CH i resposta al tractament amb GH.
Polimorfismes del gen del receptor de
vitamina D i resposta al tractament
amb GH.

Trastorns de la diferenciacio sexual.
Analisi molecular dels gens del receptor
d‘androgens, de l'activitat 5-a-reducta-
saide l'activitat 17-cetoreductasa
Laura Audi Parera

El nostre grup és referencia a Espanya
per al diagnostic de pacients amb
pseudohermafroditisme masculi, can-
didats a mutacions en els gens: recep-
tor d'androgens (AR), 5-a-reductasa
tipus 2 (SRD5A2), i 17-cetoreductasa
tipus 3 (HSD17 B3).

%

GRUP DE RECERCA:

PATOLOGIA DEL CREIXEMENT

RESPONSABLE DEL GRUP:

Antoni Carrascosa Lezcano
Tel. 93 489 30 64
ancarrascosa@vhebron.net

Regulacio hormonal de la proliferacio
i diferenciacio del cartilag de creixe-
ment. Estudis in vitro en cultius
cellulars

Laura Audi Parera i Antoni Carrascosa
Lezcano

Regulacio de la proliferacio i I'expressio
génica d'IGF-I, IGF-II, IGFBP3, IGFR1, GHR,
STAT5b, SOX9, COL2A1, AGGRECAN i
COMP per glucocorticoides, vitamina D,
IGF-1i GH.

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: Antoni Carrascosa Lezcano

Grup de Fisiopatologia del Creixement
Entitat financadora: AGAUR

N2 expedient: 2005SGR 00908

Import: 50 600,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2009

IP: Antoni Carrascosa Lezcano

Estudio funcional de nuevas mutacio-

nes en el gen GH1 en una poblacion de

728 pacientes con retraso cronico de

crecimiento secundario a deficiencia

de GH o a GH con actividad biologica

disminuida y buena respuesta clinica al

tratamiento con GH

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI070145

Import: 148 830,00 €

Durada: des de 2008 fins a 2010

IP: Antoni Carrascosa Lezcano

CIBER: Enfermedades Raras

Entitat financadora: CIBER Enferme-
dades Raras

N2 expedient: CB06,/07,/0063

Durada: des de 2007 fins a 2007



INVESTIGADORS:

Marian Albisu Aparicio
Laura Audi Parera

Maria Clemente Leodn
Cristina Esteban Redondo
Maonica Fernandez Cancio
Norma Garcia-Reyna
Miguel Gussinyé Canadell
Sandra Gussinyé Canabal
Diego Yeste Fernandez

Figura 24

Gen de 'hormona
de creixement
[Clin Endocrinol
2007 Feb; 66 (2):
258-68]

REGION FROMOTORA  EXAN |

INVESTIGADORS EN FORMACIO:

Ana Fabregas Martori
Marc Tobena Rue

Distribucion de los SNPs en el gen GH1

E30H 2 ExOMI  EhN4

RORMOHA DE CRECIMRNRTO

IP: Laura Audi Parera

Marcadores moleculares de la accion de

los androgenos: aplicaciones basicas al

conocimiento de la regulacion de la di-

ferenciacion sexual y diagnosticas en el

pseudohermafroditismo masculino

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI060903

Import: 125 840,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2009

PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 26,891)

Chatelain P, Carrascosa A, Bona G, Fer-
randez-Longas A, Sippell W. Growth
Hormone Therapy for Short Children
Born Small for Gestational Age. Horm
Res 2007; 68 (6): 300-9. » F|: 1,385

Clemente M, Ruiz-Cuevas P, Carrasco-
sa A, Potau N, Almar J, Salcedo S, Yes-
te D. Thyroid function in preterm in-
fants 27-29 weeks of gestational age
during the first four months of life:
results from a prospective study
comprising 80 preterm infants. J Pe-
diatr Endocrinol Metab 2007; 20 (12):
1269-80. » FI: 0,811

Esteban C, Audi L, Carrascosa A, Fer-
nandez-Cancio M, Pérez-Arroyo A,
Ulied A, Andaluz P, Arjona R, Albisu M,
Clemente M, Gussinyé M, Yeste D. Hu-
man growth hormone (GH1) gene po-
lymorphism map in a normal-statured
adult population. Clin Endocrinol (Oxf)
2007; 66 (2): 258-68. » Fl: 3,358

Garcia-Reyna NI, Gussinyer S, Carras-
cosa A. Nin@s en Movimiento: a pro-
gram for the treatment of childhood
obesity. Med Clin (Barc) 2007; 129 (16):
619-23. » F|: 1,327

Gonzalez-Nino C, Yeste D, Carrascosa
A. Tamoxifen treatment in a patient
with blepharophimosis-ptosis-epican-
thus inversus syndrome and peripheral
precocious puberty. J Pediatr Endo-
crinol Metab 2007; 20 (3): 445-8. »»
Fl: 0,811

Martin-Gallan P, Carrascosa A, Gussi-
nyé M, Dominguez C. Changes in oxi-
dant-antioxidant status in young dia-
betic patients from clinical onset
onwards. J Cell Mol Med 2007; 11 (6):
1352-66. » FI: 6,555

PERSONAL D’INFERMERIA | TECNICS:

Pilar Andaluz Lopez
Esther Vilard Gordillo

Martin-Gallan P, Carrascosa A, Gussi-
nyé M, Dominguez C. Oxidative stress
in childhood type 1 diabetes: Results
from a study covering the first 20
years of evolution. Free Radic Res
2007; 41 (8): 919-28. » FI: 2,536

Soler Palacin P, Torrent A, Rossich R,
Moraga FA, Yeste D, Carreno JC, Enca-
bo G, Figueras C. Osteoporosis and mul-
tiple fractures in an antiretroviral-naive,
HIV-positive child. J Pediatr Endocrinol
Metab 2007; 20 (8): 933-8. » FI: 0,811

Yeste D, Tomasini R, Dodino G, Gussi-
nyé M, Potau N, Carrascosa A. Hypo-
glycaemia-insulin test: discordant
growth hormone and cortisol respon-
se in paediatric patients regarding re-
covery from hypoglycaemia with or
without oral glucose solution. Horm
Res 2007; 67 (1): 42-5. » FI: 1,385

Yeste D, Vendrell J, Tomasini R, Broch
M, Gussinyé M, Megia A, Carrascosa A.
Interleukin-6 in obese children and
adolescents with and without glucose
intolerance. Diabetes Care 2007; 30
(7): 1892-4. » F|: 7912

Figura 25
Estructura testicular en pacients prepuberals

amb mutacions en els gens indicats
3



2.3 | Area 3
Malalties cardiovasculars,
hemostasia i hipertensio

GRUP DE RECERCA:

PATOLOGIA CARDIOCIRCULATORIA

RESPONSABLE DEL GRUP:

Antonio David Garcia-Dorado Garcia
Tel. 93 489 40 38
dgdorado@ir.vhebron.net

OBJECTIUS

El Grup d'Investigacio de Patologia Car-
diocirculatoria és un Grup d’Investiga-
cio Consolidat (DIUE 2005SGR00985)
amb la missio de disminuir I'impacte
sociosanitari de les malalties cardiovas-
culars, mitjancant un programa d'in-
vestigacio altament multidisciplinari
que inclou la recerca en fisiopatologia
cellular i molecular, la investigacio clini-
ca, i la investigacio epidemiologica i
d"avaluacio de resultats.

LINIES DE RECERCA

Proteccio miocardica durant lisque-
mia reperfusio

Antonio David Garcia-Dorado Garcia
Mecanismes de dany cellular i, en
particular, de mort cel-lular, durant la
sindrome coronaria aguda, i desenvo-
lupament de noves estrategies tera-
peutiques capaces de prevenir-la.
PROJECTES: 1) Paper de la Cx43 mito-
condrial en la cardioproteccio endoge-
na i modulacio del porus de la transi-
cio de la permeabilitat mitocondrial en
la mort cel-lular durant la isquémia-re-
perfusid miocardica. 2) Modulacio de
la cardioproteccid endogena i el dany
per isquémia-reperfusio per COX2. 3)
Mecanismes moleculars de la fibrilacio
ventricular primaria. 4) Mecanismes
moleculars del postcondicionament
isquéemic. 5) Proteccio miocardica i en-
velliment. 6) Tractament coadjuvant
en pacients amb sindrome coronaria
aguda i elevacio del segment ST sot-
mesos a angioplastia coronaria. (Res-
ponsable: Bruno Garcia del Blanco.)

Estratificacio pronostica de la cardio-
patia isquemica mitjancant estudis
isotopics

Jaume Candell Riera
Desenvolupament de metodologies
diagnostiques capaces de caracterit-
zar la significacio funcional de les le-
sions coronaries i el seu impacte sobre
el miocardi.

PROJECTES: 1) Valoracio funcional d'es-
tenosis coronaries no significatives. 2)
Reproductibilitat dels estudis gated-
SPECT. 3) Metodes de fusio tridimen-
sional de I'arbre coronari. 4) Cardiopa-
tia isquémica silent. 5) Viabilitat
miocardica.



Malaltia de l'aorta

Arturo Evangelista Masip
Caracteritzacio de la fisiopatologia, la his-
toria natural i les diferents formes de la
malaltia adrtica cronica i aguda, incloses
la dilatacio aneurismatica, les ulceres,
I'hematoma intramural i la disseccio, amb
I'objectiu d'establir les pautes de diag-
nostic i de tractament més adequats.
PROJECTES: 7) Valor diagnostic de I'ecocar-
diografia transesofagica en la disseccio
aortica en relacié amb altres metodes
d'imatge. 2)Historia natural de la dissec-
Cio aortica aguda, cronica i intervinguda,
i dels factors i variables cliniques que la
determinen. 3) Caracteritzacio d'una no-
va forma de malaltia aortica, 'hemato-
ma intramural. 4) Valoracio pronostica
de la sindrome de Marfan.

Imatge cardiovascular i biomarcadors
Arturo Evangelista Masip i Jaume Can-
dell Riera

Analisi de la funcio ventricular mitjan-
cant eco-3D, strain i ressonancia mag-
nética. Caracteritzacid miocardica per
ecocontrast, ressonancia magnetica
(RMN) i tomografia computaritzada
(TC). Imatge molecular i alliberament de
farmacs mitjancant microbombolles.
Fusio 3D d'imatges coronariografiques i
de perfusio cardiaca. Caracteritzacio
miocardica amb PET. Identificacio de
perfils metabolomics de risc en dife-
rents cardiopaties.

ProJecTES: 1) Utilitat de la RNM per predir
la millora de la contractilitat postrevas-
cularitzacio en la miocardiopatia isque-
mica. 2) Quantificacio de volums ventri-
culars i auriculars per eco-3D, RNM i TC.
3) Imatge molecular i alliberament de
farmacs mitjancant microbombolles
(responsable: Jorge Rio Aguilar). 4) Pre-
diccio del deteriorament miocardic a
través d'analisi metabolomica per RNM
en la miocardiopatia hipertensiva.

Fisiopatologia de la sindrome corona-
ria aguda

Jaume Figueras Bellot

Bases fisiopatologiques per a l'estrati-
ficacio dels pacients amb sindrome
coronaria aguda amb la finalitat d'op-
timitzar el seu estudi i tractament.
PROJECTES: 1) Analisi de la funcid plaque-
taria en les diferents formes de pre-
sentacio de la sindrome coronaria agu-
da. 2) Mecanismes determinants del
remodelat ventricular esquerre en l'in-
fart agut de miocardi reperfundit. 3)
Paper predictor del factor tissular ac-
tiu en I'extensio de l'infart agut de mio-
cardi tractat amb angioplastia primaria.
(Responsable: Antonia Sambola Ayala.)

Epidemiologia clinica de les malalties
cardiovasculars

lgnacio José Ferreira Gonzalez i Gaieta
Permanyer Miralda

Estudi de I'efectivitat en sindromes i
procediments cardiovasculars, estudis
de la qualitat de vida relacionada amb
la salut, estudis d'investigacio qualita-
tiva, i estudis teorics sobre les varia-
bles de resultat.

PROJECTES: 1) L'estudi observacional
MASCARA amb uns 9000 pacients de
53 hospitals espanyols amb sindrome
coronaria aguda. 2) Estudis d'avalua-
cio de resultats i serveis sanitaris en
cooperacio amb altres institucions: a)
resultats clinics i de qualitat de vida
d’intervencions de revascularitzacio
miocardica i sindromes cardiovascu-
lars; b) determinants de la qualitat de
vida en sindromes cardiovasculars
(malaltia coronaria, insuficiéncia car-
diaca); ¢) estudis metodoldgics sobre
instruments de mesura de qualitat de
vida, variables de resultat i instru-
ments d'avaluacio del risc quirurgic, i
d) Investigacio qualitativa en patologia
cardiovascular.

Proteccio miocardica durant I'angio-
plastia primaria

Bruno Garcia del Blanco

Recerca translacional dels coneixe-
ments obtinguts en estudis de labora-
tori a pacients amb cardiopatia isque-
mica. Els tractaments, definits a partir
d’estudis en cardiomiocits i linies
cellulars i en cors perfundits, provats
en I'animal intacte sotmes a oclusio
coronaria transitoria, s'administren a
pacients amb sindrome coronaria
aguda i elevacio del segment ST sot-
mesos a angioplastia coronaria.

Sincope i mort sobtada

Angel Moya Mitjans

Coneixement de les caracteristiques,
les limitacions i la contribucio de les ei-
nes diagnostiques habitualment utilit-
zades en pacients amb sincope de
causa desconeguda, especialment la
prova de la taula basculant i la técnica
del Holter, i estratificacio del risc de fi-
brilacio ventricular en pacients amb
cardiopatia.

PROJECTES: 7) Estratégia diagnostica en
el sincope. 2) Tractament farmacolo-
gic del sincope vasovagal. 3) Factors
productors de descarregues adequa-
des de DAI en pacients amb miocar-
diopatia isquéemica.




Malalties del pericardi i miocardiopaties
Jaume Sagrista Sauleda i Enrique Gal-
vé Basilio

Establiment de protocols d'actuacio
clinica que permetin l'optimitzacio del
tractament basada en la classificacio
etioldgica i fisiopatologica dels pa-
cients amb malalties del pericardi, el
coneixement de la historia natural de
la miocardiopatia hipertrofica i la iden-
tificacid de subgrups de pacients que
es beneficiin de les noves opcions te-
rapeutigues existents.

ProJECTES: 1) Estudi multicentric sobre
la utilitat de la colchicina en la preven-
ci6 de recidives. 2) Registre multicen-
tric de pacients afectats de miocar-
diopatia hipertrofica als quals s'ha
implantat un desfibrilador. 3) Tracta-
ment amb marcapassos per alleugerir
I'obstruccié en la MHO. 4) RNM i analisi
de biomarcadors relacionats amb la fi-
brosi. 5) Genética de la miocardiopatia
hipertrofica.

Valvulopaties | malaltia aortica

Maria Pilar Tornos Mas

Millorament de la supervivéncia i quali-
tat de vida dels pacients amb malal-
ties valvulars i amb malaltia de l'aorta,
mitjancant la definici¢ de pautes d'es-
tudi i tractament basades en el millor
coneixement de la historia natural de
la malaltia.

PROJECTES: 1) Determinants del resultat
del tractament quirurgic de les valvu-
lopaties. 2) Patro hemostatic en I'en-
docarditis bacteriana. 3) Maneig i us
d'antiagregants en pacients anticoa-
gulats després de la implantacio d’'un
stent coronari. Estudi MUSICA.

1

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

|P: Antonio David Garcia-Dorado Garcia

Conexina-43 mitocondrial en cardio-

miocitos y su participacion en la res-

puesta celular durante la isquemia-re-

perfusion

Entitat financadora: Ministerio de
Educacion y Ciencia

Ne expedient: SAF2005-01758

Import: 261 800,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2008

|P: Antonio David Garcia-Dorado Garcia
Patologia cardiocirculatoria

Entitat financadora: ACAUR

N¢ expedient: 2005SGR 00985

Import: 50 600,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2009

|P: Antonio David Garcia-Dorado Garcia

Proteccion miocardica durante la re-

perfusion en pacientes con sindrome

coronario agudo con elevacion del

segmento ST sometidos a angioplas-

tia primaria: efecto de la adenosina in-

tracoronaria sobre el tamario del in-

farto y remodelado ventricular

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: ECO7/90511

Import: 461 010,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

|P: Antonio David Garcia-Dorado Garcia

RECAVA

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N¢ expedient: RDO6,/0014,/0025

Import: 526 149,08€

Durada: des de 2007 fins a 2010

IP: Gaieta Permanyer Miralda

Prediccion del riesgo de la cirugia co-

ronaria a corto y largo plazo mediante

bases de datos administrativas. Com-

paracion con los datos primarios de

un estudio especifico

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI052108

Import: 49 980,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

|P: Gaieta Permanyer Miralda

Assessment of stroke care in Catalo-

nia after the implementation of an

organised and integrated acute stroke

care plan

Entitat financadora: Fundacié La Ma-
rato de TV3

Ne expedient: TV3,/062810

Import: 191 813,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

IP: Gaieta Permanyer Miralda

CIBER: Epidemiologia y Salud Publica

Entitat financadora: CIBER de Epide-
miologia y Salud Publica

Ne expedient: CB06,/02,/0009

Durada: des de 2007 fins a 2010

IP: Gaieta Permanyer Miralda

Manejo del sindrome coronario agudo.

Registro actualizado (MASCARA)

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI041408

Import: 83 950,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007



Miriam Morente Llenes
Lourdes Muela Godoy
Carolina Pajuelo Rios

Roger Ivan Quispe Marca
José F. Rodriguez Palomares
Juan Saldana Rios

Nuria Soriano Palacios
Adriana Soto Priore

Figura 26

Ceél-lules musculars cardiaques
tenyides amb diferents
marcadors fluorescents per a
I'estudi de diferents proteines del
citoesquelet i detall de la
disposicio d'una d'aquestes
proteines (tubulina) en vermell

IP: José Antonio Barrabés Riu

Analisis de la influencia de la disten-

sion regional de la pared ventricular

sobre las arritmias ventriculares du-

rante la isquemia miocardica aguda

Entitat financadora: Sociedad Espano-
la de Cardiologia

N2 expedient: SEC/01/2006

Import: 15 025,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2007

IP: José Antonio Barrabés Riu

Influencia de la distension regional de

la pared ventricular sobre las arritmias

ventriculares durante la isquemia mio-

cardica aguda

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI051745

Import: 49 980,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

PERSONAL D’INFERMERIA | TECNICS:

Purificacio Cascant Castello
Maria Angeles Garcia Sanchez
Excelsa Maria Nieto Santa
Adoracion Quiroga Branas
Angeles Rojas Lopez

Lourdes Trobo Redondo

Irma Vila Pérez

IP: Arturo Evangelista Masip

Coronariografia no invasiva antes de

la cirugia de recambio valvular

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI050488

Import: 34 510,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2007

IP: Arturo Evangelista Masip

Eficacia y seguridad de losartan vs

atenolol en la prevencion de la dilata-

cion progresiva de la aorta en la po-

blacion de pacientes con sindrome de

Marfan

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: EC07/90396

Import: 249 865,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

ADMINISTRATIVA:
Marta R. Dominguez Senra

IP: Ilgnasi Barba Vert

Risk stratification in cardiovascular
patients withouth ST-segment eleva-
tion: a new method using plasma 1H
NMR metabolic anlysis

Entitat financadora: Comissio Europea
Ne expedient: MERG-CT-2004-513595
Import: 18 271,00 €

Durada: des de 2004 fins a 2007

IP: Ilgnacio J. Ferreira Gonzalez

Interrupcion de la doble antiagrega-

cion durante el primer ano tras la

implantacion de stent liberador far-

macos: factores determinantes e

impacto sanitario

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI07,/90031

Import: 71 995,00 €

Durada: des de 2008 fins a 2009

%



2.3 | Area 3
Malalties cardiovasculars,
hemostasia i hipertensio

|P: Jaume Figueras Bellot

Nitratos nocturnos en la prevencion

del edema agudo de pulmon

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: EC07,/90720

Import: 52 030,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

IP: Angel Moya Mitjans

Ensayo clinico de factibilidad, seguri-

dad y eficacia del trasplante intraco-

ronario de células madre mononuclea-

res de médula osea y de la terapia de

resincronizacion cardiaca en pacientes

con infarto agudo de miocardio

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI070932

Import: 163 350 €

Durada: des de 2008 fins a 2010

IP: Marisol Ruiz Meana

Determinacion del papel de la hipercon-

traccion y la apertura del poro de tran-

sicion mitocondrial como efectores de

la muerte celular de cardiomiocitos du-

rante la reperfusion miocardica

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI060996

Import: 32 065,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2009

|P: Antonia Sambola Ayala

Papel predictor del factor tisular acti-

Vo en la extension del infarto agudo

de miocardio tratado con angioplastia

primaria

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI061658

Import: 526 149,08 €

Durada: des de 2007 fins a 2009
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OBJECTIUS

Els estudis del grup tenen l'objectiu
primari de millorar la qualitat de vida
del pacient amb esclerosi multiple
(EM) i aprofundir en el coneixement
dels mecanismes patogeénics, tot cer-
cant de desenvolupar nous abordat-
ges terapeutics que siguin més efi-
cacos. Altres arees d’interes son:
expressio genica en relacio amb la
resposta al tractament, gens candi-
dats de susceptibilitat a la malaltia,
models animals d’esclerosi multiple
(EAE), identificacio de factors diag-
nostics i pronostics en episodis inicials
de malaltia.

LINIES DE RECERCA

Recerca terapeutica en esclerosi
multiple

Xavier Montalban Gairin

Durant I'any 2007, el Grup de Recerca
en Neuroimmunologia Clinica va par-
ticipar en nou assaigs clinics interna-
cionals: tres assaigs fase Il, cinc as-
saigs fase lll i un assaig fase 1V, aixi
com en set extensions d'assaigs pre-
vis (tres assaigs fase Il i quatre assaigs
fase ll).

Recerca de gens candidats en re-
gions de susceptibilitat per a l'escle-
rosi multiple

Manuel Comabella Lopez

Contribucio a I'estudi del component
genetic de I'esclerosi multiple mitjan-
cant la recerca de gens candidats as-
sociats amb la malaltia.

Estudi de les subpoblacions mieloide i
limfoide de céllules dendritiques en
pacients amb esclerosi multiple
Manuel Comabella Lopez

Estudi de marcadors d'activacio i co-
estimulacio de les subpoblacions ma-
joritaries de céllules dendritiques pre-
sents en sang periférica, cél-lules
dendritiques mieloides i plasmacitoi-
des, en pacients amb diferents for-
mes cliniques d’esclerosi multiple.

Estudi de susceptibilitat per a I'apop-
tosi en poblacions cellulars potencial-
ment patogeniques per a l'esclerosi
multiple

Manuel Comabella Lopez

Estudi de I'expressio d'un ventall de
mediadors del procés d'apoptosi en la
poblacio de limfocits T CD4+CCR5+ i
CD4+CXCR3+ en sang periferica en
pacients amb esclerosi multiple perta-
nyents a diferents formes cliniques.

Recerca de marcadors immunologics i
d‘expressio genica que permetin pre-
dir la resposta clinica al tractament
amb interfero beta

Manuel Comabella Lopez

Estudi ampli de marcadors immunolo-
gics (mijtancant citometria de flux),
genetics (mitjancant arrays d'SNP) i
genomics (mitjancant microarrays
d’expressio genica) en pacients trac-
tats amb interferd beta i classificats
en bons i dolents responedors al trac-
tament en base a criteris clinics.



Determinacio d’anticossos neutralit-
zants antiinterfero beta en pacients
d‘esclerosi multiple tractats amb in-
terfero beta

Manuel Comabella Lopez

L'eficacia de lI'interfero beta en el
tractament de I'esclerosi multiple es-
ta ben establerta, pero existeix una
proporcié de pacients que desenvo-
lupen anticossos neutralitzants anti-
interferd beta. La presencia d'a-
quests anticossos s’ha associat a la
perdua dels efectes clinics i biologics
de l'interfero beta. Amb I'objectiu
d’optimitzar el tractament amb in-
terferd beta es determinara la pre-
sencia d’anticossos neutralitzants en
el serum dels pacients tractats amb
interferd beta mitjancant un assaig
per mesurar |'efecte citopatic viral
(CPE test).

Estudi de la funcio de les proteines
antioxidants metal-lotioneines en la
patogenia de I'encefalomielitis auto-
immune experimental i de I'esclerosi
muitiple. Implicacions terapeutiques
Carmen Espejo Ruiz

Les metal-lotioneines son unes prote-
ines antioxidants que han demostrat
tenir propietats antiinflamatories i
neuroprotectores. Atés que l'esclerosi
multiple és una malaltia inflamatoria i
desmielinitzant del sistema nervios
central, ens interessa estudiar la fun-
ci6 de les metallotioneines en la pato-
geénia de I'encefalomielitis autoimmu-
ne experimental (EAE), mitjancant I'Us
de ratolins transgénics deficients a les
metal-lotioneines. S'analitza I'expressio
de metallotioneines durant 'EAE i en
lesions d’esclerosi multiple.

Estudi de I'efecte del tractament amb
acetat d’hidroxitirosol en 'EAE
Carmen Espejo Ruiz

'hidroxitirosol és un compost fendlic
amb elevada activitat antioxidant pre-
sent a l'oli d'oliva. També s'ha descrit
que té propietats antiinflamatories i
citoprotectores; per aixo podria ser
eficac en el tractament de I'EAE i I'es-
clerosi multiple. S'estudiara I'efecte
del tractament amb acetat d'hidroxi-
tirosol en el model animal d'esclerosi
multiple a nivell clinic, histopatologic i
immunologic.

Funcio de la proteina de xoc térmic
[HSP, heat shock protein/-70 en la pa-
togénia de I'esclerosi multiple
Carmen Espejo Ruiz

Mitjancant la metodologia basada en
el RNA d'interferencia, s'estudia si la
silenciacio/inhibicio de I'expressio
d'HSP-70 afecta, quant a la seva cito-
proteccio, a les cellules del sistema
nervios central enfront d'un estimul
de tipus inflamatori com el que carac-
teritza 'esclerosi multiple.

Mala
resposta

Bona

Figura 27

Recerca de marcadors d'expressio génica que permetin predir la resposta clinica al tractament
amb interferd beta. Analisi de clusters («<mapa de calor») que mostra els gens que diferencien els
pacients que respondran a un dels tractaments per I'esclerosi multiple, I'interfero beta, dels
pacients que tindran una mala resposta. El color vermell indica una expressio dels gens més alta i

el color verd representa una expressio més baixa
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2.4 | Area 4
Neurociéncies, salut mental
i envelliment

PERSONAL D’INFERMERIA | TECNICS:

Mireia Castillo Juarez
Zoraida Castro Ruiz
Mila Fraga Pereira
Rosalia Horno Ocana
Jeronimo Sanchez

M. José Vicente Pecino

Neocortex

Figura 28

Deteccio d'autoanticossos antiaquaporina 4, mitjancant immunohistoquimica de fluorescencia

Identificacio de nous compostos per
al tractament de I'esclerosi multiple
basat en signatures genetiques de
céllules mare per promoure ['oligo-
dendrogenesi i la remielinitzacio
Carme Costa Riu

A partir de cellules mare d’origen neu-
ral s'induira la seva diferenciacio cap a
oligodendrocits i es definiran les signa-
tures genétiques de les diferents fases
d'aquest proces. Les signatures s'utilit-
zaran per seleccionar farmacs que
podrien induir I'oligodendrogénesi.
Aquests farmacs seran testats in vitro,
en cultius cellulars, i els que resultin se-
leccionats seran testats in vivo en un
model animal d'esclerosi multiple.

Determinacio d’autoanticossos anti-
aquaporina 4 com a eina per al diag-
nostic diferencial de I'esclerosi multi-
ple

Carme Costa Riu

Mitjancant immunohistoquimica de
fluorescencia es determinara la pre-
sencia d'anticossos antiaguaporina 4
en el serum de pacients amb sospita
de neuromielitis optica per diferen-
ciar-los dels pacients amb un primer
brot d’esclerosi multiple.

QY02

Estudi d'eficacia i seguretat de la mi-
toxantrona en pacients amb esclerosi
multiple refractaris al tractament im-
munomodulador

Neus Téllez Lara

Estudi clinic, radiologic i bioldgic en
pacients que reben tractament amb
mitoxantrona.

Estudi dels marcadors immunologics i
hormonals associats amb la fatiga en
pacients amb esclerosi multiple

Neus Téllez Lara

Estudi longitudinal per identificar
marcadors bioldogics en sang periféri-
ca relacionats amb la fatiga en 'escle-
rosi multiple.

Recerca de factors clinics i radiologics
pronostics de la resposta al tracta-
ment amb interfero beta

Jordi Rio Izquierdo

Estudi de cohort per establir les me-
sures de resultats per a assaigs clinics
amb major validesa clinica i els indica-
dors clinics i radioldgics inicials asso-
ciats a una mala resposta al tracta-
ment.

Estudi de la resposta al tractament
neurorehabilitador mitjancant resso-
nancia magneética funcional

Jaume Sastre-Garriga

Es tracta d'un estudi longitudinal
obert, pilot, amb un periode d'inclusio
de cinc setmanes, seguit d'un periode
de tractament de cinc setmanes, en
qué els pacients reben rehabilitacio
cognitiva. Es realitzen ressonancies
magnetigues funcionals previament al
periode d’inclusio, després d'aquest
periode (immediatament abans de co-
mencar la rehabilitacio), i després de la
rehabilitacio.

Estudi dels factors pronostics en pa-
cients que presenten un primer episo-
di suggestiu de malaltia desmielinit-
zant

Mar Tintoré Subirana

Estudi de cohort per establir la relacio
entre la informacio clinica, radiologica,
neurofisioldgica i immunologica obtin-
guda inicialment i el risc de recurren-
cia i d'assolir un nivell de discapacitat
significatiu. Creacio de models mate-
matics de prediccio a partir de la in-
formacio recollida durant 10 anys de
seguiment clinic.

Estudi dels aspectes clinics, de labora-
tori i de ressonancia magnetica de pa-
cients amb esclerosi multiple primaria-
ment progressiva

Carmen Tur Gomez

Estudi descriptiu transversal de pa-
cients amb esclerosi multiple primaria-
ment progressiva mitjancant la revisio
d’histories cliniques.



Induccio de tolerancia en I'encefalo-
mielitis autoimmune experimental
mitjancant terapia génica

Jordi Barquinero Manez

En collaboracio amb el Grup de Tera-
pia Cel-lular i Genica s'investiga la hipo-
tesi que la creacio de baixos nivells de
quimerisme molecular en el sistema
hematopoetic, mitjancant el trasplan-
tament de céllules de moll d'os trans-
duides, indueix tolerancia davant el
producte del transgen. Amb aquesta
finalitat utilitzem I'encefalomielitis
autoimmune experimental, un model
d’esclerosi multiple, perque expressin
I'antigen encefalitogenic utilitzat per
a la induccio de I'encefalomielitis auto-
immune experimental.

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: Xavier Montalban Gairin

Neutralizing antibodies on Interferon

beta in Multiple Sclerosis

Entitat financadora: Comissio Europea
(FP6)

N2 expedient: LSHB-CT-2005-018926

Import: 86 400,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2008

Figura 29

En un estudi sobre rehabilitacio cognitiva
realitzat en col-laboracio entre la Unitat de
Neuroimmunologia Clinica-CEM-Cat,
I'Hospital de Dia de la Fundacio Esclerosi
Multiple i la Unitat de Ressonancia
Magnetica-IDI, s'han pogut detectar arees
del sistema nervios (en concret cerebel) que
experimenten un increment significatiu de la
seva activacio després de la practica de la
neurorehabilitacio. Aquestes troballes
constituirien la demostracio in vivo de la
induccio de neuroplasticitat mitjancant
aguesta terapia

|P: Xavier Montalban Gairin
UNIC-Unitat de Neuroimmunologia Cli-
nica

Entitat financadora: AGAUR

N2 expedient: 2005SCR 01081

Import: 35 000,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2009

|P: Xavier Montalban Gairin

Estudio de la heterogeneidad de la es-

clerosis multiple remitente-recurren-

te mediante resonancia magnética y

perfiles de expresion génica

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI061334

Import: 150 040,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2009

|P: Xavier Montalban Gairin

REEM: Red Espanola de Esclerosis Mul-

tiole

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: RDO7,/0060,/0020

Import: 49 189,84 €

Durada: des de 2008 fins a 2011

IP: Manuel Comabella Lopez

Estudio de genes candidatos en regio-

nes de susceptibilidad para la esclero-

sis maltiple

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI061906

Import: 131 890,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2009

IP: Manuel Comabella Lopez
Differential Expression of HLA-DQ. In
multiple sclerosis patients who are
non-responsive to treatment with In-
terferon

Entitat financadora: Dana Foundation
Ne expedient: DANA-01-2006

Import: 77 631,80 €

Durada: des de 2006 fins a 2009

IP: Mar Tintoré Subirana

Analisis protedmico en liquido cefalo-

rraquideo y suero de pacientes con

sindromes clinicos aislados sugestivos

de esclerosis multiple

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI050588

Import: 141 015,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

T value




PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 174,630)

Barkhof F, Polman CH, Radue EW, Kap-
pos L, Freedman MS, Edan G, Hartung
HP, Miller DH, Montalban X, Poppe P, De
Vos M, Lasri F, Bauer L, Dahms S, Wag-
ner K, Pohl C, Sandbrink R. Magnetic
Resonance Imaging Effects of Interfe-
ron Beta-1b in the BENEFIT Study: In-
tegrated 2-Year Results. Arch Neurol
2007; 64 (9): 1292-8. »» FI|. 5,204

Canellas AR, Gols AR, Izquierdo JR,
Subirana MT, Gairin XM. Idiopathic in-
flammatory-demyelinating diseases
of the central nervous system. Neuro-
radiology 2007; 49 (5): 393-409. »»
Fl: 1,625

Comabella M, Martin R. Genomics in
multiple sclerosis-Current state and
future directions. J Neuroimmunol
2007; 187 (1-2): 1-8. » FI. 2,880

De las Heras V, De Andrés C, Téllez N,
Tintoré M. Pregnancy in multiple scle-
rosis patients treated with immuno-
modulators prior to or during part of
the pregnancy: a descriptive study in
the Spanish population. Mult Scler
2007; 13 (8): 981-4. » Fl: 2,773

Hartung HP, Polman C, Bertolotto A,
Deisenhammer F, Giovannoni G, Havr-
dova E, Hemmer B, Hillert J, Kappos L,
Kieseier B, Killestein J, Malcus C, Co-
mabella M, Pachner A, Schellekens H,
Sellebjerg F, Selmaj K, Sorensen PS.
Neutralising antibodies to interferon
beta in multiple sclerosis: expert panel
report. J Neurol 2007; 254 (7): 827-37.
» F|: 2,984

q0s

Horga A, Horga de la Parte JF. Natali-
zumab in the treatment of multiple
sclerosis. Rev Neurol 2007; 45 (5):
293-303 »» FI: 0,528

Kappos L, Freedman MS, Polman CH,
Edan G, Hartung HP, Miller DH, Montal-
ban X, Barkhof F, RadU EW, Bauer L,
Dahms S, Lanius V, Pohl C, Sandbrink R;
BENEFIT Study Group. Effect of early
versus delayed interferon beta-1b
treatment on disability after a first
clinical event suggestive of multiple
sclerosis: a 3-year follow-up analysis
of the BENEFIT study. Lancet 2007,
370 (9585): 389-97. »» Fl: 25,800

Khaleeli Z, Sastre-Garriga J, Ciccarelli
O, Miller DH, Thompson AJ. Magnetisa-
tion transfer ratio in the normal ap-
pearing white matter predicts pro-
gression of disability over 1 year in
early primary progressive multiple
sclerosis. J Neurol Neurosurg Psychia-
try 2007; 78 (10): 1076-82. »» FI:
3,630

Kuhle J, Pohl Ch, Mehling M, Edan G,
Freedman MS, Hartung H-P, Polman C,
Miller bDh, Montalban X et al. Lack of
association between antimyelin anti-
bodies and progression to multiple
sclerosis. N Engl J Med 2007; 356 (4):
371-8. » Fl: 51,296

Manfredonia F, Ciccarelli O, Khaleeli Z,
Tozer DJ, Sastre-Garriga J, Miller DH,
Thompson AJ. Normal-appearing
brain t1 relaxation time predicts dis-
ability in early primary progressive
multiple sclerosis. Arch Neurol 2007;
64 (3): 411-5. » FI: 5,204

Montalban X. MS treatment: Postmar-
keting studies. J Neurol Sci 2007; 259
(1-2): 42-5. » FI: 2,412

Pelayo R, Tintorée M, Montalban X, Ro-
vira A, Espejo C, Reindl M, Berger T.
Antimyelin antibodies with no pro-
gression to multiple sclerosis. N Engl J
Med 2007; 356 (4): 426-8. » Fl:
51,296

Pelayo R, Tintoré M, Rovira A, Rio J,
Nos C, Crivé E, Téllez N, Comabella M,
Montalban X. Polyregional and he-
mispheric syndromes: a study of the-
se uncommon first attacks in a CIS co-
hort. Mult Scler 2007; 13 (6): 731-6.
» F|: 2,773

Rio J, Tintoré M, Nos C, Téllez N, Galan
|, Pelayo R, Montalban X. Interferon be-
ta in secondary progressive multiple
sclerosis: Daily clinical practice. J Neu-
rol2007; 254 (7): 849-53. »» F[. 2,984

Rodriguez-Revenga L, Gomez-Anson
B, Mufoz E, Jiménez D, Santos M, Tin-
toré M, Martin G, Brieva L, Mila M.
FXTAS in spanish patients with ataxia:
support for female FMR1 premuta-
tion screening. Mol Neurobiol 2007,
35 (3): 324-8. » Fl: 3,762

Swanton JK, Rovira A, Tintoré M, Alt-
mann DR, Barkhof F, Filippi M, Huerga
E, Miszkiel KA, Plant GT, Polman C, Ro-
varis M, Thompson AJ, Montalban X,
Miller DH. MRI criteria for multiple scle-
rosis in patients presenting with clinica-
lly isolated syndromes: a multicentre
retrospective study. Lancet Neurol
2007; 6 (8): 677-86. » FI: 9,479



OBJECTIUS

Bases genétiques de malalties neuro-
pediatriques i psiquiatriques. Distrofi-
nopaties i models de necrosi-regene-
racio muscular.

LINIES DE RECERCA

Neurogenetica pediatrica

Alfons Macaya Ruiz

Estudi de les bases genetiques de ca-
nalopaties infantils i altres patologies
del neurodesenvolupament.

Malalties neuromusculars. Necrosi-re-
generacio muscular

Manel Roig Quilis

Estudi de la patogenia de la necrosi-
regeneracio muscular. Relacio amb les
distrofinopaties.

Psiquiatria genética

Marta Ribasés Haro

Estudi de les bases moleculars de les
malalties psiquiatriques: conductes
addictives i trastorn per deficit d'a-
tencio amb hiperactivitat (TDAH).

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: Alfons Macaya Ruiz

Bases genéticas de la malformacion

de Chiari tipo |

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI061606

Import: 84 216,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2009

|P: Alfons Macaya Ruiz

Genetic basis of Chiari type | malfor-

mation

Entitat financadora: Fundacio La Ma-
rato de TV3

Ne expedient: TV3/062710

Import: 194 125,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

IP: Manel Roig Quilis

Defining targets for therapeutics in

Spinal Muscular Atrophy

Entitat financadora: Fundacion Geno-
ma Espana

Ne expedient: GENOMA/1,/2006

Import: 168 800,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

IP: Manel Roig Quilis

Papel del TGF-3 en la progresion de la

distrofia muscular de Duchenne

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI061164

Import: 98 010,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2009

Q105
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Figura 30

Genotipacio de polimorfismes tipus
SNP mitjancant técniques de
sequenciacio, SSCP i digestio
diferencial amb enzims de restriccio

Figura 31

Procés de necrosi-regeneracio que
pateix el muscul distrofic (histoquimica
amb hematoxilina-eosina). Figura
inferior esquerra: El ratoli mdx, el model
més ampliament utilitzat per a I'estudi
de la distrofia muscular de Duchenne
(DMD). Figura inferior dreta: Cultiu
primari de céllules humanes de muscul
esquelétic provinent d'un pacient
afectat de DMD

Q106

Necrosis-regeneration process in dystrophic skeletal muscle

DMD animal model Human dystrophic muscle cells




PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 12,018)

Corominas M, Roncero C, Ribasés M,
Castells X, Casas M. Brain-Derived Neu-
rotrophic Factor and Its Intracellular
Signaling Pathways in Cocaine Addic-
tion. Neuropsychobiology 2007; 55
(1): 2-13. » Fl: 2,367

Mercader JM, Fernandez-Aranda F,
Gratacos M, Ribasés M, Badia A, Villa-
rejo C, Solano R, Gonzalez JR, Vallejo J,
Estivill X. Blood levels of brain-derived
neurotrophic factor correlate with se-
veral psychopathological symptoms in
anorexia nervosa patients. Neurop-
sychobiology 2007; 56 (4): 185-90. »»
Fl: 2,367

Figura 32

Diagrama dels gens DDC i MAOB amb
els tagSNP analitzats en 451 pacients
amb trastorn per déficit d'atencié amb
hiperactivitat (188 adults i 263 nens) i
451 individus control. En el grafic es
mostra el nivell de significacié menor
observat en comparar les frequéncies
genotipiques o al-leliques dels SNP en
aquests dos gens candidats mitjancant
un estudi d"associacio cas-control

Mercader JM, Ribasés M, Gratacos M,
Gonzalez JR, Bayés M, De Cid R, Badia
A, Fernandez-Aranda F, Estivill X. Alte-
red brain-derived neurotrophic factor
blood levels and gene variability are
associated with anorexia and bulimia.
Genes Brain Behav 2007; 6 (8): 706-
16. » Fl: 4,385

Ramos-Quiroga JA, Ribasés-Haro M,
Bosch-Munso R, Cormand-Rifa B, Ca-
sas M. Genetic advances in attention
deficit hyperactivity disorder. Rev
Neurol 2007; 44 (Suppl 3): S51-2. »»
FI: 0,528

Ribasés M, Serrano M, Fernandez-Al-
varez E, Pahisa S, Ormazabal A, Garcia-
Cazorla A, Pérez-Duenas B, Campistol
J, Artuch R, Cormand B. A homozy-
gous tyrosine hydroxylase gene pro-
moter mutation in a patient with
dopa-responsive encephalopathy:
Clinical, biochemical and genetic. Mol
Genet Metab 2007; 92 (3): 274-7. »»
Fl: 2,371
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OBJECTIUS

Consolidar els programes de recerca
clinica iniciats fins ara, fent emfasi al
tractament de conductes addictives,
els marcadors bioldgics de la depen-
dencia de I'alcohol, les causes patoge-
niques del trastorn de I'espectre au-
tista (TEA) i del trastorn per déficit
d'atencio amb hiperactivitat (TDAH) i
la psiquiatria transcultural.

LINIES DE RECERCA

Conductes addictives
Miquel Casas Brugué

Patologia dual
Carlos Roncero Alonso

Trastorn per deficit d’atencio i hipe-
ractivitat
Josep Antoni Ramos Quiroga

Psiquiatria transcultural
Francisco Collazos Sanchez

Trastorn limit de personalitat
Marc Ferrer Vinardell

Adolescents i drogues
Eugeni Bruguera Cortada

Trastorn per estres postraumatic
José Maria Arguello Alonso

Maltractament de genere
Joan Creixell Sureda



Figura 33

El crit, d'Edvard Munch, una de
les millors expressions del
sentiment de la por

Interconsulta psiquiatrica hospitalaria
d‘adults
Gemma Parramon Puig

Trastorn obsessivocompulsiu
Nuria Bassas Bolivar

Interconsulta psiquiatrica hospitalaria
infantil
Xavier Gastaminza Pérez

Trastorn del desenvolupament
Ana Bielsa Carrafa




Adil Qureshi

Mar Ramos Gascon

Josep Antoni Ramos Quiroga
Marta Ribasés Haro

Amanda Rodriguez Urrutia
Carlos Roncero Alonso

Marc Rovira Isanda

Lidia Sanchez Morales

Sergi Valero Ventura

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

|P: Miquel Casas Bruguée

El test de apomorfina como marcador

biologico de recaidas en pacientes de-

pendientes de cocaina

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N¢ expedient: PI051982

Import: 124 355,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

IP: Miquel Casas Bruguée

Aproximacion clinico-genética a la

etiopatogenia del trastorno del es-

pectro autista (TEA) y del trastorno

por déficit de atencion con hiperacti-

vidad (TDAH): estudio en una muestra

de ninos y adultos con TDAH

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI040524

Import: 66 700,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

INVESTIGADORS EN FORMACIO:

Ana Aranda Reig

Nuria Junyent Freixenet
Guillem Llobet Colell
Cristina Lopez Ortiz

Aurea Moreno Mayos

M.2 Cecilia Navarro Marfisis
Diego Padilla Torres
Esther Planas Hortal
Maonica Prat Galbany

|P: Miguel Casas Brugue

Estudio de la eficacia de la cafeina

en el tratamiento de mantenimiento

de pacientes con dependencia de

cocaina

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: EC07/90713

Import: 119 548,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

|P: Francisco Collazos Sanchez

Prevalencia y factores de riego de pa-

tologia psiquiatrica en pacientes inmi-

grantes de atencion primaria en rela-

cion con la poblacion autoctona

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI040554

Import: 11 730,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

Alberto Real Dasi

Hilda Wara Revollo Escudero
Marta Rodriguez Martos

Naia Saez Francas

M2 Victoria Trasovares Navarrete

PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 23,662)

Armengol Millans R. Validity of Freud's
psychoanalysis. Med Clin (Barc) 2007;
128 (16): 619-22. » Fl: 1,327

Barrantes-Vidal N, Aguilera M, Campa-
nera S, Fatjo-Vilas M, Guitart M, Miret
S, Valero S, Fananas L. Working memo-
ry in siblings of schizophrenia pa-
tients. Schizophr Res. 2007 Sep;95(1-
3):70-5. Epub 2007 Jul 12 »» Fl. 4,264

Castells X, Casas M, Vidal X, Bosch R,
Roncero C, Ramos-Quiroga JA, Capella
D. Efficacy of central nervous system
stimulant treatment for cocaine de-
pendence: a systematic review and
meta-analysis of randomized contro-
lled clinical trials. Addiction 2007; 102
(12): 1871-87. » FI: 4,088




PERSONAL D’INFERMERIA | TECNICS
SUPERIORS:

Milagros Alzola Ladron de Guevara
Xavier Bassols Palomar

Raquel Caballero Diaz

Eduardo Castrillo Alonso

Oriol Esteve Megias

Clara Fort Rocamora

Esther Garcia Jiménez

Catalina Guerrero Tristante

Corominas M, Roncero C, Ribasés M,
Castells X, Casas M. Brain-Derived Neu-
rotrophic Factor and Its Intracellular
Signaling Pathways in Cocaine Addic-
tion. Neuropsychobiology 2007; 55
(1): 2-13. » FI: 2,367

Corominas-Roso M, Roncero-Alonso C,
Bruguera-Cortada E, Casas-Brugué M.
The dopaminergic system and addic-
tions. Rev Neurol 2007; 44 (1): 23-31.
» F: 0,528

Mercader JM, Fernandez-Aranda F,
Gratacos M, Ribasés M, Badia A, Villa-
rejo C, Solano R, Gonzalez JR, Vallejo J,
Estivill X. Blood levels of brain-derived
neurotrophic factor correlate with se-
veral psychopathological symptoms in
anorexia nervosa patients. Neurop-
sychobiology 2007; 56 (4): 185-90. »»
Fl. 2,367

Mercader JM, Ribasés M, Gratacos M,
Gonzalez JR, Bayés M, De Cid R, Badia
A, Fernandez-Aranda F, Estivill X. Alte-
red brain-derived neurotrophic factor
blood levels and gene variability are
associated with anorexia and bulimia.
Genes Brain Behav 2007; 6 (8): 706-
16. » Fl: 4,385

Qureshi A. | was being myself but
being an actor too: the experience of
a Black male in interracial psychothe-
rapy. Psychol Psychother 2007; 80 (Pt
4): 467-79. » F|: 0,726

M.2 José Guirao Sanchez
Matilde Jiménez Fragoso
Montserrat Llaga Rodriguez
M. Victoria Lopez Craver
Carolina Lopez Pérez

Rosa Marin Martinez

M2 José Martin Dominguez
Cristina Munoz Beltran
Rebeca Ortega Resmella
Lorena Ripoll Ripoll

Ramos-Quiroga JA, Ribasés-Haro M,
Bosch-Munso R, Cormand-Rifa B, Ca-
sas M. Genetic advances in attention
deficit hyperactivity disorder. Rev
Neurol 2007; 44 (Suppl 3): S51-2. »»
Fl: 0,528

Ribasés M, Serrano M, Fernandez-Al-
varez E, Pahisa S, Ormazabal A, Garcia-
Cazorla A, Pérez-Duenas B, Campistol
J, Artuch R, Cormand B. A homozy-
gous tyrosine hydroxylase gene pro-
moter mutation in a patient with
dopa-responsive encephalopathy:
Clinical, biochemical and genetic. Mol
Genet Metab 2007; 92 (3): 274-7. »»
Fl: 2,371

Roncero-Alonso C, Saez-Francas N,
Castells-Cervelld X, Casas-Brugué M.
Morphine maintenance treatment in
opiate dependent patients. Rev Clin
Esp 2007; 207 (4): 194-6. » FI. 0,430

Roncero C, Collazos F, Valero S, Casas
M. Cannabis consumption and deve-
lopment of psychosis: state of the
art. Actas Esp Psiquiatri 2007; 35 (3):
182-9. » FI: 0,281

Mercedes Rodriguez Fernandez
M.2 Dolores Rodriguez Martos
Miguel Angel Rubio Fernandez
Cristina Sanchez Mora




2.4 | Area 4
Neurociéencies, salut mental
i envelliment

OBJECTIUS

Caracteritzacio dels processos mole-
culars que tenen lloc durant la isque-
mia cerebral aguda, especialment dels
factors que faciliten la resposta al
tractament de repermeabilitzacio
amb fibrinolitics, per tal d'optimitzar
|'eficacia d’aquests farmacs.

LiNIES DE RECERCA

Recerca de biomarcadors diagnostics
i pronostics en lictus

Anna Rosell Novel, Eloy Cuadrado Go-
dia, Miriam Navarro Sobrino i Joan
Montaner Villalonga

Estudi de marcadors de fibrinolisi en-
dogena, dapoptosi i d'angiogénesi en
la isquemia cerebral. Mecanismes de
transformacio hemorragica després
de la isquémia mediats per metal-lo-
proteases de la matriu. Mecanismes
moleculars d’activacié de MMP-9 per
tPA (per exemple, LRP). Identificacio
de marcadors que permetin un dia-
gnostic «analitic» de l'ictus. Estudi ge-
nic i proteic de les diferents pobla-
cions cellulars en teixit cerebral huma
en l'ictus, analitzant els diferents
components de la unitat neurovascular
(endoteli, glia, neurona) en les dife-
rents arees de l'infart (core i penom-
bra) i la periféria d’hemorragies cere-
brals mitjancant la microscopia de
catapultatge laser.

GRUP DE RECERCA:

MALALTIES NEUROVASCULARS

RESPONSABLE DEL GRUP:

Joan Montaner Villalonga
Tel. 93 489 40 29
jmontane@ir.vhebron.net

Aplicacio de noves tecniques dimatge
en la patologia cerebrovascular
Carlos Molina, Marta Rubiera i Marc Ribd
Tecniques combinades de difusio i
perfusio en la seleccid de pacients
amb ictus no hemorragic en la fase hi-
peraguda per al tractament fibrinoli-
tic. Potenciacio de la fibrinolisi mitjan-
cant ultrasons en la seva vessant
clinica (Clotbust Ill) i experimental (mo-
del de sonotrombalisi en rata). Micro-
bombolles. Relacio entre cinética del
septe interauricular i la magnitud del
shunt dreta-esquerra (FOP).

Caracteritzacio de mecanismes d’ac-
Cio de farmacs neuroprotectors

Lidia Garcia Bonilla, José Alvarez Sabin
i Joan Montaner Villalonga

Estudi del mecanisme d’accio neuro-
protectora de farmacs usats de for-
ma experimental en el tractament de
la fase aguda de l'ictus isquémic (esta-
tines: estudi MISTIC). Control i modifi-
cacio de les condicions de glucémia en
relacio a la resposta a tractaments de
reperfusio. Models experimentals d'is-
quemia/reperfusio cerebral in vivo en
rosegadors, per oclusio de l'artéria ce-
rebral mitjana, mitjancant oclusio me-
canica intraluminal o per embols de
sang autologa. Essencialment aquests
models ens ofereixen I'oportunitat
d’investigar mecanismes, prevencio i
nous tractaments (neuroproteccio)
en el dany isquemic cerebral.



INVESTIGADORS:

José Alvarez Sabin
Carlos Molina Cateriano
Marc Ribo Jacobi

Genética neurovascular

Israel Fernandez Cadenas, Maite Men-
dioroz i Joan Montaner Villalonga
Investigacio en malalties monogeniques
causants d‘ictus (CADASIL i malaltia de
Fabry, entre altres). Estem participant
en el primer estudi de farmacogeneti-
Ca en pacients amb ictus tractats amb
tPA (geno-tPA), en el qual treballem
amb polimorfismes relacionats amb fa-
milies de gens proinflamatoris, proteo-
litics i hemostatics, que son capacos de
modificar la resposta al tractament
trombolitic. El projecte GRECOS (Geno-
typing RECurrence Of Stroke) és un es-
tudi d'associacio poblacional, multicen-
tric, I'objectiu principal del qual és
trobar marcadors genétics que ajudin
a determinar el risc de recurrencia de
I'ictus.

Amiloide cerebral

Pilar Delgado Martinez, Maria Borrell
Pagés i Mar Hernandez Guillamon
Estudi de I'alteracio i la implicacio del
sistema proteolitic MMP-9/TIMP-1
en cel-lules corticals de rata davant
la mort neuronal induida pel péptid
B-amiloide. Haplotipus de risc de pro-
gressio i recurrencia en l'angiopatia
amiloide cerebral. Progressio de I'acu-
mulacio d'amiloide en models de ma-
laltia d’Alzheimer induida per isquémia
cerebral.

Influéncia de les cél-lules endotelials
progenitores (EPC) sobre la modulacio
espai-temporal de I'angiogenesi i la
vasculogenesi després de lictus isque-
mic en humans

Miriam Navarro i Anna Rosell

Estudi de la implicacio de les céllules en-
dotelials progenitores (céllules mare
adultes) en els processos de heovascu-
laritzacio després de l'ictus isquemic.

INVESTIGADORS EN FORMACIO:

Maria Borrell Pages
Natalia Corbeto Lopez
Eloy Cuadrado Godia

Pilar Delgado Martinez
Raquel Delgado Mederos
Sophie Domingues

Israel Fernandez Cadenas
Mar Hernandez Guillamoén
Olga Maisterra Santos

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

|P: Joan Montaner Villalonga

Grup de Recerca en Malalties Neuro-
vasculars

Entitat financadora: AGAUR

N2 expedient: 2005SGR 00614

Import: 50 600,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2009

|P: Joan Montaner Villalonga

Geno-tPA: busqueda de patrones ge-

néticos predictivos de la evolucion del

paciente con ictus isquémico después

del tratamiento con tPA

Entitat financadora: Fundacion Ramon
Areces

N2 expedient: ARECES/1,/2006

Import: 110 000,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

|P: Joan Montaner Villalonga

RENEVAS

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: RDO6,/0026,/0010

Import: 440 493,04 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

Maite Mendioroz Iriarte
Miriam Navarro Sobrino
Gemma Ortega Linares
Manuel Quintana Luque
Alberto del Rio Espinola
Anna Rosell Novel

Marta Rubiera del Fueyo
Esteban Santamarina Pérez

IP: Joan Montaner Villalonga

Geno-tPA: busqueda de patrones ge-

néticos predictivos de la evolucion del

paciente con ictus isquémico despues

del tratamiento con tPA

Entitat financadora: Fundacion de In-
vestigacion Médica Mutua Madrilena

N2 expedient: FMMA,/04,/2005

Import: 25 000,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2009

IP: Joan Montaner Villalonga

Identificacion de biomarcadores de is-

quemia cerebral mediante analisis de

expresion génica y proteica de dife-

rentes poblaciones celulares obteni-

das por microscopiacatapultaje en

core y penumbra tras el ictus en hu-

manos

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI050322

Import: 221 935,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

Merge with

UEA1-lectin WAF CD133 KDR-CD133
“Early” EPCs
(day 10)
Expanded
OECs (P1)
Figura 34

Fenotipatge de céllules «early EPC» o céllules fusiformes (400x) i céllules EPC en creixement
(OEC) (200x). El marcatge blau correspon a la tincio amb DAPI del nucli



B)

IP: Joan Montaner Villalonga

GRECOS Project: Genotyping Recur-

rence risk Of Stroke

Entitat financadora: Fundacioé La Ma-
rato de TV3

N2 expedient: TV3,/062610

Import: 198 662,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

|P: Joan Montaner Villalonga

Estrategias para mejorar la eficacia y

seguridad del tratamiento con Sim-

vastatina en la Fase Aguda del Ictus Is-

quémico: STARS trial

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: EC07/90195

Import: 175 450,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

|P: Joan Montaner Villalonga

Estudio sobre las causas que originan

diferencias de género en la enferme-

dad neurovascular. ¢Es el ictus una

patologia machista?

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: MD0O7,/00209

Import: 41 910,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2008

Qs

|P: Marc Ribo Jacobi

Busqueda de patrones genéticos pre-

dictivos de la evolucion del paciente

con ictus isquémico después del tra-

tamiento con tPA

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI060586

Import: 211 145,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2009

IP: Marc Rib6 Jacobi

Evaluacion de la seguridad y eficacia

de un sistema de telemedicina para la

valoracion urgente y tratamiento de

pacientes con enfermedad vascular

cerebral aguda en areas rurales

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI07,/90607

Import: 15 730,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2008

Figura 35

El tractament amb tPA provoca la fusio
dels granuls del neutrofil amb la
membrana plasmatica. A) Neutrofil
observat amb microscopia TIRF. Els
granuls es veuen com punts brillants
degut a la tincio amb taronja d'acridina.
B) Imatges sequencials obtingudes cada
80 ms de camps ampliats,
corresponents al quadrats de la figura A.

IP: José Alvarez Sabin

Influencia de las células endoteliales

progenitoras sobre la modulacion es-

pacio-temporal de la angiogénesis y la

vasculogénesis tras el ictus isquémico

humano

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI060471

Import: 240 185,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2009

IP: Carlos Molina Cateriano

Impacto de las concentraciones de

proteina C reactiva, metaloproteasas

de la matriz y plasminogén activador

inhibitor-1 (PAI-1) y de determinados

polimorfismos de sus genes sobre

progresion y complicacion de la ate-

rosclerosis intracraneal sintomatica

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI040438

Import: 41 400,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007



PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 100,702)

Alvarez-Sabin J, Huertas R, Quintana
M, Rubiera M, Delgado P, Ribd M, Moli-
na CA, Montaner J. Prior Statin Use
May Be Associated With Improved
Stroke Outcome After Tissue Plasmi-
nogen Activator. Stroke 2007; 38 (3):
1076-8. » Fl: 5,391

Cuadrado E, Rosell A, Alvarez-Sabin J,
Montaner J. Laser capture microdis-
section: a new tool for the study of
cerebral ischemia. Rev Neurol 2007;
44 (9): 551-5. » FI. 0,528

De Lecifana MA, Egido JA, Fernandez
C, Martinez-Vila E, Santos S, Morales A,
Martinez E, Pareja A, Alvarez-Sabin J,
Casado . Risk of ischemic stroke and
lifetime estrogen exposure. Neurolo-
gy 2007; 68 (1): 33-8. » FI: 5,690

Delgado P, Alvarez-Sabin J, Montaner
J. Biological markers in spontaneous
intracerebral hemorrhage. Neurologia
2007; 22 (7): 448-55. » F[. 0,534

Delgado-Mederos R, Rovira A, Alvarez-
Sabin J, Ribd M, Munuera J, Rubiera M,
Santamarina E, Maisterra O, Delgado P,
Montaner J, Molina CA. Speed of tPA-
Induced Clot Lysis Predicts DWI Lesion
Evolution in Acute Stroke. Stroke
2007; 38 (3): 955-60. » FI: 5,391

Fernandez-Cadenas |, Alvarez-Sabin J,
Ribd M, Rubiera M, Mendioroz M, Moli-
na CA, Rosell A, Montaner J. Influence
of thrombin-activatable fibrinolysis in-
hibitor and plasminogen activator inhi-
bitor-1 gene polymorphisms on tissue-
type plasminogen activator-induced
recanalization in ischemic stroke pa-
tients. J Thromb Haemost 2007; 5 (9):
1862-8. » F|: 5138

Fernandez-Cadenas |, Nogales-Gadea
G, Llige D, Rubio JC, Montaner J, Are-
nas J, Raspall-Chaure M, Roig-Quilis M,
Andreu AL. Private mutations in the
myophosphorylase gene: the first ca-
se in a PATIENT of Latin American des-
cent. Rev Neurol 2007; 45 (5): 280-3.
» F:0,528

Foerch C, Wunderlich MT, Dvorak F,
Humpich M, Kahles T, Goertler M, Alva-
rez-Sabin J, Wallesch CW, Molina CA,
Steinmetz H, Sitzer M, Montaner J.
Elevated Serum S100B Levels Indicate
a Higher Risk of Hemorrhagic Trans-
formation After Thrombolytic Thera-
py in Acute Stroke. Stroke 2007; 38
(9): 2491-5. » FI: 5,391

Hill A, Montaner J, Smith C. Prediction
of clinical benefits of ritonavir-boos-
ted TMC114 from treatment effects
on CD4 counts and HIV RNA. HIV Med
2007 May;8(4):234-40. » FI. 2,674

Horga A, Santamarina E, Quilez A, De
Francisco J, Garcia-Martinez R, Alva-
rez-Sabin J. Cerebral venous thrombo-
sis associated with repeated use of
emergency contraception. Eur J Neu-
rol 2007; 14 (4): e5. » FI. 2,437

Matas M, Alvarez B, Ribo M, Molina C,
Maeso J, Alvarez-Sabin J. Transcervical
carotid stenting with flow reversal
protection: Experience in high-risk pa-
tients. J Vasc Surg 2007; 46 (1): 49-54.
» Fl: 3,311

Mikulik R, Ribo M, Hill MD, Grotta JC,
Malkoff M, Molina C, Rubiera M, Delga-
do-Mederos R, Alvarez-Sabin J, Alexan-
drov AV. Accuracy of serial National
Institutes of Health Stroke Scale sco-
res to identify artery status in acute
ischemic stroke. Circulation 2007; 115
(20): 2660-5. » FI: 10,940

Molina CA, Alexandrov AV. Transcranial
ultrasound in acute stroke: from dia-
gnosis to therapy. Cerebrovasc Dis
2007; 24 (Suppl 1): 1-6. = FI: 2,003

Molina CA, Santamarina E, Alvarez-Sa-
bin J. Cryptogenic stroke, aortic arch
atheroma and patent foramen ovale.
Cerebrovasc Dis 2007; 24 (Suppl 1):
84-8. » Fl: 2,003

Montaner J. Latest advances and re-
search in stroke treatment 2007. Drug
News Perspect 2007; 20 (3): 197-208.
» F: 2,489

Navarro-Sobrino M, Rosell A, Hernan-
dez-Cuillamoén M, Cuadrado E, Monta-
ner J. The therapeutic potential of en-
dothelial progenitor cells in ischaemic
stroke. Rev Neurol 2007; 45 (9): 556-
62. » FI:. 0,528
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Pagola J, Ribo M, Alvarez-Sabin J, Lan-
ge M, Rubiera M, Molina CA. Timing of
Recanalization After Microbubble-
Enhanced Intravenous Thrombolysis
in Basilar Artery Occlusion. Stroke
2007; 38 (11): 2931-4. »» FI. 5,391

Palomeras E, Fossas P, Quintana Luque
M, Monteis Cahis R, Sebastian-Salva-
tierra M, Fabregas-Casarramona C,
Ciurana-Ortells A, Cano-Orgaz A T,
Sanz P, Floriach-Robert M, Alvarez-Sa-
bin J. Knowledge about stroke symp-
toms and attitude towards them in
the population. Neurologia 2007; 22
(7): 434-40. » FI. 0,534

Purroy F, Molina CA, Montaner J, Alva-
rez-Sabin J. Absence of Usefulness of
ABCD Score in the Early Risk of Stroke
of Transient Ischemic Attack Patients.
Stroke 2007: 38 (3): 855-6; author re-
ply 857. » FI: 5,391

Purroy F, Montaner J, Molina CA, Del-
gado P, Arenillas JF, Chacon P, Quinta-
na M, Alvarez-Sabin J. C-reactive pro-
tein predicts further ischemic events
in transient ischemic attack patients.
Acta Neurol Scand 2007;115 (1): 60-6.
» F[: 1,833

Purroy F, Montaner J, Molina CA, Del-
gado P, Ribo M, Alvarez-Sabin J. Pat-
terns and Predictors of Early Risk of
Recurrence After Transient Ischemic
Attack With Respect to Etiologic Sub-
types. Stroke 2007; 38 (12): 3225-9.
» F: 5,391

Purroy-Garcia F, Molina-Cateriano CA,
Montaner-Villalonga J, Delgado-Marti-
nez P, Santamarina-Pérez E, Toledo M,
Quintana M, Alvarez-Sabin J. Lack of
usefulness of ABCD score in the early
risk of recurrent stroke in transient
ischemic attack patients. Med Clin
(Barc) 2007; 128 (6): 201-3. » FI:
1,327

Ribo M, Molina CA, Delgado P, Rubiera
M, Delgado-Mederos R, Rovira A, Mu-
nuera J, Alvarez-Sabin J. Hyperglycemia
during ischemia rapidly accelerates
brain damage in stroke patients trea-
ted with tPA. J Cereb Blood Flow Me-
tab 2007, 27 (9): 1616-22. »» Fl. 4,843

Sagqur M, Molina CA, Salam A, Siddiqui
M, Ribd M, Uchino K, Calleja S, Garami
Z, Khan K, Akhtar N, O'Rourke F, Shu-
aib A, Demchuk AM, Alexandrov AV.
Clinical deterioration after intrave-
nous recombinant tissue plasminogen
activator treatment: a multicenter
transcranial Doppler study. Stroke
2007; 38 (1): 69-74. » FI. 5,391

Sagqur M, Uchino K, Demchuk AM, Moli-
na CA, Garami Z, Calleja S, Akhtar N,
Orouk FO, Salam A, Shuaib A, Alexan-
drov AV, Investigators FC. Site of Arte-
rial Occlusion Identified by Transcranial
Doppler Predicts the Response to Intra-
venous Thrombolysis for Stroke. Stroke
2007; 38 (3): 948-54. »» FI. 5,391

Schellinger PD, Thomalla G, Fiehler J,
Kohrmann M, Molina CA, Neumann-
Haefelin T, Ribo M, Singer OC, Zaro-
Weber O, Sobesky J. MRI-Based and
CT-Based Thrombolytic Therapy in
Acute Stroke Within and Beyond Esta-
blished Time Windows. An Analysis of
1210 Patients. Stroke 2007; 38 (10):
2640-5. » Fl: 5,391

Tejima E, Zhao BQ, Tsuji K, Rosell A, Van
Leyen K, Gonzalez RG, Montaner J, Wang
X, Lo EH. Astrocytic induction of matrix
metalloproteinase-9 and edema in brain
hemorrhage. J Cereb Blood Flow Metab
2007; 27 (3): 460-8. » Fl: 4,843



OBJECTIUS

Aprofundir en el coneixement dels
mecanismes neurobioldgics, fisiopato-
logics i funcionals que presenten els
pacients que han desenvolupat dife-
rents processos neurologics (lesions
neurotraumatiques, alteracions en la
dinamica del LCR, malformacions con-
genites de la xarnera craniocervical,
infart maligne de l'artéria cerebral
mitja i patologia neurooncologica),
per tal d'obtenir nous coneixements
que puguin ser transferits a I'ambit
clinic i que redundin en un millor resul-
tat funcional d'aquests pacients.

LINIES DE RECERCA

Neurotraumatologia i monitoratge del
pacient neurocritic

Joan Sahuquillo Barris i Angel Garna-
cho de Vega

e Aprofundir en el coneixement de
les alteracions metaboliques i del
transport d’'O, a nivell tissular en
les lesions cerebrals agudes.

e Estudi de la resposta inflamatoria
cerebral i sistémica induida per la
lesio cerebral aguda, mitjancant
técnigues de microdialisi dalta re-
solucio.

e Analisi dels fenomens de despola-
ritzacio periinfartica en els pacients
amb lesions cerebrals agudes.

Hidrocefalia i alteracions de la dinami-
ca del LCR

M. Antonia Poca Pastor i Joan Sahu-
quillo Barris

e Aprofundir en la fisiopatologia i es-
tudi de noves estratégies diagnos-
tiques i terapeutiques en la hidro-
cefalia cronica de I'adult i de la
hipertensio intracranial idiopatica
(pseudotumor cerebral).

e Establir alteracions bioquimiques
(neurotransmissors i neuropéptids)
cerebrals en aquests pacients i la
seva implicacio en les funcions cog-
nitives i en les alteracions del son
que presenten.

e Correlacionar el deficit cognitiu
amb alteracions morfoldgiques i
funcionals de diferents estructu-
res cerebrals com el cos callos i la
substancia blanca subcortical.

Infart maligne de l'arteria cerebral
mitja (ACM)

Joan Sahuquillo Barris i José Alvarez
Sabin

e Aprofundir en la fisiopatologia, al-
teracions del metabolisme i moni-
toratge cerebral dels pacients amb
un infart maligne de I'arteria cere-
bral mitja (ACM).

e Optimitzar el tractament d’aquests
malalts mitjancant I'Us de noves
mesures terapeutiques: la combi-
nacio d'hipotérmia moderada i la
craniectomia descompressiva.

e Establir el perfil de la resposta in-
flamatoria (cerebral i sistémica)
que lictus isquemic massiu desen-
cadena.

e



Malformacions de Chiari i de la unio
craniocervical

M. Antonia Poca Pastor i Joan Sahu-
quillo Barris

e Coneixer millor la fisiopatologia de
les malformacions de la xarnera
craniocervical i, en especial, de la
malformacio de Chiari tipus | (MC-I)
i quantificar la seva repercussio en
els ambits clinic, social i laboral.

e Estudiar les bases genétiques d'a-
questa malformacio i la seva pene-
trancia familiar.

e Estudiar les alteracions del son (es-
pecialment el tipus i la frequéncia
d'apnees nocturnes), associades a
les malformacions de Chiari tipus .
En aquesta linia, la nostra Unitat
col-labora amb la del Dr. Macaya.

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

|P: Joan Sahuquillo Barris

Advanced Arterial Hypotension Adver-
se Event Prediction through a Novel
Bayesian Neural Network (AVERT-IT)
Entitat financadora: Comissio Europea
Ne expedient: FP7 217049

Import: 169 852 €

Durada: des de 2008 fins a 2010

IP: Joan Sahuquillo Barris

Analisis del perfil temporal de los me-

diadores de respuesta neuroinflama-

toria en el espacio extracelular cere-

bral mediante microdidlisis cerebral de

alta resolucion en pacientes con un

traumatismo craneoencefalico grave

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI051092

Import: 121 380,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008
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IP: Joan Sahuquillo Barris

Unitat de Recerca en Neurotraumato-
logia i Neurocirurgia

Entitat financadora: ACAUR

Ne expedient: 2005SGR 00411

Durada: des de 2006 fins a 2009

IP: M. Antonia Poca Pastor

Implicacion de los neuropéptidos hipo-

cretina-1, melatonina y cortistatina

en las alteraciones de los ciclos sueno-

vigilia de los pacientes con hidrocefa-

lia normotensiva

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI070681

Import: 59 176,26 €

Durada: des de 2008 fins a 2010

Figura 36

Tomografia axial computeritzada a les 24
hores del TCE i el perfil temporal de la MMP-2
i la MMP-9 al microdialitzat cerebral i al
plasma del pacient 2. Els valors es mostren
per sobre de la banda de degradacio. Els
pesos moleculars es troben a la part
esquerra de la zimografia. A la part superior
de les zimografies es troben les hores
d'extracci¢ de les mostres respecte al TCE.
ProMMP-2: proforma de la MMP-2; proMMP-9:
proforma de la MMP-9; cleMMP-2: forma
activa de la MMP-2; cleMMP-9: forma activa
de la MMP-9



PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 20,526)

Berciano J, Poca MA, Garcia A, Sahu-
quillo J. Paroxysmal cervicobrachial
cough-induced pain in a patient with
syringomyelia extending into spinal
cord posterior gray horns. J Neurol
2007; 254 (5): 678-81. » Fl: 2,984

Del Mar-Matarin M, Pueyo R, Poca MA,
Falcon C, Mataro M, Bargallo N, Sahu-
quillo J, Junque C. Post-surgical chan-
ges in brain metabolism detected by
magnetic resonance spectroscopy in
normal pressure hydrocephalus: re-
sults of a pilot study. J Neurol Neuro-
surg Psychiatry 2007; 78 (7). 760-3.
» F: 3,630

Mataro M, Matarin M, Poca MA, Pueyo
R, Sahuquillo J, Barrios M, Junque C.
Functional and magnetic resonance
imaging correlates of corpus callosum
in normal pressure hydrocephalus be-
fore and after shunting. J Neurol Neu-
rosurg Psychiatry 2007; 78 (4): 395-8.
» F|: 3,630

Poca MA, Sahuquillo J, Topczewski T,
Penarrubia MJ, Muns A. Is intracranial
pressure monitoring in the epidural
space reliable? Fact and fiction. J Neu-
rosurg 2007; 106 (4): 548-56. » FI:
2,242

Poca MA, Sahuquillo J, Vilalta A, Gar-
nacho A. Lack of utility of arteriojugu-
lar venous differences of lactate as a
reliable indicator of increased brain
anaerobic metabolism in traumatic
brain injury. J Neurosurg 2007; 106
(4): 530-7. » Fl: 2,242
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Figura 37

Perfil temporal dels nivells de la MMP-2 i la MMP-9 en el microdialitzat cerebral de quatre pacients
monitoritzats amb microdialisi cerebral d'elevada resolucio. Cada linia representa un pacient. Les
hores des del traumatisme cranioencefalic (TCE) a I'extraccio de la mostra es representen a l'eix x

Sahuquillo J, Vilalta A. Cooling the inju-
red brain: how does moderate hypo-
thermia influence the pathophysiolo-
gy of traumatic brain injury. Curr
Pharm Des 2007; 13 (22): 2310-22. »»
Fl: 5,270

Vilalta J, Arikan F, Noguer M, Olivé M,
Lastra R, Martinez-Ricarte F. Outco-
mes of surgical treatment in 100 pa-
tients with arteriovenous malforma-
tions of the brain. Rev Neurol 2007,
44 (8): 449-54. » F[: 0,528
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2.4 | Area 4
Neurociéencies, salut mental
i envelliment

OBJECTIUS

El caracter multidisciplinari del nostre
grup de recerca ens permet dividir els
objectius en dos aspectes. El primer
se centra en I'estudi dels mecanismes
fisiopatologics implicats en diferents
patologies com son I'esclerosi multi-
ple, 'encefalopatia hepatica i I'ictus
mitjancant I'aplicacio de técniques de
ressonancia magnetica realitzant una
analisi tant des d'un punt de vista
qualitatiu com quantitatiu com mit-
Jjancant tecnigues de visio per compu-
tador. A més aprofitant I'experiencia
en la realitzacio d’estudis de ressonan-
cia magnetica i en I'analisi quantitativa
de les dades podem actuar com a pla-
taforma per al disseny de projectes i
['analisi quantitativa de les imatges.

LINIES DE RECERCA

Aplicacio de tecniques d'imatge | es-
pectroscopia per ressonancia magne-
tica a I'estudi de I'esclerosi multiple
Alex Rovira Canellas

Els principals objectius d'aquesta linia
han estat I'estudi del valor predictiu
de les variables de ressonancia mag-
netica en I'esclerosi multiple, junta-
ment amb I'estudi de la plasticitat ce-
rebral i I'obtencio d'informacioé sobre
els processos patofisiologics (afeccio
neuronal i desmielinitzacio). Tanmateix
s'ha treballat en I'aplicacio de tecni-
ques de reconeixement de patrons a
I'analisi dels espectres de ressonancia
magneética per diferenciar entre le-
sions pseudotumorals desmielinit-
zants i tumors glials.
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GRUP DE RECERCA:

RESSONANCIA MAGNETICA

| NEURORADIOLOGIA

RESPONSABLE DEL GRUP:

Alex Rovira Canellas
Tel. 93 428 60 34
alex.rovira@idi-cat.org

Aplicacio de tecniques avancades d'i-
matge per ressonancia magneéetica
(perfusio, difusio) a l'estudi de lictus
agut

Alex Rovira Canellas

L'objectiu d'aguesta linia és obtenir in-
formacio sobre la patofisiologia de
l'infart no hemorragic en fase hiper-
aguda mitjancant técnigues avancades
de ressonancia magneética (difusio,
perfusio), aixi com establir recomana-
cions per a |'us clinic d'aquestes técni-
ques. També s'estudia la relacio entre
les alteracions en la ressonancia mag-
netica i I'efectivitat de la terapia de
reperfusio o el risc de complicacions
hemorragiques.

Aplicacio de tecniques d’imatge i d’es-
pectroscopia per ressonancia magne-
tica a I'estudi de les bases fisiologi-
ques de I'encefalopatia hepatica

Alex Rovira Canellas

L'interés de la linia és I'obtencio d'in-
formacio sobre I'existéncia i les carac-
teristiques de I'edema cerebral lleu en
|'encefalopatia hepatica.

Desenvolupament de software per
analisi dimatges

Xavier Aymerich Martinez

L'aplicacio de técniques de visio per
computador, processament d’imatge,
analisi d'imatge, reconeixement de
patrons i logica difusa a lI'analisi d'i-
matges de ressonancia magnetica
permet el desenvolupament de soft-
ware enfocat especificament a
aquest tipus d'imatges.

Disseny de protocols de ressonancia
magneética i analisi quantitativa de les
imatges

Alex Rovira Canellas

La realitzacid de projectes de recerca
emmarcats en les linies anteriorment
esmentades ens permet oferir serveis
de disseny de protocols de ressonan-
cia magneética i analisi guantitativa de
les imatges amb eines informatiques
existents en el mercat o desenvolupa-
des a mida per a projectes d'altres
institucions publiques o privades.



Figura 38
Tractografia en un pacient amb un meningioma,
destacat en groc, on s‘observa una distorsio de la via

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: Alex Rovira Canellas

Compartimentalizacion de la difusion

del agua cerebral en la encefalopatia

hepatica de bajo grado por imagen

del tensor de difusion de resonancia

magneética

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI050226

Import: 74 970,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 105,058)

Candell-Riera J, Arenillas JF, Romero-
Farina G, Aguadé-Bruix S, De Ledn G,
Castell-Conesa J, Molina CA, Rovira A,
Alvarez-Sabin J. Prognostic Value of
Myocardial Perfusion Gated SPECT in
Patients with Symptomatic Intracra-
nial Large-Artery Atherosclerosis. Ce-
rebrovasc Dis 2007; 24 (2-3): 247-54.
» [[: 2,003

Canellas AR, Gols AR, Izquierdo JR, Subi-
rana MT, Gairin XM. Idiopathic inflam-
matory-demyelinating diseases of the
central nervous system. Neuroradiolo-
gy 2007, 49 (5): 393-409. »» FI: 1,625

De Stefano N, Filippi M, Miller D, Pou-
wels PJ, Rovira A, Gass A, Enzinger C,
Matthews PM, Arnold DL. Guidelines for
using proton MR spectroscopy in multi-
center clinical MS studies. Neurology
2007; 69 (20): 1942-52. » F|: 5,690

Delgado-Mederos R, Rovira A, Alvarez-
Sabin J, Ribd M, Munuera J, Rubiera M,
Santamarina E, Maisterra O, Delgado P,
Montaner J, Molina CA. Speed of tPA-
Induced Clot Lysis Predicts DWI Lesion
Evolution in Acute Stroke. Stroke
2007; 38 (3): 955-60. » FI: 5,391

Fiehler J, Albers GW, Boulanger JM, De-
rex L, Gass A, Hjort N, Kim JS, Liebeskind
DS, Neumann-Haefelin T, Pedraza S, Ro-
ther J, Rothwell P, Rovira A, Schellinger
PD, Trenkler J; for the MR STROKE
Group. Bleeding Risk Analysis in Stroke
Imaging Before Thrombolysis (BRASIL).
Pooled Analysis of T2*-Weighted Mag-
netic Resonance Imaging Data From
570 Patients. Stroke 2007; 38 (10):
2738-44. » Fl. 5,391

Guermazi A, Miaux Y, Rovira-Canellas
A, Suhy J, Pauls J, Lopez R, Posner H.
Neuroradiological findings in vascular
dementia. Neuroradiology 2007; 49
(1): 1-22. » FI: 1,625

Mila M, Cuberas G, Rovira A, Porta F,
Negre M, Rossi S, Miquel F, Castell-Co-
nesa J. Can |-123-FP-CIT images give
us a clue that implies a vascular par-
kinsonism? Clin Nucl Med 2007; 32
(11): 886-8. »» FI. 2,217

Minguez B, Rovira A, Alonso J, Cordoba
J. Decrease in the volume of white mat-
ter lesions with improvement of hepa-
tic encephalopathy. Am J Neuroradiol
2007; 28 (8): 1499-500. » FI: 2,279

piramidal per I'efecte de masa del tumor

Pelayo R, Tintoré M, Montalban X, Rovi-
ra A, Espejo C, Reindl M, Berger T. Anti-
myelin antibodies with no progression
to multiple sclerosis. N Engl J Med
2007; 356 (4): 426-8. » FI:. 51,296

Pelayo R, Tintoré M, Rovira A, Rio J,
Nos C, Grivé E, Téllez N, Comabella
M, Montalban X. Polyregional and
hemispheric syndromes: a study of
these uncommon first attacks in a
CIS cohort. Mult Scler 2007; 13 (6):
731-6. » F|: 2,773

Ribo M, Molina CA, Delgado P, Rubiera M,
Delgado-Mederos R, Rovira A, Munuera
J, Alvarez-Sabin J. Hyperglycemia du-
ring ischemia rapidly accelerates brain
damage in stroke patients treated with
tPA. J Cereb Blood Flow Metab 2007, 27
(9): 1616-22. » FI. 4,843

Rovira A, Minguez B, Aymerich FX, Ja-
cas C, Huerga E, Cordoba J, Alonso J.
Decreased white matter lesion volume
and improved cognitive function after
liver transplantation. Hepatology 2007;
46 (5): 1485-90. » Fl: 10,446

Swanton JK, Rovira A, Tintoré M, Alt-
mann DR, Barkhof F, Filippi M, Huerga
E, Miszkiel KA, Plant GT, Polman C, Ro-
varis M, Thompson AJ, Montalban X,
Miller DH. MRI criteria for multiple scle-
rosis in patients presenting with clini-
cally isolated syndromes: a multicentre
retrospective study. Lancet Neurol
2007; 6 (8): 677-86. » FI: 9,479

Q1



2.4 | Area 4
Neurociéencies, salut mental
i envelliment

OBJECTIUS

El grup centra la seva activitat en I'es-
tudi dels mecanismes moleculars que
condueixen a la mort neuronal en les
malalties neurodegeneratives, espe-
cialment la malaltia de Parkinson. Amb
aquest proposit, utilitzem models ex-
perimentals animals, cultius cel-lulars i
teixit cerebral huma post mortem.
L'objectiu final és desenvolupar noves
estratégies terapeutiques per aturar
0 prevenir el procés neurodegenera-
tiu en aquest grup de malalties, actu-
alment incurables.

Figura 39

Cultiu primari de neurones dopaminergiques
de mesencefal de rata. Aquest tipus de
neurones son les que degeneren de manera
preferencial en la malaltia de Parkinson
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GRUP DE RECERCA:

MALALTIES NEURODEGENERATIVES

RESPONSABLE DEL GRUP:

Miquel Vila Bover
Tel. 93 489 45 43
mvila@ir.vhebron.net

LINIES DE RECERCA

Mort cellular programada i malaltia de
Parkinson

Miguel Vila Bover

Estudi dels mecanismes moleculars
que activen i regulen les vies de mort
cellular programada de les neurones
dopaminergiqgues en models animals
de malaltia de Parkinson, per tal de
definir noves dianes terapeutiques i
noves eines moleculars per interferir
en aguest proceés i aixi poder prevenir
i/0 aturar la neurodegeneracio en
aquesta malaltia.

Rol de la disfuncio mitocondrial en la
malaltia de Parkinson

Miquel Vila Bover

Caracteritzar el rol i els mecanismes
moleculars de la disfuncido mitocon-
drial en el procés neurodegeneratiu
de la malaltia de Parkinson.

Mecanismes de fomacio de cossos de
Lewy en la malaltia de Parkinson
Miquel Vila Bover

Estudi de la implicacio del sistema de
degradacio lisosomal en la formacio
de les inclusions proteiques intra-
cel-lulars (cossos de Lewy) caracteris-
tiques de la malaltia de Parkinson.



PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: Migquel Vila Bover

Paper de la disfuncio mitocondrial en

la mort neuronal de la malaltia de Par-

kinson

Entitat financadora: Obra Social «La
Caixa»

Ne expedient: BM06-153-0

Import: 90 000,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2009

|P: Miquel Vila Bover

CIBER: Enfermedades Neurodegene-

rativas

Entitat financadora: CIBER Enferme-
dades Neurodegenerativas

Ne expedient: CB06,/05/0017

Durada: des de 2007 fins a 2010

IP: Miguel Vila Bover

Targetting programmed cell death
in Parkinson’s disease (Targeting
PCD in PD)

Entitat financadora: Comissio Europea
N2 expedient: MEXT-CT-2005-024929

Import: 1151 779,71 €

Durada: des de 2005 fins a 2009

Figura 40

Mecanismes d‘apoptosi implicats en la
neurodegeneracio de neurones
dopaminérgiques en la malaltia de
Parkinson experimental

IP: Miquel Vila Bover

Molecular mecanisms of neurodege-
neration: targeting programmed cell
death as a new therapeutic strategy
for Parkinson’s disease

Entitat financadora: Comissio Europea
Ne expedient: MIRG-CT-2004-006505
Import: 80 000,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

|P: Miguel Vila Bover

Mechanisms and significance of Lewy

body formation in Parkinson’s disease

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI071019

Import: 217 679,00 €

Durada: des de 2008 fins a 2010

PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 19,286)

Andrés-Mateos E, Perier C, Zhang L,
Blanchard-Fillion B, Greco TM, Thomas
B, Ko HS, Sasaki M, Ischiropoulos H,
Przedborski S, Dawson TM, Dawson
VL. DJ-1 gene deletion reveals that
DJ-1 is an atypical peroxiredoxin-like
peroxidase. Proc Natl Acad Sci USA
2007; 104 (37): 14807-12. » FI: 9,643

Perier C, Bové J, Wu DC, Dehay B, Choi
DK, Jackson-Lewis V, Rathke-Hartlieb
S, Bouillet P, Strasser A, Schulz JB,
Przedborski S, Vila M. Two molecular
pathways initiate mitochondria-
dependent dopaminergic neurodege-
neration in experimental Parkinson’s
disease. Proc Natl Acad Sci USA 2007;
104 (19): 8161-6. » Fl: 9,643




OBJECTIUS

e Relacionar els marcadors bioqui-
mics circulants (proteina B-amiloi-
de 42 i TAU total i fosforilada) de
I'espai extracerebral, i lligats a les li-
poproteines d'alta densitat, com a
marcadors preclinics subrogats jun-
tament amb els d’'estres oxidatiu.

Determinar, a nivell molecular, un
perfil de risc associat a d'altres
marcadors per completar el ventall
basic que agrupi diferents fenotips
clinics de I'Alzheimer i estratégies
terapeutiques sobre dianes especi-
fiques.

e Coneixer el valor preventiu dels
factors nutricionals relacionats
amb I'estrés oxidatiu.

e Disseny i desenvolupament experi-
mental de tractaments farmacolo-
gics en la malaltia d’Alzheimer.

LINIES DE RECERCA

L’activitat semicarbazide sensitive
amine oxidase (SSAO) com a marcador
de l'angiopatia cerebrovascular tipus
amiloide: noves perspectives terapeu-
tiques

Mercé Boada i Rovira

Els malalts d’Alzheimer presenten en
la majoria dels casos, angiopatia ami-
loide, diposits anomals de la proteina
B-amiloide en els vasos cerebrals, que
indueixen alteracions morfologiques i
funcionals en els mateixos. La prote-
ina B-amiloide indueix la toxicitat en
els vasos a traves d'una situacio d'es-
trés oxidatiu generat pel peroxid d'hi-
drogen, del qual s'ignora la seva pro-
cedencia. El nostre grup ha descrit la
sobreexpressio d’'una oxidasa, la semi-
carbazide sensitive amine oxidase
(SSAQ) en vasos d'entre l'espai de les
leptomeninges humanes al costat dels
diposits de B-amiloide. Aquest treball
pretén caracteritzar a aquest enzim
com a possible marcador de diferents
tipus de demencia, amb especial relle-
vancia en les relacionades amb l'an-
giopatia amiloide cerebral, discrimi-
nant-les d'altres demeéncies d'origen
vascular.

Proteines de senyalitzacio

Mercé Boada i Rovira

Comprovar quines de les proteines
vinculades a malalties neurodegenera-
tives i a I'angiopatia congofila poden,
en bloc, ser un marcador predictiu de
malaltia, o d’evolucio de malaltia.



PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: Merce Boada i Rovira

Participacion de sistemas proteoliti-

Cos en la progresion de la angiopatia

amiloide cerebral

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PIO70737

Import: 161 535,00 €

Durada: des de 2008 fins a 2010

PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 13,467)

Hernandez-Guillamon M, Bolea |, Solé
M, Boada M, Tipton KF, Unzeta M.
Sodium bicarbonate enhances mem-
brane-bound and soluble human semi-
carbazide-sensitive amine oxidase ac-
tivity in vitro. J Biochem 2007; 142 (5):
571-6. » F|: 1,963

Ortiz M, Cérdoba J, Doval E, Jacas C,
Pujadas F, Esteban R, Guardia J. Deve-
lopment of a clinical hepatic encepha-
lopathy staging scale. Aliment Phar-
macol Ther 2007; 26 (6): 859-67. »»
Fl: 3,287

Pérez E, Barrachina M, Rodriguez A,
Torrejon-Escribano B, Boada M, Her-
nandez |, Sanchez M, Ferrer |. AQuapo-
rin expression in the cerebral cortex is
increased at early stages of Alzheimer
disease. Brain Res 2007; 1128 (1): 164-
74. » F|: 2,341

Solé M, Hernandez M, Boada M, Unzeta
M. Characterization of A7r5 cell line
transfected in a stable form by
hSSAQ/VAP-1 gene (A7r5 hSSAO/VAP-1
cell line). J Neural Transm 2007; 114 (6):
763-7. » Fl. 2,938

Unzeta M, Solé M, Boada M, Hernan-
dez M. Semicarbazide-sensitive amine
oxidase (SSAO) and its possible contri-
bution to vascular damage in Alzhei-
mer's disease. J Neural Transm 2007;
114 (6): 857-62. » Fl: 2,938

ASTROCYTES
(GFAP)

HIPPOCAMPUS

Figura 41

Efecte neurogenic,
neuroprotector i
antioxidant de dietes
rigues en polifenols,
administrats en
ratolins 129 SW
(Estudi NUTS)
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2.5 | Area 5
Fisiopatologia digestiva
i hepatologia

GRUP DE RECERCA:

MALALTIES HEPATIQUES

RESPONSABLE DEL GRUP:

Jaume Guardia Masso
Tel. 93 274 61 10
jouardia@vhebron.net

OBJECTIUS

El grup de recerca esta dedicat a I'es-
tudi de la patologia hepatica en la seva
vessant clinica i basica. Existeixen dos
grans grups de linies de recerca: les
dedicades a les hepatitis virals, cobrint
els aspectes tant etiologics com epide-
miologics i terapeutics, i les enfocades
a les hepatopaties croniques i les seves
complicacions (cirrosi hepatica, hiper-
tensid portal i hemorragia digestiva,
encefalopatia hepatica, carcinoma he-
patocel-lular) i trasplantament hepatic.

LINIES DE RECERCA

Hepatitis B, biologia molecular i trac-
tament

Maria Buti Ferret i Rossend Jardi Mar-
galef

Estudi de la variabilitat genomica del
virus B (genotipus) i la seva relacio epi-
demiologica. Analisi de mutacions que
confereixen resisténcia als antivirals.
Noves terapies. Evolucid natural.

Hepatitis C, biologia molecular, res-
posta immune i tractament

Juan Ignacio Esteban Mur

Variabilitat genomica del virus C, qua-
siespecies, regions hipervariables. Res-
posta immune enfront al virus. Histo-
ria natural. Noves terapies.

Hipertensio portal

Juan Genesca Ferrer

Bases moleculars de la vasodilatacio
arterial esplancnica. Tractament de
I'nemorragia per varius.

Encefalopatia hepatica i nutricio

Joan Cordoba Cardona

Models experimentals d’encefalopatia
hepatica. Alteracions neurologiques i
d'imatge en I'encefalopatia hepatica.
Cirrosi hepatica i nutricio.

Trasplantament hepatic i hepatocarci-
noma

Victor Vargas Blasco i Lluis Castells
Fuste

Tractament de la recidiva del virus de
I'nepatitis C postrasplantament. Nous
tractaments en I'hepatocarcinoma.



PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: Maria Buti Ferret

Testing anti-viral drug resistance and
understanding resistance development
Entitat financadora: Comissio Europea
Ne expedient: LSHM-CT-2004-503359
Import: 14 676,62 €

Durada: des de 2004 fins a 2008

IP: Lluis Castells Fusté

Trasplante hepatico en pacientes in-

fectados por el virus de la inmunodefi-

ciencia humana en Espania (2005-2007)

Entitat financadora: Fundacion para la
Investigacion y Prevencion del Sida
en Espana (FIPSE)

Ne expedient: FIPSE/TOH/VIH-05

Import: 4950,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

IP: Joan Cérdoba Cardona

CIBER: Enfermedades Hepaticas y Di-

gestivas

Entitat financadora: CIBER Enferme-
dades Hepaticas y Digestivas

N2 expedient: CB06,/04,/0007

Durada: des de 2007 fins a 2010

IP: Joan Cérdoba Cardona

Estudio neurofisiologico, morfoldgico

y heuroquimico de la via motora en la

encefalopatia hepatica experimental

enlarata

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI050900

Import: 108 290,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

|P: Juan Ignacio Esteban Mur

Estudi de tolerancia periférica a la

proteina no estructural NS3 del virus

de I'hepatitis C (VHC) per a desenvolu-

par immunoterapia contra la infeccio

per VHC per a la prevencio de I'hepa-

tocarcinoma

Entitat financadora: Fundacio La Ma-
ratdo de TV3

Ne expedient: TV3/052310

Import: 165 000,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

|P: Juan lgnacio Esteban Mur
Selecion y expansion de linfocitos T
CD4+ NS3-especificos de pacientes co-
infectados por VIH y VHC. Caracteriza-
cion del estado de anergia en la infec-
cion cronica y restauracion funcional
para su empleo en inmunoterapia adap-
tativa para la prevencion y/o trata-
miento de la recurrencia postrasplante
Entitat financadora: Fundacion para la
Investigacion y Prevencion del Sida
en Espana (FIPSE)
Ne expedient: FIPSE/36623,/06
Import: 85 800,00 €
Durada: des de 2006 fins a 2009

|P: Juan Ignacio Esteban Mur

CIBER: Enfermedades Hepaticas y Di-

gestivas

Entitat financadora: CIBER Enferme-
dades Hepaticas y Digestivas

Ne expedient: CB06,/04,/0028

Durada: des de 2007 fins a 2010

|P: Rafael Esteban Mur

CIBER: Enfermedades Hepaticas y Di-

gestivas

Entitat financadora: CIBER Enferme-
dades Hepaticas y Digestivas

N¢ expedient: CB06,/04,/0025

Durada: des de 2007 fins a 2010

|P: Juan Genesca Ferrer

Estudio longitudinal de la expresion

génica diferencial de la alteracion vas-

cular esplacnica en el modelo experi-

mental de hipertension portal de rata.

Papel de los mecanismos de angiogé-

nesis

Entitat financadora: Ministerio de
Educacion y Ciencia

N¢ expedient: SAF2006-03714

Import: 83 490,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2009

Figura 42

Localitzacio d'mRNA de
tirosina hidroxilasa (Th)
per hibridacio in situ (ISH)
en els paguets axonals
(puntes de fletxa) que
circulen per la capa més
externa de l'artéria
mesenteérica superior de
rata. Deteccio
immunohistoguimica (IHC)
de la proteina Th en els
mateixos paquets
nerviosos. PA: paret
arterial




2.5 | Area 5
Fisiopatologia digestiva
i hepatologia

IP: Jaume Guardia Masso

Seleccion y expansion de linfocitos T

CD4+ NS3-especificos de pacientes in-

fectados por virus de la hepatitis C

(VHC). Caracterizacion del estado de

anergia de la infeccion cronica

Entitat financadora: Ministerio de
Educacion y Ciencia

Ne expedient: SAF2006-03681

Import: 90 750,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2009

IP: Nicolas Chatauret

Physiological morphological and neu-
rochemical studies of the cortico-spi-
nal pathway in experimental hepatic
encephalopathy (CST-in-HE)

Entitat financadora: Comissio Europea
N2 expedient: MEIF-CT-2005-515397
Import: 139 850,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

IP: Josep Quer Sibila

Seleccion y expansion de linfocitos

CD4+ NS3-especificos de pacientes

con VHC. Caracterizacion del estado de

anergia en cronicidad y restauracion

funcional para empleo en inmunotera-

pia adaptativa para prevencion y trata-

miento de la recurrencia postrasplante

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI061244

Import: 113 740,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2009
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PERSONAL D’INFERMERIA | TECNICS:

Judit Carbonell Segura
Damir Garcia Cehic

Figura 43

Imatges de ressonancia magneética cerebral
(transverse T2-weighted fast-FLAIR)
obtingudes en un pacient amb cirrosi
hepatica durant (esquerra) i després (dreta)
d'un episodi d'encefalopatia hepatica, que
mostren una clara reduccio de les lesions de
substancia blanca

|P: Francisco Rodriguez Frias

Variabilidad de la region codificante

de la proteina de la capsida viral del vi-

rus de la hepatitis B y su relacion con

el curso de la infeccion y la respuesta

a tratamientos antivirales

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI061512

Import: 56 265,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2009

|P: Silvia Sauleda Oliveras

Collection and storage of blood sam-
ples

Entitat financadora: Comissio Europea
N2 expedient: FP6-2003-SSP-3
Import: 277 040,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

|P: Silvia Sauleda Oliveras

Caracterizacion serologica, inmunolo-

gica y molecular de donantes de san-

gre con infeccion oculta por virus de

la hepatitis B

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI070754

Import: 45 980,00 €

Durada: des de 2008 fins a 2010

IP: Victor Vargas Blasco

Estudio doble ciego, aleatorizado y

controlado sobre la eficacia de la ad-

ministracion combinada de albumina y

midodrina en la prevencion de las

complicaciones de pacientes con ci-

rrosis en lista de espera de trasplante

hepatico

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: EC07/90744

Import: 30 250,00 €

Durada: des de 2008 fins a 2010

IP: Victor Vargas Blasco

Efectos de la infusion de albumina en el

episodio de encefalopatia hepatica. Es-

tudio aleatorio y multicéntrico en pa-

cientes con cirrosis hepatica

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI070641

Import: 71 390,00 €

Durada: des de 2008 fins a 2010
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RESPONSABLE DEL GRUP:

Joan Ramon Malagelada Benaprés
Tel. 93 274 62 22
jrmalagelada@vhebron.net

OBJECTIUS

'objectiu del grup és investigar les
funcions integrades del tracte gastro-
intestinal en les seves vessants secre-
tores, motores i absortives durant la
salut i la malaltia. Té interes prioritari
la transmissio de coneixements d'in-
vestigacio a l'aplicabilitat clinica.

LINIES DE RECERCA

Hipersensibilitat i dismotilitat en el
tracte digestiu

Fernando Azpiroz Vidaur

Dins d'aquesta linia d'investigacio hem
desenvolupat unes hipotesis de treball i
una metodologia original que han per-
mes identificar mecanismes fisiopato-
logics (alteracions sensitivoreflexes),
implicats en simptomes digestius sen-
se causa aparent que afecten dife-
rents nivells del tub digestiu (dispépsia
funcional, intesti irritable i alteracions
de la funcio anorectal). Aixi mateix es-
tem realitzant investigacions sobre I'ts
d'imatges endoluminals emitides per
capsula endoscopica per quantificar
I'activitat motora intestinal.

Mecanismes d'inflamacio gastrointes-
tinal i bases terapeutiques

Francisco Guarner Aguilar

La linia de treball inclou cinc projectes
basics (financats per agencies publi-
ques nacionals o europees) que estu-
dien la interaccio i els efectes de bac-
teris vius de la microbiota intestinal
amb la mucosa, i a més quatre estudis
clinics o fisiologics que investiguen apli-
cacions terapéutiques dels coneixe-
ments basics en la malaltia inflamatoria
intestinal i en les allérgies alimentaries.

Fisiologia i patofisiologia pancreatiques
Xavier Molero Richard i Luisa Guarner
Aguilar

En el camp experimental hem esta-
blert cultius primaris de cel-lules es-
trellades pancreatiques on podem
examinar els efectes proapoptotics
de farmacs i dissenyar nous tracta-
ments. En el camp clinic hem analitzat
les mutacions dels gens que poden
predisposar a la pancreatitis cronica i
hem desenvolupat un nou tractament
per al dolor en la pancreatitis cronica,
que estem assajant clinicament.

INVESTIGADORS:

Ana Accarino Garaventa
Maria Antolin Mate
Fernando Azpiroz Vidaur
Natalia Borruel Sainz
Francesc Casellas Jorda
Francisco Guarner Aguilar
Luisa Guarner Aguilar
Xavier Molero Richard
Frederic Pérez Cazorla

Barrera mucosa, angiogenesi i hemor-
ragia digestiva

Esteban Saperas Franch

La nostra hipotesi de treball ha per-
mes identificar nous mecanismes de
la patogénia de I'angiodisplasia diges-
tiva. L'hemorragia digestiva per a
aquestes lesions vasculars representa
freqUentment un problema diagnos-
tic i terapeutic i, mitjancant estudis
clinics, també hem determinat I'efica-
cia de noves tecniques diagnostiques i
tractaments.
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Figura 44
Neuroimmunogastroenterologia: desxifrant les bases de la inflamacio intestinal

Genetics, environment, nutrition, enteric flora, gender, age, novelty, learning, memory, emotion

INVESTIGADORS EN FORMACIO:

Carmen Alonso Cotoner
Encarna Arcos Mateo

Mar Guilarte Clavero
Marta Llopis Pages
Beatriz Lobo Alvarez
Carolina Malagelada Prats
Cristina Martinez Martinez
Miguel Masachs Peracaula
Laura Ramos Lopez

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: Fernando Azpiroz Vidaur

CIBER: Enfermedades Hepaticas y Di-

gestivas

Entitat financadora: CIBER Enferme-
dades Hepaticas y Digestivas

N2 expedient: CB06,/04,/0021

Durada: des de 2007 fins a 2010

IP: Fernando Azpiroz Vidaur

Neurofisiologia y neurofisiopatologia

digestiva

Entitat financadora: Ministerio de
Educacion y Ciencia

Ne expedient: SAF2006-03907

Import: 133 100,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2009

IP: Francisco Guarner Aguilar

CIBER: Enfermedades Hepaticas y Di-

gestivas

Entitat financadora: CIBER Enferme-
dades Hepaticas y Digestivas

N2 expedient: CB0O6,/04,/0062

Durada: des de 2007 fins a 2010

IP: Francisco Guarner Aguilar

Early nutrition programming-long
term efficacy and safety trials and in-
tegrated epidemiological, genetic, ani-
mal, consumer and economic research
Entitat financadora: Comissio Europea
Ne expedient: FOOD-CT-2005-007036
Import: 151 832,80 €

Durada: des de 2005 fins a 2007



IP: Francisco Guarner Aguilar

Senales antiinflamatorias del ecosiste-

ma microbiano intestinal

Entitat financadora: Ministerio de
Educacion y Ciencia

N2 expedient: SAF2007-64411

Import: 169 400,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

|P: Joan Ramon Malagelada Benaprés
Unitat de Recerca del Sistema Digestiu
Entitat financadora: ACAUR

N2 expedient: 2005SGR 00398

Import: 50 600,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2009

IP: Francesc Xavier Molero Richard

Especies reactivas de oxigeno como in-

ductores de fibrogénesis y atrofia glan-

dular en la pancreatitits cronica. Estudio

celular de los mecanismos implicados

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI030219

Import: 102 925,00 €

Durada: des de 2003 fins a 2007

Figura 45

Components de la barrera intestinal que
impedeixen I'entrada d'antigens i bacteris
luminals en I'organisme

|P: Francesc Xavier Molero Richard
Evaluation of the antifibrogenic-antiin-
flamatory properties of the cox-2 inhi-
bitor celecoxib in chronic pancreatitis
Entitat financadora: Pfizer SA

Ne expedient: PFIZER_01_2007
Import: 63 952,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2009

|P: Javier Santos Vicente

Efecto de la estabilizacion prolongada

del mastocito intestinal con cromogli-

cato disodico en la evolucion clinica y

la microinflamacion de la mucosa in-

testinal en los pacientes con sindrome

de intestino irritable tipo diarrea

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: EC07,/90148

Import: 168 190,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

|P: Javier Santos Vicente

Efecto del estrés sobre la composicion

de la flora bacteriana y la respuesta in-

mune innata en el yeyuno humano

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI051423

Import: 59 500,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

|P: Jordi Serra Pueyo

Mecanismos fisiopatologicos en los

trastornos funcionales intestinales

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI051250

Import: 64 260,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

IP: Eva Vaquero Raya

Efectos locales y sistémicos provoca-

dos por la generacion de isoprostanos

en la pancreatitis aguda

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N¢ expedient: PI040708

Import: 58 650,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2008
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mation. Alimentary allergy. Rev Esp
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Malagelada JR. Fecal excretion of deo-
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colitis. Inflamm Bowel Dis 2007; 13 (4):
386-90. » FI: 3,912

Casellas F, Borruel N, Torrejon A, Vare-
la E, Antolin M, Guarner F, Malagelada
JR. Oral oligofructose-enriched inulin
supplementation in acute ulcerative
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with lowered faecal calprotectin. Ali-
ment Pharmacol Ther 2007; 25 (9):
1061-7. » FI: 3,287

Casellas F, Rodrigo L, Nino P, Pantiga C,
Riestra S, Malagelada JR. Sustained im-
provement of health-related quality
of life in Crohn’s disease patients
treated with infliximab and azathiopri-
ne for 4 years. Inflamm Bowel Dis
2007; 13 (11): 1395-400. »» FI: 3,912

Crous-Bou M, Porta M, Lopez T, Jariod
M, Malats N, Alguacil J, Morales E, Fer-
nandez E, Corominas JM, Carrato A,
Guarner L, Real FX; For the PANKRAS I
Study Group. Lifetime History of To-
bacco Consumption and K-ras Muta-
tions in Exocrine Pancreatic Cancer
Pancreas 2007; 35 (2):135-41. »» FI:
2121

Guarner F. Hygiene, microbial diversity
and immune regulation. Curr Opin
Gastroenterol 2007; 23 (6): 667-72.
» F|: 3,045

Guarner F. Prebiotics in inflammatory
bowel diseases. Br J Nutr 2007; 98
(Suppl 1): S85-9. »» Fl: 2,708

Guarner F. Studies with inulin-type
fructans on intestinal infections, per-
meability, and inflammation. J Nutr
2007; 137 (Suppl 11): 25685-2571S.
» F|: 4,009

Guilarte M, Santos J, De Torres |, Alon-
so C, Vicario M, Ramos L, Martinez C,
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Diarrhoea-predominant IBS patients
show mast cell activation and hyper-
plasia in the jejunum. Gut 2007; 56 (2):
203-9. » FIl: 9,002

Junqguera F, Saperas E, Videla S, Feu F,
Vilaseca J, Armengol JR, Bordas JM, Pi-
qué JM, Malagelada JR. Long-term
efficacy of octreotide in the preven-
tion of recurrent bleeding from gas-
trointestinal angiodysplasia. Am J
Gastroenterol 2007; 102 (2): 254-60.
» FI: 5,608

Masachs M, Casellas F, Malagelada JR.
Inflammatory bowel disease in celiac
patients. Rev Esp Enferm Dig 2007;
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Spanish translation, adaptation, and
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Molero X, Adell T, Skoudy A, Padilla
MA, Gomez JA, Chalaux E, Malagelada
JR, Real FX. Pancreas transcription
factor 1alpha expression is regulated
in pancreatitis. Eur J Clin Invest 2007;
37 (10): 791-801. »» Fl. 2,847

Morales E, Porta M, Vioque J, Lopez T,
Méndez MA, Pumarega J, Malats N,
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Food and nutrient intakes and K-ras
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cer. J Epidemiol Community Health
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S, Malagelada JR. Gas distribution wit-
hin the human gut: effect of meals.
Am J Gastroenterol 2007; 102 (4):
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mast cell axis and regulation of gut
mucosal inflammation: from intestinal
health to an irritable bowel. Med Clin
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Rickmann M, Vaguero EC, Malagelada
JR, Molero X. Tocotrienols Induce
Apoptosis and Autophagy in Rat Pan-
creatic Stellate Cells Through the Mi-
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terology 2007; 132 (7): 2518-32. »»
Fl: 12,457

Rodriguez-Cano L, Bartralot R, Garcia-
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A. Cervico-Thoracic Lipoma Associated
with Occult Syringohydromyelia. Pe-
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Saperas E, Dot J, Videla S, Alvarez-
Castells A, Pérez-Lafuente M, Armen-
gol JR, Malagelada JR. Capsule endos-
copy versus computed tomographic
or standard angiography for the dia-
gnosis of obscure gastrointestinal
bleeding. Am J Gastroenterol 2007;
102 (4): 731-7. » Fl. 5,608

Saperas E, Miranda A, Armengol JR,
Malagelada JR. Pneumopancreato-
gram after injection therapy for blee-
ding duodenal ulcer. Endoscopy 2007;
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Selva-O’Callaghan A, Casellas F, De
Torres |, Palou E, Grau-Junyent JM,
Vilardell-Tarrés M. Celiac disease and
antibodies associated with celiac dis-
ease in patients with inflammatory
myopathy. Muscle Nerve 2007; 35
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Videla S, Lugea A, Vilaseca J, Guarner
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na C, Malagelada JR. Polyethylene gly-
col enhances colonic barrier function
and ameliorates experimental colitis in
rats. Int J Colorectal Dis 2007; 22 (6):
571-80. » FI: 2,006

Videla S, Vilaseca J, Medina C, Mourelle
M, Guarner F, Salas A, Malagelada JR.
Modulatory effect of nitric oxide on
mast cells during induction of dextran
sulfate sodium colitis. Dig Dis Sci 2007;
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OBJECTIUS

Estudis clinics sobre immunosupressio
en el trasplantament hepatic huma.
Estudi experimental sobre l'efecte de
la prostaglandina E1, per via portal,
sobre la lesio d’isquémia-reperfusio.
Estudi sobre el model d'insuficiéncia
hepatica aguda en el porc i el suport,
mitjancant empelt auxiliar heteroto-
pic arterialitzat. Estudi sobre la pre-
servacio normotérmica ex situ del
fetge.

LINIES DE RECERCA

Morbimortalitat i qualitat de vida en el
trasplantament hepatic

[txarone Bilbao Aguirre, Javier Bueno
Aribayos i Cristina Dopazo Taboada
Estudi dels factors de risc de morbi-
mortalitat precoc i tardana en el tras-
plantament hepatic en adults i nens.

Tractament de I'hepatocarcinoma
Joaquim Balsells Valls, Alfredo Escartin
Arias i Lluis Castells Fusté

Valoracio dels diferents tractaments
de I'nepatocarcinoma amb resseccio,
trasplantament, métodes percutanis,
quimioembolitzacio i quimioterapia.
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GRUP DE RECERCA:

TRASPLANTAMENTS DIGESTIUS

RESPONSABLE DEL GRUP:

Joaquim Balsells Valls
Tel. 93 274 61 13
joabalse@vhebron.net

N J

| '
o

Tractament de les metastasis hepati-
ques de cancer colorectal

José Luis Lazaro Fernandez, Itxarone
Bilbao Aguirre i Josep Maria Tabernero
Caturla

Estudi de noves técniques quirurgi-
ques i tractaments quimioterapics.

Avencos tecnics en cirurgia hepatobi-
liopancreatica i trasplantament

Jorge Juan Olsina Kissler, José Luis La-
zaro i Joaquim Balsells Valls

Valoracio de noves tecnologies: lapa-
roscopia, robotica i tractament de la
imatge.

PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 17,327)

Bueno J, Escartin A, Balsells J, Marga-
rit C. Intraoperative flow measure-
ment of native liver and allograft du-
ring orthotopic liver transplantation in
children. Transplant Proc 2007; 39 (7):
2278-9. » FI. 0,962

Bueno J, Medina A, Ortega J, Escartin
A, Bello M, Bilbao |, Balsells J, Margarit
C. Liver transplantation in childhood
with more than 10 years of follow-up:
analysis of a single-center experience.
Transplant Proc 2007; 39 (7) 2288-9.
» F[: 0,962



INVESTIGADORS:

Elena Allende Monclus
[txarone Bilbao Aguirre

Javier Bueno Aribayos

Mireia Caralt Barba

Cristina Dopazo Taboada
Alfredo Escartin Arias

José Luis Lazaro Fernandez
Inigo Lopez de Cenarruzabeitia

Castells L, Escartin A, Bilbao |, Len O,
Allende H, Vargas V, Ribera E, Lazaro
JL, Bueno J, Balsells J, Esteban R, Pa-
hissa A, Margarit C. Liver Transplanta-
tion in HIV-HCV Coinfected Patients: A
Case-Control Study. Transplantation
2007; 83 (3): 354-8. » FI: 3,972

De Cenarruzabeitia IL, Lazaro JL, Bil-
bao I, Balsells J. Portocaval Shunt
Throughout Anhepatic Phase in
Orthotopic Liver Transplantation for
Cirrhotic Patients. Transplant Proc
2007; 39 (7): 2280-4. » F[:. 0,962

Escartin A, Sapisochin G, Bilbao |, Vila-
llonga R, Bueno J, Castells L, Dopazo C,
Castro E, Caralt M, Balsells J. Recur-
rence of Hepatocellular Carcinoma Af-
ter Liver Transplantation. Transplant
Proc 2007; 39 (7): 2308-10. » FI:
0,962

Figura 46

Javier Naval Alvaro
Jorge Juan Olsina Kissler
Silvia Ondategui Parra

Herrero JI, Benlloch S, Bernardos A,
Bilbao I, Castells L, Castroagudin JF,
Gonzalez L, Irastorza |, Navasa M, Ote-
ro A, Pons JA, Rimola A, Suarez F, Ca-
sanovas T, Otero E, Rodriguez M, Se-
rrano T, Otero S, Lopez I, Miras M,
Prieto M; MITOS Study Group. Gastro-
intestinal complications in liver trans-
plant recipients: MITOS study. Trans-
plant Proc 2007; 39 (7): 2311-3. »» FI:
0,962

Martinez-Llordella M, Puig-Pey |, Orlan-
do G, Ramoni M, Tisone G, Rimola A,
Lerut J, Latinne D, Margarit C, Bilbao |,
Brouard S, Hernandez-Fuentes M, So-
ulillou JP, Sanchez-Fueyo A. Multipara-
meter immune profiling of operatio-
nal tolerance in liver transplantation.
Am J Transplant 2007; 7 (2): 309-19.
» [|: 6,843

Figura 47

Montero A, Allende H, Tallada N, Ra-
mon y Cajal S, Margarit C, Viladomiu L.
Fine needle aspiration cytology of
massive bilateral ovarian metastasis
of fibrolamellar hepatocellular carci-
noma. Acta Cytol 2007; 51 (4): 682-3.
» F: 0,793

Vilallonga R, Olsina JJ, Margarit C, Bal-
sells J. Laparoscopic cholecystectomy
during pregnancy. Rev Esp Enferm Dig
2007; 99 (11): 679-80. » FI: 0,909

Pacient intervingut d'una metastasi hepatica de cancer colorectal, i al
qual s’ha practicat una hepatectomia dreta

Moment de la intervencio de I'equip quirurgic de membres de la Unitat

de Cirurgia Hepatobiliopancreatica i Trasplantament Hepatic
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OBJECTIUS

Seguir I'activitat investigadora de les
diferents linies d'investigacio refor-
cant la recerca realitzada en les Xar-
xes Tematiques d’Investigacio Coope-
rativa Sanitaria - RETICS (REIPI i RIS)
i, en concret, la centrada en les se-
guents linies de recerca:

¢ Infeccid provocada per microorga-
nismes multiresistents.

Infecciod de cateter central.

Infeccio ortopedica i osteoarticular.

Infeccio fungica invasora.
¢ Infeccio per citomegalovirus (CMV).

e Farmacocinetica i toxicitat de la
medicacio antiretroviral.

¢ Infeccions oportunistes en la po-
blacio HIV(+).

Q138

e Coinfeccio HIV-HVC (virus de I'hepa-
titis C).

e Infeccions oportunistes en la po-
blacio trasplantada d'organ solid.

¢ |nfeccions oportunistes en els ma-
lalts oncohematoldgics.

Endocarditis infecciosa.

¢ Infeccidé importada.

Infeccid intrahospitalaria.

¢ Models animals d'infeccio.

LINIES DE RECERCA

Infeccio provocada per microorganis-
mes multiresistents
Benito Almirante Gragera

Infeccio de cateter central
Benito Almirante Cragera i Nuria Fer-
nandez Hidalgo

Infeccio ortopédica osteoarticular
Carles Pigrau Serrallach i Dolors Rodri-
guez Pardo

Infeccio fungica invasora
Joan Gavalda Santapau i Isabel Ruiz
Camps

Infeccio per citomegalovirus
Joan Gavalda Santapau

Farmacocinetica i toxicitat de la medi-
cacio antiretroviral
Esteve Ribera Pascuet

Infeccions oportunistes en la poblacio
HIV(+)
Esteve Ribera Pascuet i Vicenc Falco
Ferrer

Coinfeccio VIH-VHC
Manuel Crespo Casal

Endocarditis infecciosa
Benito Almirante Cragera i Nuria Fer-
nandez Hidalgo



Infeccions en el trasplantament d’or-
gan solid

Joan Gavalda Santapau i Oscar Len
Abad

Infeccions en oncohematologia
|sabel Ruiz Camps

Infeccions per Clostridium difficile
Dolors Rodriguez Pardo

Models animals d'infeccio
Pedro Lopez Honrubia i M.2 Teresa
Martin Gomez

Infeccio importada
Israel Molina Romero

Figura 48
Supuracio per infeccio de cateter
endovascular

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

|P: Albert Pahissa Berga

RED Espariola de Investigacion en Pa-

tologia Infecciosa (REIPI)

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: RDO6,/0008/0026

Import: 265 779,8 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

|P: Albert Pahissa Berga
Malalties infeccioses

Entitat financadora: ACAUR

Ne expedient: 2005SCR 01039
Import: 50 600,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2009

|P: Manuel Crespo Casal

Estudio de la efectividad a largo plazo

del tratamiento de la hepatitis croni-

ca C en pacientes coinfectados por

VIH y VHC

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: ECO7/90735

Import: 13 310,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

|P: Manuel Crespo Casal

Cohorte de GESIDA de pacientes coin-

fectados por VIH y virus de hepatitis

C que reciben tratamiento para la he-

patitis C (2008-2010)

Entitat financadora: Fundacion para la
Investigacion y Prevencion del Sida
en Espana (FIPSE)

Ne expedient: FIPSE_36702_07

Import: 3300,00 €

Durada: des de 2008 fins a 2010

IP: Joan Gavalda Santapau

Estudioin vitro e in vivo de la eficacia

de antimicrobianos para la erradica-

cion de biopeliculas de S. aureus (SA) y

Candida spp (CAN) formadas sobre

materiales sintéticos, particularmente

catéteres venosos centrales

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI070394

Import: 101 172,94 €

Durada: des de 2008 fins a 2010

IP: Esteve Ribera Pascuet

Red de Sida

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: RDO6,/0006,/0039

Import: 117 862,46 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

IP: Esteve Ribera Pascuet

Tratamiento antirretroviral una vez al

dia en pacientes con infeccion por el

VIH-1 no tratados previamente y con

cifras de linfocitos CD4+ inferiores a

100 cels/mm?3. Estudio prospectivo

aleatorizado, multicéntrico y abierto.

Estudio ADVANZ-3

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: EC07,/90942

Import: 7865,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2010



PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 99,505)

Almirante B, Pahissa A. For whom the
bell tolls. Enferm Infecc Microbiol Clin
2007; 25 (8): 556; author reply 556-7.
» [ 1,277

Castells L, Escartin A, Bilbao |, Len O,
Allende H, Vargas V, Ribera E, Lazaro
JL, Bueno J, Balsells J, Esteban R, Pa-
hissa A, Margarit C. Liver Transplanta-
tion in HIV-HCV Coinfected Patients: A
Case-Control Study. Transplantation
2007; 83 (3): 354-8. »» FI: 3,972

Crespo M, Esteban JI, Ribera E, Falco
V, Sauleda S, Buti M, Esteban R, Guar-
dia J, Ocana |, Pahissa A. Utility of
week-4 viral response to tailor treat-
ment duration in hepatitis C virus ge-
notype 3/HIV co-infected patients.
AIDS 2007; 21 (4): 477-81. » FI:
5,632

Crespo M, Pou L, Esteban JI, Falco V,
Ribera E, Lopez R, Sauleda S, Curran A,
Villar del Saz S, Feijoo M, Ocana I, Pa-
hissa A. Early monitoring of ribavirin
serum concentration is not useful to
optimize hepatitis C virus treatment
in HIV-coinfected patients. Antivir
Ther 2007; 12 (8): 1217-23. » FI:
4,982

Crespo M, Sauleda S, Esteban JI, Jua-
rez A, Ribera E, Andreu AL, Falco V,
Quer J, Ocana |, Ruiz |, Buti M, Pahissa
A, Esteban R, Guardia J. Peginterferon
alpha-2b plus ribavirin vs interferon
alpha-2b plus ribavirin for chronic he-
patitis C in HIV-coinfected patients. J
Viral Hepat 2007; 14 (4): 228-38. »»
Fl: 3,290

Ferrer C, Almirante B. Hand hygiene: a
priority for the safety of hospitalized
patients. Enferm Infecc Microbiol Clin
2007; 25 (6): 365-8. »» FI: 1,277

Figura 49
Aspergillus spp

Ferrer E, Niubo J, Crespo M, Gatell JM,
Sanz J, Veloso S, Llibre JM, Barrufet P,
Sanchez P, Podzamczer D; for the ABC-
DE Study Team. Genotypic Resistance
in HIV-Infected Naive Patients Recei-
ving Abacavir Plus Lamivudine and Efa-
virenz. J Acquir Immune Defic Synadr
2007; 46 (2): 253-5. » Fl: 3,946

Gavalda J, Len O, Mir6 JM, Munoz P,
Montejo M, Alarcon A, De la Torre-Cis-
neros J, Pena C, Martinez-Lacasa X, Sa-
rria C, Bou G, Aguado JM, Navas E, Ro-
meu J, Marco F, Torres C, Tornos P,
Planes A, Falco V, Almirante B, Pahissa
A. Brief communication: treatment of
Enterococcus faecalis endocarditis with
ampicillin plus ceftriaxone. Ann Intern
Med 2007; 146 (8): 574-9. » FI. 14,780

Gavalda J, Roman A. Infection in lung
transplantation. Enferm Infecc Micro-
biol Clin 2007; 25 (10): 639-49; quiz
650. »» F: 1,277



Hill A, Ruxrungtham K, Hanvanich M,
Katlama C, Wolf E, Soriano V, Milinko-
vic A, Gatell J, Ribera E. Systematic
review of clinical trials evaluating
low doses of stavudine as part of
antiretroviral treatment. Expert Opin
Pharmacother 2007; 8 (5): 679-88.
» [ 1,733

Len O, Pahissa A. Donor-transmitted
infections. Enferm Infecc Microbiol
Clin 2007; 25 (3): 204-12. » F|: 1,277

Martinez E, Arnaiz JA, Podzamczer D,
Dalmau D, Ribera E, Domingo P, Knobel
H, Leyes M, Pedrol E, Force L, De Laz-
zari E, Gatell JM. Three-year follow-up
of protease inhibitor-based regimen
simplification in HIV-infected patients.
AIDS 2007; 21 (3): 367-9. » FI|: 5,632

Molina |, Falco V, Crespo M, Riera C, Ri-
bera E, Curran A, Carrio J, Diaz M, Vi-
llar del Saz S, Fisa R, Lopez-Chejade P,
Ocanfa |, Pahissa A. Efficacy of liposo-
mal amphotericin B for secondary
prophylaxis of visceral leishmaniasis in
HIV-infected patients authors’ res-
ponse. J Antimicrob Chemother 2007;
60 (4): 837-42. » Fl: 3,891

Podzamczer D, Ferrer E, Sanchez P,
Gatell JM, Crespo M et al. Less lipoa-
trophy and better lipid profile with
abacavir as compared to stavudine:
96-week results of a randomized stu-
dy. J Acquir Immune Defic Syndr
2007; 44 (2): 139-47. » FI. 3,946

Ribera E et al. Spanish recommenda-
tions for proper use of enfuvirtide.
Enferm Infecc Microbiol Clin 2007; 25
(2): 131-42. »» FI: 1,277

Ribera E, Azuaje C, Lépez RM, Domingo
P, Curran A, Feijoo M, Pou L, Sanchez P,
Sambeat MA, Colomer J, Lopez-Colo-
mes JL, Crespo M, Falco V, Ocana |, Pa-
hissa A. Pharmacokinetic interaction
between rifampicin and the once-daily
combination of saquinavir and low-do-
se ritonavir in HIV-infected patients
with tuberculosis. J Antimicrob Chemo-
ther 2007; 59 (4): 690-7. » FI: 3,891

Rodriguez D, Park BJ, Almirante B,
Cuenca-Estrella M, Planes AM, Mensa
J, Giménez M, Saballs P, Fridkin SK, Ro-
driguez-Tudela JL, Pahissa A. Impact
of early central venous catheter re-
moval on outcome in patients with
candidaemia. Clin Microbiol Infect
2007; 13 (8): 788-93. » Fl: 3,254

Rodriguez-Tudela JL, Almirante B, Ro-
driguez-Pardo D, Laguna F, Donnelly
JP, Mouton JW, Pahissa A, Estrella MC.
Correlation of the MIC and Dose/MIC
ratio of fluconazole to the therapeu-
tic response of patients with mucosal
candidiasis and candidaemia. Antimi-
crob Agents Chemother 2007; 51
(10): 3599-604. »» Fl: 4153

San Juan R, Aguado JM, Lumbreras C,
Diaz-Pedroche C, Lopez-Medrano F, Li-
zasoain M, Gavalda J, Montejo M, Mo-
reno A, Gurgui M, Torre-Cisneros J. In-
cidence, clinical characteristics and
risk factors of late infection in solid
organ transplant recipients: data
from the RESITRA study group. Am J
Transplant 2007; 7 (4): 964-71. » FI:
6,843

Wang A, Athan E, Pappas PA, Fowler
VG, Olaison L, Paré C, Almirante B,
Munoz P, Rizzi M, Naber C, Logar M,
Tattevin P, larussi DL, Selton-Suty C,
Jones SB, Casabé J, Morris A, Corey
GR, Cabell CH. Contemporary clinical
profile and outcome of prosthetic
valve endocarditis. JAMA 2007; 297
(12): 1354-61. » Fl: 23175

Figura 50
TBC miliar



OBJECTIUS

Els objectius del grup de microbiologia
han estat:

e Treballar en les linies basiques que
vertebren la seva activitat: patoge-
nicitat, resisténcia i medicina mole-
cular.

e Potenciar una recerca més clinica
fruit de la labor assistencial.

e Participar activament en la xarxa
RETIC de I'Instituto de Salud Carlos
llIl: Red Espariola de Investigacion en
Patologia Infecciosa (REIPI).

¢ Continuar actuant com a Laborato-
ri de Suport a la Direccio General
de Salut Publica de la Generalitat
de Catalunya.

LINIES DE RECERCA

Escherichia coli. Infeccio extraintesti-
nal, derives poblacionals i factors de
virulencia

Antonia Andreu Domingo i Eva More-
no Pujol

Estudi dels grups filogenétics, factors
de virulencia i PAI d’Escherichia coli
causants d'infeccions extraintestinals.
Estudi de les poblacions fecals d'Es-
cherichia colien dones sanes i amb in-
feccio urinaria. Estudis de mutagénesi
dirigida per inactivar factors de viru-
lencia i d'expressio in vivo (IVET) per
identificar nous factors. Models d’ex-
perimentacio en ratolins d’infeccio
subcutania i urinaria ascendent.

Sepsia neonatal. Patogenecitat, trans-
missio vertical mare-fetus i resisten-
cies als antimicrobians

Antonia Andreu Domingo, Gema Codi-
na Grau i Elena Sulleiro Igual
Epidemiologia i profilaxi de la sépsia
neonatal precoc: E. coli, S. agalactiae,
L. monocytogenes. Discriminacioé de
clons hipervirulents. Diagnostic per
tecniques moleculars de la sépsia i
meningitis neonatal precoc, per sospi-
ta clinica, de transmissio vertical. Ca-
racteritzacio dels mecanismes gené-
tics que justifiguen la resisténcia de S.
agalactiae als macrolits, lincosamines i
cetolids.



Figura 51

A) Seleccio de 30 colonies d'Escherichia coli
a partir d'una mostra de femta de dones
amb cistitis no complicada. B) Determinacio
del grup filogenetic i factors de virulencia
dels diferents clons fecals d'E. colii del clon
causant de la cistitis (aillat a orina). C) Analisi
de correspondeéncia entre els factors de
virulencia i la colonitzacio urinaria i/o fecal
de 109 soques d'Escherichia coli, aillades en
42 dones amb infecci¢ urinaria. Les
projeccions en els plans F1/F2 representen
els 16 deteminants de virulencia estudiats,
els quatre grups filogenetics (A, B1, B2 i D),
I'origen del clon (orina o fecal);
pauciclonalitat (Pauci) o multiclonalitat
(Multi) de les mostres fecals; I'estat
dominant (Dom), i la prevalenca de clons en
la femta (Prev) [Moreno et al. J Clin
Microbiol 2008]

Caracteritzacio molecular de mecanis-
mes de resistencia als antimicrobians.
Implicacio clinica. Vigilancia i control de
la infeccio nosocomial

Guillem Prats Pastor, Nieves Larrosa
Escartin, Juan José Gonzalez Lopez i
Susana Lavilla Arrayas

Resistencia a quinolones i fluoroquino-
lones vehiculada per gens plasmidics.
Origen i difusio dels enterobacteris re-
sistents a cefalosporines i carbape-
nems aillats en diversos ambients. Se-
quéncia d'ampC com a instrument per
a laidentificacio d’enterobacteris por-
tadors de betalactamases cromoso-
migues. Monitoritzacio continua dels
bacteris multiresistents en una UCI de
nounats.
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Micobacteris. Resistencia als tubercu-
lostatics

Nuria Martin Casabona
Estandarditzacio de técniques per a
I'estudi de la sensibilitat de M. tuber-
culosis i M. avium. Participacio en la
xarxa internacional de I'OMS i la
|UATLD. Actuacio com a Laboratori Su-
pranacional de Referencia de I'OMS
per al control de qualitat de les proves
de sensibilitat de M. tuberculosis. Es-
tandarditzacio de proves de sensibili-
tat de M. tuberculosis a farmacs de
segona linia.

Avaluacio de noves tecnologies diag-
nostiques. Diagnostic molecular
Gema Codina Grau, Teresa Tortola
Fernandez i Eva Roselld Mayans
Estandarditzacio i avaluacio de tecni-
ques de PCR, PCR a temps real, hibri-
dacio i seqlenciacio, per al diagnostic
de diferents agents patogens in-
cloent els agents causals de la infec-
ci6 fungica invasiva, de la sépsia i me-
ningitis neonatal precoc i de les
infeccions de transmissio sexual. Es-
tandarditzacio i avaluacio de téecni-
ques de PFGE i ERIC amb finalitats epi-
demiologiques.
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PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: Guillem Prats Pastor

Grup d'investigacio de Microbiologia
Entitat financadora: ACAUR

N2 expedient: 2005SGR 00617
Durada: des de 2006 fins a 2009

IP: Guillem Prats Pastor

Estudio de la secuencia del gen es-

tructural ampC como instrumento

para la identificacion de enterobacte-

rias

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI050289

Import: 43 435,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

Q4

|P: Gema Codina Grau

Epidemiologia y diagnostico de la sep-

sis 'y meningitis neonatal precoz, por

sospecha clinica, de transmision verti-

cal. Subproyecto 12B de la red espa-

Aola de investigacion en patologia in-

fecciosa (REIPI)

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI040327

Import: 11 385,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

Figura 52

Dendrograma derivat de I'analisi
dels pusotips dels aillaments
d'Escherichia coli. Els valors de
I'escala indiquen la distancia
genética en percentatge

IP: Eva Maria Roselld Mayans

Noves tecniques genetiques en el diag-

nostic de les malalties fungiques inva-

sores

Entitat financadora: Academia de
Ciéncies Mediques Catalunya i Ba-
lears

Ne expedient: ACMCB,/03,/2006

Import: 12 000,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2007

IP: Antonia Andreu Domingo

Patogenicidad de E. coli uropatogeno

y comensal en un modelo de infeccion

urinaria ascendente en raton

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI070971

Import: 78 650 €

Durada: des de 2008 fins a 2010



PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 42,535)

Carrillo-Mufnoz AJ, Giusiano G, Guarro
J, Quindos G, Guardia C, Del Valle O,
Rodriguez V, Estivill D, Cardenes CD. In
vitro activity of voriconazole against
dermatophytes, Scopulariopsis brevi-
caulis and other opportunistic fungi
as agents of onychomycosis. Int J An-
timicrob Ag 2007; 30 (2): 157-61. »»
Fl: 2,221

De Mendoza C, Rodriguez C, Garcia F,
Eiros JM, Ruiz L, Caballero E, Aguilera
A, Leiva P, Colomina J, Gutiérrez F, Del
Romero J, Aguero J, Soriano V; Spa-
nish HIV Seroconverter Study Group.
Prevalence of X4 tropic viruses in pa-
tients recently infected with HIV-1
and lack of association with transmis-
sion of drug resistance. J Antimicrob
Chemother 2007; 59 (4): 698-704. »»
Fl: 3,891

Dominguez A, Torner N, Ruiz L, Marti-
nez A, Bartolomé R, Sulleiro E, Teixido
A, Plasencia A. Foodborne Salmonella-
caused outbreaks in Catalonia (Spain),
1990 to 2003. J Food Prot 2007; 70
(1): 209-13 »» FI: 1,921

Garrigo M, Aragon LM, Alcaide F, Bor-
rell S, Cardenosa E, Galan JJ, Gonzalez-
Martin J, Martin-Casabona N, Moreno
C, Salvado M, Coll P. Multicenter Labo-
ratory Evaluation of the MB/BacT
Mycobacterium Detection System and
the BACTEC MGIT 960 System in com-
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(6): 1766-70. » FI: 3,445
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Montejo M, Alarcon A, De la Torre-Cis-
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Sarria C, Bou G, Aguado JM, Navas E,
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A. Brief communication: treatment of
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with ampicillin plus ceftriaxone. Ann
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Fl: 14,780
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AM, Bartolomé-Comas RM. About a
patient with nalidixic acid-resistant
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fection. Therapeutic management.
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(10): 655-6. » FI: 1,277
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man mycoses. A report of 3 new clini-
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59 (1): 85-8. » Fl: 2,553

Oteo J, Garcia-Estébanez C, Miguela-
fiez S, Campos J, Marti S, Vila J, Do-
minguez MA, Docobo F, Larrosa N,
Pascual A, Pintado V, Coll P; Red Es-
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enca-Estrella M, Planes AM, Mensa J,
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daemia. Clin Microbiol Infect 2007; 13
(8): 788-93. »» F|: 3,254
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Loureiro E, Merono M, Arellano E,
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2.6 | Area 6
Malalties infeccioses i sida

OBJECTIUS

L'objectiu del grup és realitzar una in-
vestigacio integrada dels malalts en si-
tuacio critica, especialment pel que fa
a les alteracions fisiopatologiques i la
seva relacio amb I'evolucio clinica dels
pacients. Arees de particular interés
son les malalties infeccioses i la seva
prevencio, la insuficiencia respiratoria
aguda i el seu tractament i la patolo-
gia neurovascular aguda hemorragica.

GRUP DE RECERCA:

INFECCIO, SEPSIA | FRACAS ORGANIC
| PATOLOGIA DEL MALALT CRITIC

RESPONSABLE DEL GRUP:

Francisco José de Latorre Arteche
Tel. 93 274 62 09
fjlatorre@vhebron.net
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LINIES DE RECERCA

Estudi de la insuficiencia respiratoria
en el postoperatori del trasplanta-
ment pulmonar

Luis Tenorio Lopez

Trastorn de 'hemostasia en el pacient
critic
José Luis Boveda Trevino

Sedacio i trastorns psicologics en ma-
lalts sotmesos a ventilacio mecanica
Roser Anglés Coll

Insuficiencia respiratoria aguda
Judith Sacanell Lacasa

Patologia infecciosa en el pacient
critic
Mercedes Palomar Martinez

Sindrome de resposta inflamatoria
sistemica
Juan Carlos Ruiz Rodriguez

Ressuscitacio cardiopulmonar
Xavier Nuvials Casals

Pacient neurocritic
Isabel Porta Pampalona



PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 3,401)

Jorda-Marcos R, Alvarez-Lerma F, Ju-
rado M, Palomar M, Nolla-Salas J, Ledn
MA, Ledn C; EPCAN Study Group. Risk
factors for candidaemia in critically ill
patients: a prospective surveillance
study. Mycoses 2007; 50 (4). 302-10.
» [[: 0,959

Suetens C, Morales |, Savey A, Palomar
M, Hiesmayr M, Lepape A, Gastmeier
P, Schmit JC, Valinteliene R, Fabry J.
European surveillance of ICU-acquired
infections (HELICS-ICU): methods and
main results. J Hosp Infect 2007; 65
(Suppl 2): 171-3. » FI. 2,442,

Figura 53

Microscopia electronica d'un pulmo d'un
pacient amb sindrome de dificultat de
respiracio aguda (SDRA) de 48 hores
d'evolucio, amb engrosament del
septum alveolar per exudacio i infiltracio
cellular i membranes hialines




2.7 | Area 7
Immunologia: malalties
respiratories, sistemiques
i genetiques

OBJECTIUS

La recerca té com a objectiu estudiar:
1)1'etiologia (a nivell genic i de regulacio
immunologica); 2) I'expressio clinica i
biologica (deteccio de nous marcadors
que ens ajudin a caracteritzar cadascu-
na de les patologies); 3)la morbimorta-
litat (mitjancant estudis epidemio-
[ogics), i 4) la resposta als farmacs
subministrats. Amb aquests objectius
el que pretenem és millorar I'atencio
vers els malalts tant pel que fa al diag-
nostic, com a I'evolucio i al pronostic.
La Unitat de Recerca de Reumatologia
(URR) és una area de recerca basica
especialitzada en I'estudi dels meca-
nismes moleculars implicats en I'artri-
tis reumatoide. Els objectius principals
per la URR I'any 2007 han estat la con-
solidacid d'un espai de recerca propi,
la creacio i manteniment d’'un banc de
mostres de malalties inflamatories
croniques i el desenvolupament de
projectes d‘alt nivell en gendmica i
transcriptomica. L'area d'interes clinic
de la URR també s'estén a l'estudi de
la fibromialgia i I'artritis idiopatica de
la infancia. En aquesta ultima, els prin-
cipals objectius han estat consolidar
col-laboracions amb grups europeus
(PRINTO) i nacionals, per a I'estudi de
I'neterogeneitat clinica i genética d'a-
questa malaltia.

GRUP DE RECERCA:

MALALTIES SISTEMIQUES

RESPONSABLE DEL GRUP:

Miquel Vilardell Tarrés
Tel. 93 274 63 30
mvilardell@vhebron.net

LINIES DE RECERCA

Estudi de I'activitat sérica de la DNAsa
1 en pacients amb LES. Estudi de mu-
tacions en el gen de la DNAsa 1
Miquel Vilardell Tarrés

La disminucio de l'activitat de la
DNAsa 1 podria provocar la persis-
tencia del DNA i la formacioé d'anti-
cossos anti-DNA. En aquest estudi
hem valorat els nivells d’activitat en
el serum de malalts amb lupus erite-
matos sistemic (LES), aixi com el grau
d'associacio entre un determinat
polimorfisme del gen i la funcionali-
tat de I'enzim. Tambeé s’han establert
correlacions amb les dades cliniques i
serologiques dels pacients.

Estudi de la metilacio del DNA en pa-
cients amb LES

Josep Ordi Ros

La hipometilacio del DNA observada
en el LES conduiria a 'augment d’ex-
pressio de certs gens normalment si-
lenciats i que podrien donar lloc a una
autoreactivitat. Aquest DNA més
«desprotegit» seria el causant de la in-
duccio d'anticossos anti-DNA. Per tal
d'esbrinar el perquée d'aguesta hipo-
metilacio, hem avaluat el grau d’ex-
pressid de diferents metilases i des-
metilases.

Estudi de les vies IFN-y/STAT i TGFB/
Smad en pacients amb nefropatia
lupica: possible correlacio clinica i utili-
tat pronostica

Josep Ordi Ros

La nefropatia lUpica continua sent una
de les principals causes de morbimor-
talitat en els pacients amb LES, evolu-
cionant en alguns casos a una fibrosi
renal. S’han estudiat les vies de senya-
litzacio IFN-y/STAT1 i TGFB/Smad i el
seu paper en l'evolucio a fibrosi en les
biopsies de pacients amb nefropatia
lUpica. Hem portat a terme estudis de
correlacio amb els diferents parame-
tres clinics i de laboratori.




Influencia de l'activitat del LES en el des-
envolupament de l'aterosclerosi precoc.
Estudi de biomarcadors inflamatoris
com a parametres de risc cardiovascu-
lar en fases d‘activitat i remissio

Josep Ordi Ros

L'aterosclerosi en els pacients amb LES
€s més prevalent i anticipada que en la
poblacié general. Donat que l'ateroscle-
rosi és un proces inflamatori, a major
grau d'inflamacio (i, per tant, d'activi-
tat de la malaltia), major risc cardiovas-
cular. El que pretenem és valorar si el
grau d'activitat de la malaltia lupica es
correlaciona amb alguns parametres
predictius de risc cardiovascular.

Mecanismes lesionals de tipus immu-
nologic en les reaccions adverses tar-
danes dels bioimplants

Jaume Alijotas Reig

Les manifestacions cliniques tarda-
nes aparegudes quan es col-loguen
bioimplants semblen tenir una base
immune. Estudiem les caracteristi-
ques histologiques dels implants més
emprats, aixi com quins son els me-
canismes lesionals. Intentem analitzar
el paper dels bacteris en la induccio
i/0 manteniment d’aquestes reac-
cions i la possible correlacio entre
certs haplotips HLA i les reaccions
adverses.

Figura 54

El Grup de Recerca de
Reumatologia es centraen la
recerca genomica de les artritis
inflamatories croniques

Modificacions en l'expressio de mole-
cules coestimuladores de la presenta-
cio antigénica per la immunoterapia
amb allergens

Victoria Cardona i Dahl

La immunoterapia especifica amb
allergens podria modificar I'expres-
sio de moléecules a la superficie de
les CPA. L'objectiu de I'estudi és de-
terminar I'expressio de CD23, CD80,
CD86 en CPA (limfocits B i monocits),
aixi com els seus lligands en les
céllules T, el CD21 i el CD28, i valorar
|'eventual modificacio per la immu-
noterapia.

Allergenicitat i reactivitat creuada del
pollen Seneci spp

Victoria Cardona i Dahl

Seneci spp és un ampli génere de plan-
tes que pertany a la familia de les Com-
postes, una de les més al-lergeniques
del nostre medi. Lobjectiu de I'estudi és
determinar la prevalenca de sensibilitza-
ci6 a aquest pollen entre els pacients
amb allérgia respiratoria, caracteritzar
i purificar els principals al-lergens del
pollen.

Perfil al-lergenic amb antigens re-
combinants en pacients amb al-lergia
al latex

Victoria Cardona i Dahl

La via de sensibilitzacio i I'expressivitat
clinica de I'allergia al latex podria estar
relacionada amb un patro de sensibilit-
zacio diferent als diferents al-lergens
del latex. Lobjectiu del present estudi
és determinar I'lgE especifica front a
diferents allergens recombinants de
latex i establir una correlacio amb les
dades cliniques dels pacients.

Caracteritzacio de l'alliberacio de me-
diadors mastocitaris a nivell intestinal
en pacients amb al-lergia alimentaria i
sindrome de l'intesti irritable. Relacio
amb l'estres i la permeabilitat intes-
tinal

Javier Santos i Mar Guilarte Clavero
Estudi de la relacié del mastocit intesti-
nal en la regulacio de la permeabilitat in-
testinal en dues malalties inflamatories
com son l'allergia a aliments i la sindro-
me de l'intestiirritable. Inclou estudis en
animals d'experimentacio i en humans.

Figura 55
Lesions eritematoses d’'un pacient amb

lupus cutani subagut

Qa9
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Figura 56

Test de la banda Iupica. Diposits
d'immunoglobulines IgG (detectats per
immunofluorescencia directa) a nivell de la
unio dermoepidermica en la pell d'un pacient
amb lupus cutani

Estudi de marcadors sérics en anafilaxi
Moisés Labrador Horrillo

Estudi evolutiu de diferents marca-
dors sérics en malalts que han patit
episodis d'anafilaxi. Lobjectiu de I'es-
tudi és detectar a urgéncies malalts
amb anafilaxi i mesurar diferents mar-
cadors a serum i a plasma, principal-
ment triptasa i carboxipeptidasa mit-
jancant el desenvolupament d'un
ELISA sandwich.

Infeccio i autoimmunitat: rellevancia dels
retrovirus endogens humans (HERV) en
el lupus eritematos sistemic (LES)

Eva Balada Prades

Anticossos contra HERV han estat de-
tectats en pacients afectats per certes
malalties autoimmunes com el LES, l'ar-
tritis reumatoide, la sindrome de Sjo-
gren o I'esclerosi multiple. Fonamental-
ment, el que pretenem és detectar
aquests anticossos en els nostres pa-
cients afectats de LES, un cop haguem
clonat i expressat certes proteines re-
combinants especifiques dels HERV.

Q%50

INVESTIGADORS EN FORMACIO:

Arnal Alonso Pastor
Mireia Barceld Bru

Mar Guilarte Clavero
Olga Luengo Sanchez
Ferran Martinez Valle
Basilio Rodriguez Diez
M.2 Teresa Torres Salido
Maria Urquizu Padilla

Bases moleculars de l'etiopatogénia
de l'artritis reumatoide

Sara Marsal Barril

S'estan duent a terme estudis d'asso-
ciacio genetica i expressio genica mit-
jancant tecnologies d'analisi massiva
per a l'estudi del component genétic
de l'artritis reumatoide, la identifica-
cio de marcadors bioldgics de respos-
ta a terapies biologiques i la caracte-
ritzacio del fibroblast sinovial en
I'artritis reumatoide.

Fibromialgia. Aspectes clinics i epide-
miologics

Cayetano Alegre de Miguel

Es realitza una revisio sistematica de
I'eficacia i seguretat de les interven-
cions farmacologiques a la fibromial-
gia. Tanmateix s'esta iniciant una linia
de treball per a la identificacio de mar-
cadors biologics en aquesta malaltia.

Artritis idiopatica de la infancia. Aspec-
tes epidemiologics, genetics i clinics
Consuelo Modesto Caballero

Es realitza un estudi epidemiologic,
amb el suport dels metges pediatres
d'atencio primaria i hospitalaris de Ca-
talunya, per coneixer la incidencia i la
prevalenca d'aquesta entitat en el
nostre pais. En els casos amb presen-
tacio poc comuna es busquen muta-
cions en gens associats recentment a
d'altres entitats inflamatories.

Immunobiologia i immunopatogia dels
avortaments recurrents i de la PE
Jaume Alijotas Reig

Un 2-3 % de les parelles en edat re-
productiva pateixen artritis reumatoi-
de (AR). Quasi un 18 % de les parelles
gue volen tenir fills tenen problemes
d'infertilitat. De la mateixa manera, un
2-3 % de totes les dones embarassa-

PERSONAL D’INFERMERIA | TECNICS:

Cristina Canaletes Safont
Regina Canaveras Vila
Anna Pedrosa Pujol
Maria Rosa Leyva

des son diagnosticades de PE. L'ex-
pressio de molécules HLA, especial-
ment de classe G, el grau d'apoptosi
trofoblastica, I'externalitzacio de nous
neoantigens, com fosfolipids, el ba-
lanc entre citocines Th1/Th2/Th3, el
tipus i la quantitat de limfocits
CD4+CD25+Foxp3+, el tipus i activitat
de les cellules uNK, la preséncia o ab-
sencia d'anticossos bloguejants i al-
tres mecanismes tenen diferents pa-
pers en la consecucio del denominat
microentorn tolerant, imprescindible
per aconseguir una gestacio normal.
Per tant, tant els mecanismes autoim-
munitaris com aloimmunitaris son re-
llevants. La nostra intencio és estudiar
quines alteracions, aillades, i especial-
ment associades, poden ser identifi-
cades com a marcadors de risc aixi
com avaluar possibles tractaments.

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: Miquel Vilardell Tarrés

Estudio de las vias IFN-y/STAT y TGFB/

Smad en pacientes de lupus con afec-

cion cutanea. Papel en la evolucion a

fibrosis

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI050249

Import: 49 980,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

IP: Miquel Vilardell Tarrés
Autoimmunitat i malaltia trombotica
Entitat financadora: AGAUR

Ne expedient: 2005SGR 00279
Durada: des de 2006 fins a 2009



|P: Eva Balada Prades

Infeccion y autoinmunidad: relevancia

de los retrovirus endogenos humanos

(HERV) en el lupus eritematoso sisté-

mico

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI050242

Import: 39 865,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

IP: Sara Marsal Barril

Efectivitat, seguretat i adecuacio dels

medicaments biotecnologics en el

tractament dels pacients amb artritis

reumatoide

Entitat financadora: Agéncia d’Avalua-
ci6 Tecnologia Medica

Ne expedient: 053/02/2006

Import: 46 560,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

IP: Sara Marsal Barril

Desarrollo de un kit diagnostico para

las enfermedades inflamatorias me-

diadas por mecanismos inmunes

(IMID-Kit)

Entitat financadora: Ministerio de
Educacion y Ciencia

Ne expedient: PSE-010000-2006-6

Import: 559 084,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

IP: Sara Marsal Barril

Construccion vy validacion de un pre-

dictor de respuesta a la terapia anti-

TNFa en pacientes con artritis reuma-

toide basado en perfiles de expresion

génica de sangre periférica

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI040720

Import: 81 650,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

|P: Sara Marsal Barril

Asociacion de polimorfismos de un

unico nucleotido (SNP) de los genes

de las vias de senhalizacion intracelular

NFKB, MAPK vy JAK/STAT con la artri-

tis reumatoide (AR) y con diferentes

fenotipos de la enfermedad

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI040710

Import: 16 215,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

IP: Jaume Alijotas Reig

Paper de les citocines proinflamato-

ries, dels limfocits T i dels APC en la

patogenia de les reaccions immunolo-
giques granulomatoses relacionades
amb els bioimplants.

Entitat financadora: Sociedad Espafno-
la de Medicina y Cirugia Cosmética
(SEMCC)

Import: 150 000 €

Durada: des de 2007 fins a 2009

PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 82,824)

Arostegui JI, Arnal C, Merino R, Mo-
desto C, Carballo MA, Moreno P, Gar-
cia-Consuegra J, Naranjo A, Ramos E,
De Paz P, Rius J, Plaza S, YagUe J. NOD2
gene-associated pediatric granuloma-
tous arthritis: clinical diversity, novel
and recurrent mutations, and eviden-
ce of clinical improvement with inter-
leukin-1 blockade in a Spanish cohort.
Arthritis Rheum 2007; 56 (11): 3805-
13. » FI: 7751

Balada E, Ordi-Ros J, Serrano-Acedo S,
Martinez-Lostao L, Vilardell-Tarrés M.
Transcript overexpression of the
MBD2 and MBD4 genes in CD4+ T cells
from systemic lupus erythematosus
patients. J Leukoc Biol 2007; 81 (6):
1609-16. » Fl: 4,572

Balada E, Ordi-Ros J, Vilardell-Tarrés M.
DNA methylation and systemic lupus
erythematosus. Ann NY Acad Sci 2007
Jun; 1108: 127-36. » FI: 1,930

Barizzone N, Ruzickova S, Dostal C,
Schmidt RE, Witte T, Papasteriades C,
Kappou-Rigatou |, Endreffy E, Kovacs
A, Ordi-Ros J, Balada E, Carreira P, Go-
mez-Reino JJ, Gonzalez A. Opposed in-
dependent effects and epistasis in
the complex association of IRF5 to
SLE. Genes Immun 2007; 8 (5): 429-38.
» F: 4,533

Bodano A, Gonzalez A, Balada E, Ordi-
Ros J, Carreira P, Gbmez-Reino JJ,
Conde C. Study of DNASE | gene poly-
morphisms in systemic lupus erythe-
matosus susceptibility. Ann Rheum Dis
2007; 66 (4): 560-1. » FI. 5,767

Cardona V, Guilarte M. Patient infor-
mation. Alimentary allergy. Rev Esp
Enferm Dig 2007; 99 (3): 172. » FI:
0,909
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ESPRINT Study Group and Investiga-
tors, Valero A, Alonso J, Antepara |, Ba-
ro E, Colas C, Del Cuvillo A, Ferrer M,
Herdman M, Marti-Guadano E, Monclus
L, Mullol J, Navarro-Pulido AM, Navas C,
Sastre J et al. Development and valida-
tion of a new Spanish instrument to
measure health-related quality of life
in patients with allergic rhinitis: the ES-
PRINT questionnaire. Value Health
2007; 10 (6): 466-77. » Fl. 3,433

Filippucci E, Meenagh G, De Agustin JJ,
De Miguel E, lagnocco A, Mayordomo
L, Moller I, Moragues C, Naredo E, Sa-
laffi F. Level of agreement between
rheumatologists on US image acquisi-
tion using a 3D volumetric probe. Clin
Exp Rheumatol 2007; 25 (1): 116. »»
Fl: 2189

Formiga F, San José A, Lopez-Soto A,
Ruiz D, Urrutia A, Duaso E. Prevalence
of delirium in patients admitted becau-
se of medical conditions. Med Clin (Barc)
2007; 129 (15): 571-3 »» FI:. 1,327

Guilarte M, Santos J, De Torres |, Alon-
so C, Vicario M, Ramos L, Martinez C,
Casellas F, Saperas E, Malagelada JR.
Diarrhoea-predominant IBS patients
show mast cell activation and hyper-
plasia in the jejunum. Gut 2007; 56 (2):
203-9. » F[: 9,002

Julia A, Moore J, Miguel L, Alegre C,
Barcelo P, Ritchie M, Marsal S. Identifi-
cation of a two-loci epistatic interac-
tion associated with susceptibility to
rheumatoid arthritis through reverse
engineering and multifactor dimensio-
nality reduction. Genomics 2007; 90
(1): 6-13. » FI: 3,558

Q152

Martinez-Lostao L, Ordi-Ros J, Balada
E, Segarra-Medrano A, Majo-Masfer-
rer J, Labrador-Horrillo M, Vilardell-Tar-
rés M. Activation of the signal trans-
ducer and activator of transcription-1
in diffuse proliferative lupus nephritis.
Lupus 2007;16(7):483-8. » Fl: 2,366

Ortiz M, Cordoba J, Doval E, Jacas C,
Pujadas F, Esteban R, Guardia J. Deve-
lopment of a clinical hepatic encepha-
lopathy staging scale. Aliment Phar-
macol Ther 2007; 26 (6): 859-67. »»
Fl: 3,287

Pardos-Gea J, Ordi-Ros J. Pericardial
fat necrosis. Med Clin (Barc) 2007; 128
(3): 120. »» FI: 1,327

Porcel JM, Ordi-Ros J, Esquerda A, Vi-
ves M, Madronero AB, Bielsa S, Vilar-
dell-Tarrés M, Light RW. Antinuclear
antibody testing in pleural fluid for
the diagnosis of lupus pleuritis. Lupus
2007;16(1):25-7. » Fl. 2,366

Rodriguez-Pla A, Rossello-Urgell J,
Bosch-Gil JA, Huguet-Redecilla P, Vilar-
dell-Tarrés M. Proposal to decrease
the number of negative temporal ar-
tery biopsies. Scand J Rheumatol
2007; 36 (2): 111-8. » F|. 2,273

Rovira A, Minguez B, Aymerich FX, Ja-
cas C, Huerga E, Cordoba J, Alonso J.
Decreased white matter lesion volu-
me and improved cognitive function
after liver transplantation. Hepatolo-
gy 2007; 46 (5): 1485-90. » FI:
10,446

Selva-O'Callaghan A, Balada E, Serrano-
Acedo S, Simeodn-Aznar CP, Ordi-Ros J.
Mutations of activin-receptor-like kinase
1 (ALK-1) are not found in patients with
pulmonary hypertension and underlying
connective tissue disease. Clin Rheuma-
tol 2007; 26 (6): 947-9. » FI: 1,459

Selva-O'Callaghan A, Casellas F, De Tor-
res |, Palou E, Grau-Junyent JM, Vilar-
dell-Tarrés M. Celiac disease and anti-
bodies associated with celiac disease
in patients with inflammatory myo-
pathy. Muscle Nerve 2007; 35 (1): 49-
54, » FI. 2,456

Selva-O'Callaghan A, Redondo-Benito
A, Trallero-Araguas E, Martinez-Go-
mez X, Palou E, Vilardell-Tarrés M. Clini-
cal significance of thyroid disease in
patients with inflammatory myopat-
hy. Medicine (Baltimore) 2007; 86 (5):
293-8. » FI: 5167

Selva-O'Callaghan A, Jubany L, Bardes
[, Vilardell-Tarrés M. Achilles tendon
enlargement and unsteady gait. Rheu-
matology (Oxford) 2007; 46 (7): 1212-
3. » F|: 4,052

Solans Lague R, Pérez-Lopez J. Useful-
ness of color Doppler for the diagnosis
of temporal arteritis. Med Clin (Barc)
2007; 129 (12): 456-7. »» Fl. 1,327

Vargas-Leguas H, Selva-O’'Callaghan A,
Campins-Marti M, Hermosilla-Pérez E,
Grau-Junyent JM, Martinez-Gomez X,
Vaqué-Rafart J. Polymyositis-derma-
tomyositis: incidence in Spain (1997-
2004). Med Clin (Barc) 2007; 129 (19):
721-4. » Fl. 1,327



GRUP DE RECERCA:
PNEUMOLOGIA

RESPONSABLE DEL GRUP:

Ferran Morell Brotad
Tel. 93 274 61 57
fmorell@vhebron.net

OBJECTIUS

'activitat de recerca clinica i basica
del grup esta centrada basicament en
arees d'inflamacio i reparacio, insufi-
cieéncia respiratoria i hipoxia tissular.
Existeix una complementarietat i in-
terrelacio d’aquestes arees per a l'es-
tudi de patologies com I'asma, la pa-
tologia respiratoria d'origen laboral,
malaltia pulmonar obstructiva cronica
(MPQOC), fibrosi pulmonar, infeccions,
trasplantament pulmonar, hiperten-
sid pulmonar i trastorns respiratoris
del son.

LINIES DE RECERCA

Malalties ocupacionals, asma i malaltia
pulmonar intersticial difusa

Ferran Morell Brotad

Grup de referéncia en el diagnostic de
les pneumopaties laborals a Catalunya
(asma ocupacional, pneumonitis per
hipersensibilitat i patologia ocupacio-
nal per exposicio a amiant). Responsa-
ble del registre nacional de malalties
ocupacionals (EROM) i centre acredi-
tat per I'Administracio per determinar
la concentracid ambiental d'allergen
de soja a Barcelona. Els estudis d'infla-
macio i reparacio en asma ocupacional
es realitzen mitjancant I'analisi d’esput

induit i aire exhalat condensat i mit-
jancant el desenvolupament d'un mo-
del animal. El grup té experiencia en
|'estudi de les pneumonitis per hiper-
sensibilitat, amb una série de 150 pa-
cients (una de les més grans del pais).
En la recerca en el camp de les malal-
ties causades per I'exposicio a amiant,
el laboratori és I'unic de I'Estat espa-
nyol que realitza determinacions de
€0ss0s d'amiant a pulmao.

INVESTIGADORS:

Antonio Alvarez Fernandez
Carlos Bravo Masgoret
Maria Jesus Cruz Carmona
Jaume Ferrer Sancho
Javier de Gracia Roldan
Patricia Lloberes Canadell
Sergi Marti Beltran

Victor Monforte Torres

Infeccions respiratories i biologia mo-
lecular

Javier de Cracia Roldan

El grup disposa d'una consulta exter-
na monografica d'immunodeficien-
cies primaries i és centre de referen-
cia d’aquesta patologia. Existeix
també una Unitat de Referéncia de
Catalunya en Fibrosi Quistica, és res-
ponsable del registre nacional de
bronquiectasia i de pacients amb dé-
ficit d’'a-1-antitripsina. Esta conside-
rat com expert en el control de la
malaltia tuberculosa.
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Trasplantament pulmonar i hiperten-
Sio pulmonar

Antonio Roman Broto

El grup va realitzar el primer tras-
plantament amb éxit d'Espanya. Es
un dels centres hospitalaris del pais
on es realitzen el major nombre de
trasplantaments pulmonars anuals,
fet pel qual esta situat en un del pri-
mers llocs d’ambit europeu. Els ob-
jectius en trasplantament pulmonar
se centren en el projecte TRANSE-
POC que intentara establir la correla-
Cio entre estructura i funcio en la
MPOC avancada.

Francisco Javier Munoz Gall
Maria José Rodrigo Anoro
Ester Rodriguez Gonzalez
Antonio Roman Broto
Gabriel Sampol Rubio
Rafael Vidal Pla

Estudi de la malaltia pulmonar obs-
tructiva cronica (MPOC) i patologia
pleural

Jaume Ferrer Sancho

La recerca s'ha centrat en la genética
de la MPOC en pacients amb emfise-
ma per deficit d'a-1-antitripsina i en
|'exacerbacio de la MPOC. Existeix un
projecte multicéntric destinat a co-
neixer la variabilitat fenotipica de la
MPOC i un altre de correlacio anato-
mofuncional en pacients amb MPOC
greu. S'ha iniciat una linia de recerca
basada en I'estudi d'inflamacio en tei-
xit pulmonar.

INVESTIGADORS EN FORMACIO:

Teresa Genover Limona
Susana Gomez Ollés
Sonia Lopez Rodriguez
Mercedes Pallero Castillo
Oriol Roca Gas

Laura Ruano Burgos
Sara Sanchez Vidaurre
M. Isabel Velasco Garcia

Figura 57

Cameres
pletismografiques per al
estudi de la funcio
pulmonar en animals
d’experimentacio

Trastorns respiratoris del son

Gabriel Sampol Rubio

L'activitat de recerca s’ha enfocat en
les alternatives diagnostiques i tera-
peutiques dels trastorns respiratoris
del son i en la seva repercussio vascu-
lar. El grup participa en diversos pro-
jectes multicéntrics sobre ventilacio
mecanica no invasiva i en un projecte
per a avaluar l'eficacia del tractament
amb pressio positiva continua per via
nasal per a reduir les xifres de pressio
arterial.



PERSONAL D’INFERMERIA | TECNICS:

Edelia Catalan Hernandez

Rosa Lloria Vergés

Montserrat Murillo Andrés
Maria Antonia Ramon Belmonte
Marta Sevillano Rosa

Maria Dolores Untoria Corral
Maria Teresa Valdeolivas Arias

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

|P: Ferran Morell Brotad

Unitat de Recerca de Pneumologia
Entitat financadora: ACAUR

Ne expedient: 2005SCR 00659
Import: 32 600,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2009

IP: Ferran Morell Brotad

CIBER: Enfermedades Respiratorias

Entitat financadora: CIBER Enferme-
dades Respiratorias

N2 expedient: CB06,/06,/0030

Durada: des de 2007 fins a 2010

IP: Francisco Javier Munoz Gall

Desarrollo de un modelo animal para

el estudio del asma ocupacional oca-

sionada por la exposicion a sales de

persulfato

Entitat financadora: Societat Catalana
de Pneumologia

Ne expedient: SOCAP/01/2007

Import: 18 000,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

IP: Francisco Javier Munoz Gall

Asma ocupacional en profesionales de

peluqueria: prevalencia, agentes cau-

sales y determinantes ambientales

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI050100

Import: 53 550,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

|P: Francisco Javier Munoz Gall

Condensado de aire exhalado en suje-

tos normales y con patologia de la via

aérea: variabilidad y valor diagnostico

del pH vy la concentracion de NO,

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI040656

Import: 7935,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

|P: Francisco Javier Munoz Gall
Estudio clinico multicéntrico prospec-
tivo con asignacion aleatoria a grupos
paralelos para comparar la eficacia de
la adaptacion ambulatoria u hospitala-
ria a la ventilacion mecanica no invasi-
va domiciliaria en pacientes con insufi-
ciencia respiratoria cronica
Entitat financadora: Sociedad Espano-
la de Neumologia v Cirugia Toracica
Ne expedient: SEPAR/02/2004
Import: 9000,00 €
Durada: des de 2005 fins a 2007

|P: Javier de Gracia Roldan

Capacidad de esfuerzo, disfuncion

muscular periférica y genotipo en pa-

cientes con fibrosis quistica

Entitat financadora: Fundacio Catala-
na de Pneumologia

N2 expedient: FUCAP/04,/04

Import: 9000,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

|P: Javier de Gracia Roldan

Capacidad de esfuerzo, disfuncion

muscular periférica y genotipo en

adultos con fibrosis quistica

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N expedient: PI061298

Import: 72 600,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2009

IP: Maria Jesus Cruz Carmona

Asociacion de los alelos HLA clase Il y

riesgo de susceptibilidad en el asma

ocupacional inducida por sustancias

de bajo peso molecular en una pobla-

cion espariola: implicaciones diagnosti-

cas y terapéuticas

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI060256

Import: 26 837,80 €

Durada: des de 2007 fins a 2009

IP: Maria Jesus Cruz Carmona

Utilidad de la medida del pH en el con-

densado de aire exhalado en el diag-

nostico de asma ocupacional

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI07/90086

Import: 15 125,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2008

IP: Jaume Ferrer Sancho

¢Existe una correlacion entre la activi-

dad inflamatoria y la gravedad de la

EPOC?

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI040635

Import: 75 325,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2008

IP: Jaume Ferrer Sancho

Validacion de metodologia de deter-

minacion del contenido de amianto en

poblacion urbana esparnola a partir de

tejido pulmonar y lavado broncoal-

veolar

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI07/90478

Import: 22 385,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2009
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|P: Patricia Lloberes Canadell

Eficacia del tratamiento con presion

positiva continua por via nasal para

reducir las cifras de presion arterial en

pacientes con apneas del sueno e hi-

pertension arterial

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI040639

Import: 27 600,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2008

IP: Antonio Roman Broto

Correlacions anatomofuncionals de

l'intercanvi gasos en malalts trasplan-

tats de pulmo per MPOC avancada

(projecte TRANSMPOC)

Entitat financadora: Fundacio La Ma-
rato de TV3

N2 expedient: TV3/040431

Import: 10 000,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

IP: Sergi Marti Beltran

Eficacia de dos sistemas de ahorro de

oxigeno liquido en deambulacion

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI07/90074

Import: 11 616,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2008

Figura 58
Proves de provocacio bronquial especifiques per al diagnostic i la investigacio en asma ocupacional
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PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 37,821)

Aguilar-CGuisado M, Givalda J, Ussetti P,
Ramos A, Morales P, Blanes M, Bou G,
De la Torre-Cisneros J, Roman A, Bor-
ro JM, Lama R, Cisneros JM; RESITRA
cohort. Pneumonia after lung trans-
plantation in the RESITRA Cohort: a
multicenter prospective study. Am J
Transplant 2007; 7 (8): 1989-96. »»
Fl: 6,843

Borro JM, Bravo C, Solé A, Ussetti P,
Zurbano F, Lama R, De la Torre M, Ro-
man A, Pastor A, Laporta R, Cifrian
JM, Santos F. Conversion from cyclos-
porine to tacrolimus stabilizes the co-
urse of lung function in lung trans-
plant recipients with bronchiolitis
obliterans syndrome. Transplant Proc
2007; 39 (7): 2416-9. » FI: 0,962

Bravo C, Gispert P, Borro JM, De la
Torre M, Cifrian-Martinez JM, Fernan-
dez-Rozas S, Zurbano-Goni F; MITOS
Study Group. Prevalence and Manage-
ment of Gastrointestinal Complica-
tions in Lung Transplant Patients: MI-
TOS Study Group. Transplant Proc
2007 39 (7): 2409-12. » FI: 0,962

De Gracia J, Culebras M, Alvarez A, Ca-
talan E, De la Rosa D, Maestre J, Cane-
la M, Roman A. Bronchoscopic balloon
dilatation in the management of
bronchial stenosis following lung
transplantation. Respir Med 2007; 101
(1): 27-33. » FI|: 2,086

Detkova D, De Gracia J, Lopes-da-Silva S,
Vendrell M, Alvarez A, Guarner L, Vida-
ller A, Rodrigo MJ, Caragol |, Espanol T,
Hernandez M. Common Variable Immu-
nodeficiency: Association Between Me-
mory B Cells and Lung Diseases. Chest
2007; 131 (6): 1883-9. » FI: 3,924

Ferrer J, Rodriguez E, Roman A, Bravo
C, Roldan J, Hermosilla E, Canela M.
Factors Related to Postoperative Mor-
tality in Lung Transplantation for
Emphysema. Transplant Proc 2007;
39 (10): 3317-22. » Fl: 0,962

Gamble E, Grootendorst DC, Hattotu-
wa K, O’'shaughnessy T, Ram FS, Qiu Y,
Zhu J, Vignola AM, Kroegel C, Morell F,
Pavord ID, Rabe KF, Jeffery PK, Barnes
NC. Airway mucosal inflammation in
COPD is similar in smokers and ex-
smokers: a pooled analysis. Eur Respir
J2007; 30 (3): 467-71. » Fl. 5,076

Gavalda J, Roman A. Infection in lung
transplantation. Enferm Infecc Micro-
biol Clin 2007; 25 (10): 639-49; quiz
650. »» F: 1,277

Gispert P, Vidal R. Multiple location of
metallic foreign bodies. Med Clin
(Barc) 2007; 128 (5): 200. »» FI: 1,327

Gomez-0llés S, Cruz MJ, Bogdanovic J,
Wouters IM, Doekes G, Sander |, Morell
F, Rodrigo MJ. Assessment of soy ae-
roallergen levels in different work en-
vironments. Clin Exp Allergy 2007; 37
(12): 1863-72. » Fl: 3,668

Morell F, Genover T, Reyes L, Benaque
E, Roger A, Ferrer J. Monitoring of As-
thma Outpatients After Adapting
Treatment to Meet International Gui-
delines. Arch Bronconeumol 2007;43
(1): 29-35. » FI: 1,851

Munoz X, Gomez-Ollés S, Cruz MJ, Mo-
rell F. Occupational asthma related to
mouse allergen exposure and rhino-
conjunctivitis due to collagenase inha-
lation in a laboratory technician. Res-
piration 2007; 74 (4): 467-70. » FI:
1,649

Munoz X, Roger A, De la Rosa D, Morell
F, Cruz MJ. Occupational vocal cord
dysfunction due to exposure to wood
dust and xerographic toner. Scand J
Work Environ Health 2007; 33 (2):
153-8. » Fl: 1,735

Orriols R, Vallano A. Risk of long acting
beta-2 agonists in asthma. Med Clin
(Barc) 2007; 128 (9): 352-4. » FI:
1,327

Reyes LJ, Majo J, Perich D, Morell F.
Neuroendocrine cell hyperplasia as an
unusual form of interstitial lung disea-
se. Respir Med 2007; 101 (8): 1840-3.
» F|: 2,086

Sampol G, Rodes G, Romero O, Jurado
MJ, Lloberes P. Adherence to nCPAP in
patients with coronary disease and
sleep apnea without sleepiness. Respir
Med 2007; 101 (3): 461-6. » Fl:

2,086
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OBJECTIUS

Els nostres objectius son I'analisi dels
mecanismes etiopatogenics de les im-
munodeficiencies primaries i congéni-
tes (IDP), especialment en el diagnos-
tic dels defectes moleculars i factors
moduladors de I'evolucio.

LINIES DE RECERCA

Caracteritzacio molecular d'algunes
IDP
Teresa Espanol Borén

Estudi de noves molecules implicades
en algunes IDP
Teresa Espanol Borén

GRUP DE RECERCA:
IMMUNOLOGIA

RESPONSABLE DEL GRUP:

Teresa Espanol Borén
Tel. 93 274 68 32
tespanol@vhebron.net

Immunodeficiencia comuna variable, i
en el deficit d’lgA
Teresa Espanol Borén

Estudis familiars en el deficit d'lgA i en
l'immunodeficiencia comuna variable
Teresa Espanol Borén

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: Teresa Espanol Borén

Estudio de factores etiologicos y mo-

duladores del fenotipo inmunologico

y de la evolucion clinica en pacientes

con déficit de IgA e inmunodeficiencia

variable comun

Entitat financadora: Ministerio de
Educacion y Ciencia

Ne expedient: SAF2004-03495

Import: 49 450,00 €

Durada: des de 2004 fins a 2007
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Figura 59
Estudi dels limfocits B de memoria (CD27+ IgD-)
per citrometria de flux

Figura 60

Analisi de I'expressio de TACIen céllules
B de donant sa (WT/WT) i en pacients
amb IDVC amb mutacions en el gen TAC/
(C104R/C104R, C89Y/WT)

PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 4,855)

Detkova D, De Gracia J, Lopes-da-Silva
S, Vendrell M, Alvarez A, Guarner L, Vi-
daller A, Rodrigo MJ, Caragol |, Espanol
T, Hernandez M. Common Variable Im-
munodeficiency: Association Between
Memory B Cells and Lung Diseases.
Chest 2007; 131 (6): 1883-9. » FI:
3,924

Palacin PS, Castilla Y, Garzon P, Figue-
ras C, Castellvi J, Espanol T. Congenital
rubella syndrome, hyper-lgM syndro-
me and autoimmunity in an 18-year-
old girl. J Paediatr Child Health 2007;
43 (10): 716-8. » FI: 0,931
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2.7

GRUP DE RECERCA:
OTORINOLARINGOLOGIA

RESPONSABLE DEL GRUP:

Juan Lorente Guerrero
Tel. 93 274 60 13
jlorente@vhebron.net

OBJECTIUS

La recerca en la sindrome d'apnea
obstructiva del son (SAOS) inclou I'es-
tudi de I'apnea del son en gossos bra-
quiocefalics, i I'estudi de I'estres oxi-
datiu en el condensat d'aire exhalat
en pacients amb sindrome d'apnees-
hipoapnees del son abans i després de
tractament quirurgic.

El grup tambeé investiga el gangli sen-
tinella en carcinoma de laringe i farin-
ge, com tambeé el reflux gastroesofa-
gic en pacients amb SAQOS.

Q160

LINIES DE RECERCA

Estudi de I'apnea del son en gossos
braquiocefalics

Juan Lorente Guerrero, Rafaela Cuen-
ca Valera, Marta Planellas Bach, Roser
Velarde Nieto i Maria Teresa Sagalés
Sala

Els objectius son: 1) establir corbes
de la temperatura interna i del seu
ritme circadia en gossos braquioce-
falics, i comparar els resultats amb
gossos no braquiocefalics; 2) estan-
darditzar les tecniques d'immunohis-
toquimica per valorar I'expressio de
les fibres rapides de miosina (i ll); 3)
valorar la preséncia de canvis muscu-
lars patologics en paladars reseccio-
nats de gossos braquiocefalics, com-
parats amb els paladars reseccionats
de gossos normals, i 4) estudiar la
progressio de la patologia muscular
en el temps, en pacients braquioce-
falics «<normals» i tragueotomitzats
des de cadells.

Figura 61
Paladars tous de gossos
braquiocefalics




INVESTIGADORS:

Joan Castell Conesa
Rafaela Cuenca Valera
Pedro Fortuny Amoros
Manuel Garcia Lopez

M.2 José Jurado Luque
Patricia Lloberas Canadell
Ferran Mateu Vallverdu
Josep Pastor Milan
Enrigue Perelld Scherdel

Estudi de I'estrés oxidatiu en el con-
densat d‘aire exhalat en pacients amb
sindrome d‘apnees-hipoapnees del
son abans i després del tractament
quirurgic

Juan Lorente Guerrero, Enrique Pere-
[16 Scherdel, Patricia Lloberas Canadell,
Odile Romero Santo Tomas i M.2 José
Jurado Lugue

La sindrome d’apnees-hipoapnees del
son (SAHS) produeix estrés oxidatiu i
canvis inflamatoris en els teixits de la
via aéria superior que poden ser estu-
diats mitjancant marcadors en el con-
densat de l'aire exhalat. El grau d'es-
trés oxidatiu i d'inflamacio mesurable
en el condensat de l'aire exhalat varia-
ra en funcio del grau de gravetat del
SAHS. El tractament del SAHS (cirurgia
de la via aéria superior) i CPAP nasal
produiran disminucions en les concen-
tracions dels marcadors d'estres oxi-
datiu i d'inflamacio en la via aéria su-
perior. Els objectius d'aquest estudi
son: 1) determinar la concentracio de
marcadors d'estrés oxidatiu (NO i 8-
isoprosta) i de marcadors inflamatoris
(IL-6), en roncadors simples (IAH < 5) i
en pacients amb diferents graus de
gravetat de la malaltia (SAHS lleu-mo-
derat = IAH 5-30, i SAHS greu = |AH
> 30); i 2) determinar la concentracio
de marcadors d'estrés oxidatiu (NO i
8-isoprosta) i de marcadors inflamato-
rios (IL-6), en pacients diagnosticats
de SAHS greu abans i després de ser
tractats mitjancant CPAP nocturna.

Marta Planellas Bach

Juan Luis Quesada Martinez
Isabel Roca Bielsa

Odile Romero Santo Tomas
Jordi Serra Pueyo

Roser Velarde Nieto

Gangli sentinella en carcinoma de la-
ringe i faringe

Juan Lorente Guerrero, Manuel Garcia,
Pedro Fortuny, Ferran Mateu, Joan
Castell i Isabel Roca

Els objectius del present estudi son: 1)
valorar |'eficacia diagnostica del gangli
sentinella en els carcinomes faringola-
ringis mitjancant la realitzacio d'una
limfoescintigrafia; i 2) estudiar i deter-
minar el drenatge limfatic d'aquest ti-
pus de tumors.

Prevalencia del reflux gastroesofagic
en pacients amb SAOS

Juan Lorente Guerrero, Juan Luis Que-
sada, Teresa Sagalés, Jordi Serra i Ma-
nuel Garcia

Conjuntament amb els serveis d'Oto-
rinolaringologia, Neurofisiologia i Di-
gestiu de I'HUVH, hem iniciat un estu-
di amb l'objectiu de determinar la
prevalenca del reflux gastroesofagic
en els pacients diagnosticats de SAOS
per poligrafia de son convencional, i
valorar I'eficacia d'un questionari de
simptomes en el diagnostic del reflux
gastroesofagic en aquests pacients.

Submandibulares
Submentonianos
Yugulodigastricos
(yugulares superiores)

Yuguloomohioideo
(yugulares medios)

Surco |
traqueoesofagico I
i
Supraclaviculares __———"
(yugulares inferiores) V' eatl

Cadena
accesoria superior

Suboccipitales

Cadena espinal accesoria

Supraclaviculares
cervicales transversos

Figura 62
Carcinoma de laringe i el seu drenatge limfatic



CENTRE D’INVESTIGACIONS
EN BIOQUIMICA | BIOLOGIA
MOLECULAR (CIBBIM)

El Centre d'Investigacions en Bioquimi-
ca i Biologia Molecular (CIBBIM), nascut
I'any 1995, compren, fins el gener del
2007, quatre grups de recerca dife-
renciats: CIBBIM-Malalties neuromus-
culars i mitocondrials, CIBBIM-Fisiopa-
tologia cellular; CIBBIM-Fisiopatologia
renal i CIBBIM-Oncologia molecular i
envelliment.

El gener de 2007 es crea el Programa
de Nanomedicina i al desembre sau-
toritza la reconversio del CIBBIM en
CIBBIM-Nanomedicina.

Els grups de recerca amb l'actual or-
ganitzacio funcional son els seguents:

. CIBBIM-Programa de nanomedi-

cina

e Crup de recerca: direccionament
i alliberacio farmacologica

e Grup de recerca: oncologia mole-
cular

e Crup de recerca: immunobiologia

e Crup de recerca: genética i geno-
mica funcional

e Crup de recerca: fisiopatologia
cellular (malalties rares)

e Crup de recerca: recerca basica
en envelliment

. CIBBIM-Grup de fisiopatologia

renal

. CIBBIM-Grup de malalties neuro-

musculars i mitocondrials

Dades del factor d'impacte 2007

Centre d'Investigacions en Bioquimica
i Biologia Molecular (CIBBIM): 160,145




CENTRE D’INVESTIGACIONS EN BiouimicA 1 BioLoGIA MoLECULAR (CIBBIM)

GRUP DE RECERCA: CIBBIM-NANOMEDICINA.
DIRECCIONAMENT | ALLIBERACIO

FARMACOLOGICA

RESPONSABLE DEL GRUP:

Simo Schwartz Navarro
Tel. 93 489 40 60
sschwartz@ir.vhebron.net

OBJECTIUS

|dentificacio de nous biomarcadors de
malaltia i dianes terapeutiques amb
un enfocament especial cap a vies
moleculars oncogéniques i nanomedi-
cina aplicada amb un interés particu-
lar en noves estrategies d’allibera-
ment farmacologic i targeting per a
noves aplicacions biomedigues basa-
des en noves nanomedicines. Treba-
llem en la identificacio de noves mole-
cules gue puguin servir per millorar el
diagnostic, pronostic i tractament de
diversos cancers i malalties rares, aixi
com per a la funcionalitzacio de nano-
particules i compostos farmacoldgics.

LINIES DE RECERCA

Identificacio de nous biomarcadors i
dianes terapeutiques

Simo Schwartz Navarro

Engloba les linies de recerca dedicades
a l'estudi de vies moleculars oncogeni-
ques relacionades amb la inestabilitat
genomica i de microsatel-lits en tumors
gastrointestinals, alteracions molecu-
lars causades per defectes en la repa-
racio del DNA —basicament reparacio
de bases desaparellades (MMR) i ruptu-
res de doble cadena (DSB)—, inesta-
bilitat cromosdmica, alteracions asso-
ciades a la resistencia tumoral a la
quimioradioterapia i identificacio de
nous biomarcadors i dianes per mitja
de tecnologies d'alt rendiment (HTS).

INVESTIGADORS:

Ibane Abasolo Olaortua
Manel Armengol Carrasco
Julio Castano Cardoso
Eloi Espin Basany

Manuel Lopez Cano
Alberto Plaja Rustein

Nanomedicina aplicada a noves estra-
tegies d‘alliberament farmacologic i
targeting cellular per a aplicacions
biomeédiques cliniques

Simo Schwartz Navarro

Engloba un seguit de projectes rela-
cionats amb noves estratégies de tar-
geting que permeten l'alliberacio de
compostos, enzims actius, DNA o
SiRNA a I'interior de determinades
cellules dianes, tant en malaltia onco-
|bgica com en malalties rares.

Noves aplicacions terapéeutiques de
biomaterials i nanotecnologia per a us
biomedic

Simo Schwartz Navarro

Constitueix un dels camps emergents i
de gran interes per a les ciencies medi-
ques. Dissenys adequats son fonamen-
talment per donar resposta a necessi-
tats cliniques i els estudis funcionals
de la validacio son critics per assegurar
I'éxit d’aguests dissenys. La validacio
preclinica i clinica de biomaterials i de
biosensors basats en noves nanotec-
nologies i el fet que el seu Us esta pre-
vist per a diagnostic son el principal
focus d'interes del nostre grup. Estem
col-laborant amb diversos grups d'ex-
perts en nanotecnologia en el disseny i
validacio de dispositius de diagnostic
basats en biosensors ultrasensibles.
També estudiem I'Us de biomaterials
nous en el camp biomedic i, particular-
ment, la seva possible citotoxicitat, ai-
Xi com la capacitat d’aquests biomate-
rials d'induir una resposta immune.

Q163



2.8 | Area 8
Patologia i terapia cel-lular
i genica

Unitat de Validacio Funcional i Preclinica
Simo Schwartz Navarro i Ibane Abaso-
|o Olaortua

Vol proveir a la industria i a altres
grups d'investigacio d'una plataforma
optima per al testat de noves aplica-
cions biomedigues basades en la na-
notecnologia: tractaments antitumo-
rals, noves aplicacions de diagnostic i
imatge, nanotargeting de tumors so-
lids, etc. La validacio es realitza tant in
vitro (cultius cellulars) com in vivo,
utilitzant per a aixd models animals
adequats a la patologia en estudi, al-
guns dels quals s'analitzaran mitjan-
cant técniques no invasives dimatge
optica. El grup porta també linies d'in-
vestigacio propies en les quals a més
de desenvolupar nous models animals,
s'estudia l'activitat de nanoconjugats
amb aplicacio en el camp de 'oncolo-
gia i les malalties rares.

Figura 63

Localitzacio subcelular i
subcromosomica
d'SMC2

INVESTIGADORS EN FORMACIO:

Amanda Borking
Veronica Davalos Vega
Enric Domingo Villanueva
Angel Guerra Moreno
Lucia Suarez Lopez

Laura Zahonero Casans

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: Simo Schwartz Navarro

New KRAS and BRAF effectors in colo-

rectal cancer with sporadic and fami-

liar microsatellite instability: activation

differences depending on the mole-

cular tumour environment

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI050304

Import: 97 580 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

PERSONAL D’INFERMERIA | TECNICS:

Fina Argandona
Laura Garcia Latorre
Isabel Mougan Albela

IP: Simo Schwartz Navarro

ONCNOSIS project: Research and De-

velobment of hew products and tech-

nologies for diagnostics, prognosis

and therapeutic applications in cancer

diseas

Entitat financadora: CDTI, Oncnosis
Pharma AIE, Siemens

Ne expedient: CENIT/02/2006

Import: 250 000 € (al grup)

Durada: des de 2006 fins a 2009

Bandeo G SMC2 [deograma




Figura 64

Reduccio del creixement
tumoral després de la inhibicio
d'SMC2 mitjancant siRNA en
models murins de
xenotrasplant

IP: Sim6 Schwartz Navarro
Financament com a Grup Emergent
d’Excellencia

Entitat financadora: AGAUR.

Ne expedient: SGR 200500076

Import: 36 600,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2008

IP: Sim6 Schwartz Navarro

Oncologia molecular i envelliment-

CIBER-BBN (Networking Center on

Bioengineering, Biomaterials and

Nanomedicine)

Entitat financadora: CIBER Bioingenie-
ria, Biomedicina y Nanomedicina

Ne expedient: CB06,/01/0012

Import: 480 000,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2009

siRNA
Control smMc2

SiRNA
C+ C SsMmC2
SMC2 e = — 140 KDa
ACLING e o o— — 42KDa

|P: Alberto Plaja Rustein

Anadlisis de las modificaciones epigené-

ticas de las histonas que contribuyen

al silenciamiento génico e identifica-

cion de modificaciones asociadas a in-

estabilidad cromosomica y respuesta

a agentes quimioterapéuticos en can-

cer colorrectal

Entitat financadora: Fundacion de In-
vestigacion Médica Mutua Madrilena

N2 expedient: FMMA/02/2004

Import: 52 000,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

IP: Manel Armengol Carrasco

Cambios en las caracteristicas del teji-

do conectivo abdominal de pacientes

con hernia incisional. Activacion de fi-

broblastos. Integracion a biomateria-

les blandos

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI070507

Import: 73 205,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2009



OBJECTIUS

'objetiu del nostre grup és aprofun-
dir en el coneixement sobre els pro-
€essos moleculars responsables de la
iniciacio i progressio dels tumors colo-
rectals, amb emfasi en la identificacio
de nous marcadors de pronostic i res-
posta al tractament que puguin esde-
venir noves dianes terapeutiques.

LINIES DE RECERCA

Identificacio de nous marcadors de
pronostic i resposta a tractament per
a pacients amb cancer colorectal
Diego Arango del Corro

El cancer colorectal constitueix un
problema sanitari serios per als ciuta-
dans de la Unio Europea (UE) i el trac-
tament amb pacients amb aquesta
malaltia suposa un cost molt elevat
per al sistema de salut. El cancer colo-
rectal (CCR) és el tipus que més pre-
domina a la UE i és la segona causa
meés comuna de mort relacionada
amb cancer. Durant I'any 2004, a la UE
es van diagnosticar més de 250 000
nous casos i va haver quasi 150 000
morts associades amb aquesta malal-
tia. El nostre grup esta utilitzant
tecniques d'analisi massiva per a la
identificacio de nous marcadors mole-
culars, capacos de predir el pronostic
d'aquests pacients, aixi com la respos-
ta als diferents tipus de tractament
quimioterapéutic disponibles.

Q166

Paper dels receptors tirosinacinasa
EPH en el cancer colorectal

Diego Arango del Corro

Els receptors EPH constitueixen la ma-
jor familia de receptors tirosinacinases
(RTK), proteines que desenvolupen un
paper fonamental en molts processos
biologics, tals com el desenvolupa-
ment embrionari o la proliferacio
cellular i la diferenciacio. A I'epiteli in-
testinal els receptors EPH tenen un
important paper controlant la prolife-
racio, migracio i arquitectura de les
criptes intestinals. Defectes en les vies
de senvyalitzacio d’EPH s’han observat
en un gran nombre de tipus de tu-
mors i, almenys, EPHB2 i EPHB4 tenen
un efecte supressor de tumors en
cancer colorectal. El nostre grup esta
investigant el paper dels diversos
membres de la familia EPH en el pro-
cés oncogenic gastrointestinal.

Paper de la GTPasa RHOA en el cancer
colorectal

Diego Arango del Corro

RHOA és un membre de la familia de
les GTPasa petites que regula la remo-
delacio del citoesquelet, el transit de
proteines i lipids, I'activacio transcrip-
cional i el creixement cel-lular. El nos-
tre grup ha demostrat recentment
que els pacients que tenen tumors
colorectals amb nivells baixos de RHOA
tenen un pronostic significativament
pitjor que els pacients amb alts nivells
tumorals d'aquesta proteina (Arango
et al: Gastroenterology 2005; 129:
874). A més a més, hem demostrat
que els nivells de RHOA en lesions me-
tastatiques son significativament més
baixos que en els tumors primaris, in-
dicant que la pérdua d'expressio d'a-
questa GTPasa afavoreix la progressio
tumoral. Actualment estem investi-
gant els mecanismes moleculars res-
ponsables dels efectes de RHOA en el
cancer colorectal.



PROJECTES DE RECERCA ACTIUS A)

|P: Diego Arango del Corro

Role of EPH tyrosine kinase receptors

and their ligands on colorectal carci-

nogenesis

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI051394

Import: 124 950,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

|P: Diego Arango del Corro

EPHB4 in colorectal cancer

Entitat financadora: Fundacion de In-
vestigacion Médica Mutua Madrilena

Ne expedient; FMMA,/07,/2005 B)

Import: 40 000,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008
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Figura 65

EPHB4 com a marcador de pronostic per a cancer colorectal
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Figura 66
Metilacié del promotor d'EPHB2 en tumors colorectals



OBJECTIUS

'objectiu principal de la Unitat és I'es-
tudi de la familia de receptors CD300.

LINIES DE RECERCA

La caracteritzacio molecular i funcio-
nal dels diversos membres de la fami-
lia CD300

Joan Sayos Ortega

L'estudi de la contribucio dels immu-
noreceptors de la familia CD300 en la
funcio dels macrofags infiltrats en tu-
mors colorectals

Joan Sayos Ortega

Paper dels receptors de la familia
CD300 en la funcio de les cellules mi-
croglials al sistema nervios central
Joan Sayos Ortega

CD300a CD300b CD300c CD300d

IREM-3 CMRF35 IREM-4

R
.3 % iﬂ =

ﬂ st

HEGATIVE
SIGNALLING

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: Joan Sayos

Caracterizacion molecular y funcional

de una nueva familia (IREM) de inmu-

noreceptores codificados en la region

25 del cromosoma 17 humano

Entitat financadora: Plan Nacional de
[+D. Ministerio de Ciencia y Tecnologia

Ne expedient: SAF2004-00972

Import: 130 000,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

IP: Joan Sayos

Analysis of the functional role of the

CD300 immunoreceptors in the tu-

mour associated macrophages in co-

lorectal cancer

Entitat financadora: Ministerio de Sa-
nidad y Consumo,/Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: CP06,/0058

Import: 42 000,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2009
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Figura 67

Representacio esquematica de la familia d'immunoreceptors CD300b

humana gue mostren la seva estructura
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Figura 68

humanes

'mRNA de CD300b s'expressa principalment en céllules mielomonocitiques



CENTRE D’INVESTIGACIONS EN BloauimicA | BioLoGIA MoLECULAR (CIBBIM)

GRUP DE RECERCA: CIBBIM-NANOMEDICINA.
GENETICA | GENOMICA FUNCIONAL

RESPONSABLE DEL GRUP:

Julian Ceron Madrigal
Tel. 93 489
jeceron@ir.vhebron.net

OBJECTIUS

En el nostre laboratori estem aprofi-
tant les eines genétiques i genomi-
ques (llibreria diRNA) del nematode
Caenorhabditis elegans per estudiar
mecanismes cel-lulars basics la desre-
gulacio dels quals pogués estar rela-
cionada amb malalties humanes.

LINIES DE RECERCA

Funcions de subunitats especifiques
del complex SWI/SNF en nematodes i
en humans

Julian Ceron Madrigal

Genomica funcional dels components
de la maquinaria d'Splicing o Spliceo-
some

Julian Ceron Madrigal

INVESTIGADORS EN FORMACIO:

Laura Fontrodona Montals
Anna Radresa i Bosch

Figura 69
Esquema d'un ﬁ
screening d'RNA
d'interferéncia i
(iRNA) a escala
genomica [Rual d1 ey
and Ceron et al,
2004]
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Figura 70
Diversos fenotips
de C. elegans
observats amb
immunotincions,
microscopia de
Nomarsky i
transgens amb
GFP que marguen
llinatges cel-lulars
especifics [Ceron
et al, 2007]

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

|P: Julian Cerén Madrigal

Modelling cancer in Caenorhabditis

elegans

Entitat financadora: Marie Curie Inter-
national Reintegration Grants

N¢ expedient: MIRG-CT-2007-206584

Import: 100 000,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2011



OBJECTIUS

L'activitat d'aquest grup és assisten-
cial (50 %) i de recerca biomeédica
(50 %). Recerca diagnostica d'errors
congeénits del metabolisme i estudi
dels mecanismes cellulars de la malaltia
en patologies lisosomals i glucogenosi.
Implicacio de I'estres oxidatiu en la fi-
siopatologia i evolucio de les seglents
patologies infantils: diabetis mellitus
tipus |, sindrome metabolica, obesitat
infantil. Mecanismes de toxicitat
cel-lular de la hiperglucémia i dislipe-
mia oxidativa.

Figura 71

Imatges de microscopia
electronica de fibroblasts
dérmics en dos pacients amb
la malaltia de Fabry. A:
lisosomes plens d'inclusions
multilaminars i dilatacio del
reticle endoplasmic. Bi C:
detall d'inclusions anormals de
€0ss0s zebra en els lisosomes

LINIES DE RECERCA

Investigacio diagnostica i mecanismes

patogenics de malalties lisosomals i

glucogenosi
M.2 Carmen Dominguez Luengo

Implicacio dels radicals lliures en la fisio-
patologia de malalties metaboliques
M.2 Carmen Dominguez Luengo

Estudi dels mecanismes patogenics
relacionats amb l'estrés oxidatiu en la
diabetis mellitus tipus 1 i en la sindro-
me metabolica en la infancia i I'adoles-
cencia

M2 Carmen Dominguez Luengo i Anto-
nio Carrascosa Lezcano

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: M.2 Carmen Dominguez Luengo

CIBER Enfermedades Raras

Entitat financadora: CIBER Enferme-
dades Raras

Ne expedient: CB06,/07,/0027

Durada: des de 2007 fins a 2010

IP: M.2 Carmen Dominguez Luengo

Terapia de reduccion de sustrato en

la enfermedad de Gaucher: estudio de

los procesos oxidativos in vivo e in Vvi-

tro

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI040574

Import: 79 350,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007
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OBJECTIUS

El nostre objectiu és I'estudi de les
alteracions moleculars i immunologi-
ques associades al procés denvelli-
ment. Particularment, les associa-
cions i correlacions de I'envelliment
cellular, en especial I'endoteli vascu-
lar, amb les alteracions epigenétiques
i telomeriques, aixi com les alteracions
immunologiques com a base de la im-
munosenescencia en I'envelliment. La
identificacio d'aquestes alteracions po-
den proveir nous candidats per a noves
intervencions terapéutiques.

RCA: CIBBIM-NANOMEDICIN

LINIES DE RECERCA

Estabilitat telomerica i envelliment.
Jaume Alijotas Reig

Aquesta linia d'investigacio esta centra-
da en l'analisi d'una possible associacio i
correlacio d'efectes entre inestabilitat
telomeérica, alteracions epigenetiques i,
finalment, envelliment cellular. D'aquest
ultim també es deriva una immunose-
nescéncia amb I'edat avancada com a
consequencia d‘alteracions en el siste-
ma immunologic.

Monocytes

Figura 72

Caracteritzacio de la

poblacio monocitaria i
limfocitaria per
immunofenotipatge de
tota una serie de donants
per a l'estudi. Exemple de

-ﬁm
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Figura 73
Acumulacio de p21ip53
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Alteracions immunologiques com a
base de la immunosenescéncia en
I'envelliment patologic

Jaume Alijotas Reig

Aquesta linia de recerca se centra en
|’estudi del paper de la reactivitat
creuada entre lipoproteines oxidades
(oxLDL), anti-B2-GP1 i fosfolipids de
membrana, aixi com entre aquests
complexes i les HSP. Estudiar els isotips
meés agressius, aixi com coneéixer les es-
pecificitats (dominis) de cadascun d'ells
per a proteodmica. La linia també estu-
dia el paper dels polimorfismes de les
principals citocines proinflamatories
(IL2 / IL6 / TNFa) i antiinflamatories
(IL4 / 1L-10), aixi com els diferents per-
fils d'activacio de TCRi/o CD14 (TLR4) i
el paper de determinades hormones,
en especial melatonina i 'hnormona de
creixement en el restabliment de la
funcionalitat de les céllules T i NK.

Envelliment endotelial i els seus efectes
pleiotropics sobre processos inflamato-
ris, de la resposta immune i angiogenesi
Jaume Alijotas Reig

La identificacio a nivell molecular de la
base de les alteracions en cél-lules
endotelials sotmeses a un procés
d’envelliment com a font de nous can-
didats putatius per intervencions
terapeutiques i noves dianes molecu-
lars per a estratégies basades en na-
nomedicina per a la gent gran.

-- p21
-- p53
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PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: Jaume Alijotas

Conveni per Recerca Basica en Envelliment

Entitat financadora: Sociedad Espanola de
Medicina y Cirugia Cosmética (SEMCC)

Ne expedient: SEMCC2006

Import: 300 000,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 101,982)
CIBBIM-PROGRAMA DE NANOMEDICINA

Alazzouzi H, Suriano G, Guerra A, Plaja
A, Espin E, Armengol M, Alhopuro P,
Velho S, Shinomura Y, Gonzalez-Agui-
lera JJ, Yamamoto H, Aaltonen LA,
Moreno V, Capella G, Peinado MA, Se-
ruca R, Arango D, Schwartz S Jr. Tu-
mour selection advantage of non-
dominant negative P53 mutations
in homozygotic MDM2-SNP309 colo-
rectal cancer cells. J Med Genet 2007;
44 (1): 75-80. » FI: 5,087

Alvarez-Errico D, Sayos J, Lopez-Botet
M. The IREM-1 (CD300f) inhibitory re-
ceptor associates with the p85alpha
subunit of phosphoinositide 3-kinase.
J Immunol 2007; 178 (2): 808-16. »»
Fl: 6,293

Arango D, DavalosV, Dopeso H, Espin
E, Armengol M, Plaja A, Schwartz S et
al., Davalos V, Dopeso H. High EPHB2
mutation rate in gastric but not endo-
metrial tumors with microsatellite ins-
tability. Oncogene 2007; 26 (2): 308-
11. » Fl: 6,582

Carreras E, Higueras T, Cuevas R, To-
ran N, Castillo F, Peirod JL, Cabero L. Fe-
tal echogenic lung lesions: evolution
and outcome. Ultrasound Obstet Gy-
necol 2007; 30 (4): 46. » FI. 2,288

Carreras E, Perdomo L, Higueras T, Mu-
Aoz B, Sanchez M, Villagomez G, Cabe-
ro L. Amniotic fluid discordance in mo-
nochorionic twin pregnancies: how
harmfulis it? Ultrasound Obstet Gyne-
col2007; 30 (4): 402. » Fl: 2,288

Castano J, Solanas G, Casagolda D,
Raurell I, Villagrasa P, Bustelo XR, Gar-
cia de Herreros A, Duhach M. Specific
phosphorylation of p120-catenin re-
gulatory domain differently modula-
tes its binding to RhoA. Mol Cell Biol
2007; 27 (5): 1745-57. » Fl. 6,773

Ceron J, Rual JF, Chandra A, Dupuy D,
Vidal M, Van den Heuvel S. Large-scale
RNAi screens identify novel genes
that interact with the C. elegans reti-
noblastoma pathway as well as spli-
cing-related components with syn-
Muv B activity. BMC Dev Biol 2007;
7:30. » Fl: 3,512

Colonques J, Ceron J, Tejedor FJ. Se-
gregation of postembryonic neuronal
and glial lineages inferred from a mo-
saic analysis of the Drosophila larval
brain. Mech Dev 2007; 124 (5): 327-40.
» F: 3,836

Fernandez MT, Llurba E, Calero |, Gar-
cia B, Hermosilla E, Cabrera S, Carreras
E, Cabero L. Uterine Doppler and cere-
bro-placental ratio for the prediction
of perinatal outcome of small-for-
gestational age fetuses. Ultrasound
Obstet Gynecol 2007; 30 (4): 607-8.
» F[: 2,288

Figueroa-Diesel H, Hernandez-Andra-
de E, Acosta-Rojas R, Cabero L, Crata-
c06s E. Doppler changes in the main fe-
tal brain arteries at different stages
of hemodynamic adaptation in severe
intrauterine growth restriction. Ultra-
sound Obstet Gynecol 2007; 30 (3):
297-302. » Fl: 2,288



Garrido E, Chabas A, Coll MJ, Blanco M,
Dominguez C, Grinberg D, Vilageliu L,
Cormand B. Identification of the mole-
cular defects in Spanish and Argentinian
mucopolysaccharidosis VI (Maroteaux-
Lamy syndrome) patients, including 9
novel mutations. Mol Genet Metab
2007; 92 (1-2): 122-30. » FI: 2,371

Gratacos E, Lewi L, Munoz B, Acosta-Ro-
jas R, Hernandez-Andrade E, Martinez
JM, Carreras E, Deprest J. A classifica-
tion system for selective intrauterine
growth restriction in monochorionic
pregnancies according to umbilical ar-
tery Doppler flow in the smaller twin.
Ultrasound Obstet Gynecol 2007; 30
(1): 28-34. »» FI. 2,288

Hernandez-Andrade E, Jansson T, Fi-
gueroa-Diesel H, Rangel-Nava H, Acosta-
Rojas R, Gratacos E. Evaluation of fetal
regional cerebral blood perfusion using
power Doppler ultrasound and the esti-
mation of fractional moving blood vo-
lume. Ultrasound Obstet Gynecol 2007;
29 (5): 556-61. »» FI: 2,288

Laiho P, Kokko A, Vanharanta S, Salovaa-
ra R, Sammalkorpi H, Jarvinen H, Mecklin
JP, Karttunen TJ, Tuppurainen K, Dava-
los V, Schwartz S Jr, Arango D, Makinen
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OBJECTIUS

El nostre grup esta interessat en I'es-
tudi dels mecanismes moleculars sub-
jacents al fracas renal agut mediat per
substancies nefrotoxiques i isquémia, i
en els mecanismes que promouen la
regeneracio tubular renal. Amb aixo,
pretenem identificar biomarcadors
que permetin predir quins pacients re-
soldran amb éxit un episodi de fracas
renal agut, aixi com identificar dianes
terapéutigues que permetin intervenir
de forma favorable en la seva resolu-
cio. Aixi mateix estem interessats en
els processos de desenvolupament i
progressio del carcinoma renal de
cellules clares i del paper dels andro-
gens en processos de dany/rege-
neracio tubular i cancer.

LINIES DE RECERCA

Hepatitis A viral receptor (HAVR)/ kid-
ney injury molecule-1 (KIM-1): implica-
cions en cancer i regeneracio renal.
Participacio d’HAVR/KIM-1 en el desen-
volupament i progressio del carcinoma
renal huma de cellules clares (ccRCC)
Anna Meseguer Navarro i Maya Vila
Hem descrit la sobreexpressio d'a-
questa proteina en el 60 % de ccRCC.
La seva sobreexpressio en linies de
ccRCC bloqueja la diferenciacio
cellular i promou la pérdua d'unions
estretes entre les céllules. Volem de-
terminar el valor diagnostic i pronos-
tic d’'HAVR/KIM-1 en I'evolucio del
ccRCC en humans i estudiar la partici-
pacio d'aquesta proteina en la pro-
gressio tumoral, modificant la seva
expressio (sobreexpressio versus si-
lenciament) en linies tumorals de
ccRCC, capaces de produir tumors en
ratolins immunodeprimits.

CENTRE D’INVESTIGACIONS EN BioquiMmicA 1 BioLoGIA MoLECULAR (CIBBIM)

GRUP DE RECERCA:

CIBBIM-FISIOPATOLOGIA RENAL

RESPONSABLE DEL GRUP:

Anna Meseguer Navarro
Tel. 93 489 40 61
ameseguer@ir.vhebron.net

Vall d'Hebron

Accio dels androgens en la fisiopato-
logia renal. Estudi funcional de la pro-
teina KAP

Anna Meseguer Navarro

Els nivells del mRNA i de la proteina es
modifiquen quan es produeix la isque-
mia renal o la toxicitat per ciclosporina
A. En presencia d'aquesta ultima, KAP
(kidney androgen-regulated protein)
es degrada i la sobreexpressio de KAP
en un sistema cel-lular protegeix de la
toxicitat per ciclosporina A. KAP inter-
acciona amb el receptor de ciclosporina
A, ciclofilina B. Ja que KAP constitueix
un target de calpaina, hipotetitzem el
seu paper protector en el tubul proxi-
mal, tant en la toxocitat produida per
ciclosporina A com en qualsevol situa-
cio de dany que activi la degradacio
mediada per aquesta proteasa. Hem
produit animals transgenics per a KAP
i estem preparant knock-out condicio-
nals per estudiar el paper de KAP en
fisiopatologia renal, atenent als canvis
histopatologics, de funcio renal i de
transcriptoma, en situacio control i
enfront del dany.

Mecanismes moleculars implicats en la
deplecio del DNA mitocondrial induida
per mutacions en el gen de la timidi-
nacinasa 2 (TK2)

Maya Vila Iglesias

La sindrome de deplecio del DNA mi-
tocondrial (MDS) es caracteritza per
una reduccio del nombre de copies
del mtDNA. Mutacions en els gens
TK2 i dCK expliguen aproximadament
el 20 % dels casos de MDS. El nostre
projecte pretén aprofundir en els
mecanismes moleculars implicats en
el MDS degut a mutacions en el gen
TK2. Estudiarem com l'alteracio d'a-
quest gen afecta: 1) I'expressio i/o
regulacio d'altres gens que participen
en la transcripcio i replicacio del
mMtDNA, i 2) I'equilibri del pool de nu-
cleotids citoplasmatics i mitocon-
drials.



Accio dels androgens en fisiopatologia
renal. Ciclofilines (Cyp) i fracas renal
agut. Mecanismes i biomarcadors de
toxicitat renal per ciclosporina

Anna Meseguer Navarro i Joan Lopez
Hellin

Les ciclofilines son proteines de funcio
endogena desconeguda, a les quals
se’ls reconeix activitat peptidil-prolil
cis-trans isomerasa (PPlasa) que és in-
hibida per ciclosporina A. Se'ls atribu-
eix rols en el plegament i reparacio de
proteines i xaperones. Hipotetitzem
que la toxicitat produida per ciclospo-
rina A en el tubul proximal esta rela-
cionada amb la inhibicio de I'activitat
PPlasa i ens proposem elucidar dianes
d’aquesta activitat en aquestes
cel-lules. Determinarem els canvis pro-
tedmics que es produeixen després
d'inhibir la PPIAasa, especifica de ciclo-
filines A,B i D, utilitzant tecniques
diRNA o dominants negatius de la
mateixa i s'assignara perdua/guany
d’espéecies moleculars concretes que
podran representar futures dianes
d'estudi per prevenir la toxicitat per
ciclosporina A.

Figura 74

Caracteritzacio fenotipica del ratoli
transgenic KAP. 2A: Distribucio del
transgen KAP en teixit. 2B: Assaig de
Western blot per ratoli KAP. 2C:
Localitzacio immunohistoquimica de
proteina KAP en ronyons de ratolins
control i transgénics

Accio dels androgens en la fisiopato-
logia renal. Mecanismes de regulacio
transcripcional per androgens de gens
especifics de tubul proximal

Anna Meseguer Navarro

Entre els gens especifics de tubul pro-
ximal controlats per androgens, iden-
tificats en el nostre laboratori, estem
treballant de forma especial en el que
codifica per a la kidney androgen-re-
gulated protein (KAP). Estem caracte-
ritzant els elements funcionals que
permeten la seva expressio en les
ceél-lules epitelials del tubul proximal
renal per androgens utilitzant un
fragment de promotor proximal de
1500 pb, capac de dirigir I'expressio
de gens heterolegs al tubul proximal,
en presencia d’androgens, en models
transgenics.

Glomeruloesclerosi segmental focal
Joan Lopez Hellin

La glomeruloesclerosi segmental focal
(GESF) idiopatica no familiar és una
malaltia, sense tractament, que sol
abocar a la malaltia renal terminal. Ens
proposem detectar i identificar mit-
jancant analisi protedmica diferencial,
en el serum de pacients pediatrics,
I'hipotétic factor sanguini causant de
la proteinuria que s'observa en aques-
ta malaltia, i probablement lligat a la
seva causa.
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Hepatitis A viral receptor (HAVR)/ kid-
ney injury molecule-1 (KIM-1): implica-
cions en cancer i regeneracio renal.
Participacio d’HAVR/KIM-1 en els pro-
cessos de dany i regeneracio tubular
renal

Anna Meseguer Navarro i Marta Riera
Oliva

En aquest projecte es pretén elucidar
el paper de la KIM-1 en la lesio tubular
renal induida per la isquémia-reperfu-
sio 0 per nefrotoxics. Fins ara s'ha
descrit la sobreexpressio d'aguesta
proteina en la lesid tubular aguda, pe-
ro no es coneix si la seva participacio
esta relacionada amb processos que
permeten la recuperacio de l'epiteli
tubular o bé que poden incrementar
el dany. Utilitzant models de cél-lules
tubulars renals en cultiu s'estudia si
els canvis d'expressio de KIM-1 corre-
lacionen o no amb la capacitat de re-
generacio del tubul proximal renal i,
en consequeéncia, la seva posible apli-
cacio terapeutica.

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: Anna Meseguer Navarro

Implicacions del receptor del virus de

I'hepatitis A huma (hHAVcr-1) en el

desenvolupament i la progressio del

carcinoma renal. Valor com a marca-

dor diagnostic i pronostic en els carci-

nomes de bufeta i renals

Entitat financadora: Fundacio La Ma-
rato de TV3

Ne expedient: TV3,/052410

Import: 204 625,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

IP: Anna Meseguer Navarro
Patologia cel-lular

Entitat financadora: AGAUR

N2 expedient: 2005SGR 01000
Durada: des de 2006 fins a 2009

IP: Anna Meseguer Navarro

Las ciclofilinas en el fracaso renal agu-

do toxico. Identificacion de biomarca-

dores pronosticos y de posibles dianas

terapéuticas

Entitat financadora: Fundacion de In-
vestigacion Médica Mutua Madrilefia

N2 expedient: FMMA/01,/2005

Import: 38 200,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2009

IP: Anna Meseguer Navarro

Mecanismos de proteccion en la toxi-

cidad renal producida por ciclosporina

A (CsA): funcion de las ciclofilinas

(CypA/CypB) y de lakidney androgen-

regulated protein (KAP)

Entitat financadora: Ministerio de
Educacion y Ciencia

Ne expedient: SAF2005-05167

Import: 173 740,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2008

IP: Mavya Vila Iglesias

Mecanismos moleculares implicados

en la deplecion del DNA mitocondrial

incluida por mutaciones en el gen de

la timidinacinasa 2

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI040415

Import: 55 200,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 4,199)
CIBBIM-FISIOPATOLOGIA RENAL

Levillain O, Ventura G, Dechaud H, Ho-
beika M, Meseguer A, Moinard C, Cy-
nober L. Sex-differential expression of
ornithine aminotransferase in the
mouse kidney. Am J Physiol Renal Phy-
siol 2007; 292 (3): F1016-27. » FI:
4199



OBJECTIUS

El grup centra la seva activitat en I'estu-
di dels mecanismes patogenics de mu-
tacions del DNA mitocondrial (mtDNA)
associades a diferents sindromes neu-
romusculars. Esta especialment interes-
sat en comprendre els mecanismes pa-
togenics implicats en les mutacions dels
gens estructurals del mtDNA, aixi com
els mecanismes d'adaptacio cellular en
la sindrome de deplecid del mtDNA. A
mes realitza 'estudi geneticomolecular
de diferents sindromes neurologiques, i
glucogenosi tipus lll'i V.

LINIES DE RECERCA

Estudi dels mecanismes de patogeni-
citat en les mutacions de gens estruc-
turals del DNA mitocondrial (mtDNA)
Antonio Luis Andreu Périz i Elena Gar-
cia Arumi

Caracteritzacio de I'efecte fenotipic
de mutacions de gens estructurals del
mtDNA en un model d'hibrids transmi-
tocondrials; creacio de noves linies
cel-lulars d’hibrids transmitocondrials i
aprofundiment en I'estudi de les linies
en que treballem actualment (MELAS,
MERRF, mutants en COX i complex I).

Caracteritzacio de la relacio genotip-
fenotip en la malaltia de McArdle
Antonio Luis Andreu Périz

S'estan caracteritzant els elements
que defineixen la relacio genotip-
fenotip en la malaltia de McArdle,
produida per mutacions en el gen de
la isoforma muscular de la glucogen-
fosforilasa. També s'esta generant el
ratoli knock-in per a la mutacio comu-
na en la poblacio caucasica (R49X) es-
tudiant els seus efectes fenotipics.

Estudi genetic i bioquimic de les sin-
dromes de deplecio del DNA mitocon-
drial: MNGIE, deplecio per deéficit de
TK2 i per déficit de dCK. Implicacions
en el control del pool de nucleotids
Ramon Marti Seves

Estudis experimentals amb |'objectiu
de determinar la influencia dels des-
equilibris en les concentracions de nu-
cledtids sobre el manteniment del
DNA mitocondrial.

Figura 75

Analisi per RFLP de I'evolucio del grau
d'heteroplasmia de la mutacio T5814C del
mtDNA en fibroblastos d’'un pacient de
MNGIE a diferents temps (setmanes). MP:
marcador de pes molecular (la mutacio
elimina la diana de restriccio)

Estudi de possibles aproximacions te-
rapeutiques per a la malaltia Mito-
chondrial Neurogastrointestinal Ence-
phalomyopathy (MNGIE)

Ramon Marti Seves

Estudi dels efectes de la restitucio de
|'activitat timidina-fosforilasa sobre el
fenotip bioquimic i la funcid mitocon-
drial en MNGIE, com a aproximacio
preliminar per a un possible tracta-
ment mitjancant terapia genica.

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: Antonio Luis Andreu Périz

Recerca en genetica de malalties neu-
rologiques

Entitat financadora: AGAUR

Ne expedient: 2005SGR 00971

Import: 36 600,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2009

IP: Antonio Luis Andreu Périz

Estudio experimental y clinico de la

implicacion del metabolismo de las

pirimidinas en la patogénesis de la

redistribucion de la grasa corporal

asociada a la infeccion por VIH-1 'y

al tratamiento antirretroviral

Entitat financadora: Fundacion para la In-
vestigacion y Prevencion Sida (FIPSE)

Ne expedient: FIPSE/36572/06

Import: 14 750,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

GRUP DE MALALTIES NEUROMUSCULARS
I MITOCONDRIALS
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IP: Antonio Luis Andreu Périz

CIBER: Enfermedades Raras

Entitat financadora: CIBER Enferme-
dades Raras

Ne expedient: CB06,/07,/0015

Durada: des de 2007 fins a 2010

IP: Antonio Luis Andreu Périz

Bases moleculares y fisiologicas modu-

ladoras de la expresion fenotipica en el

déficit de miofosforilasa (enfermedad

de McArdle). Parte 2: generacion de un

modelo murino para mutacion R49X

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI040362

Import: 109 595,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

IP: Antonio Luis Andreu Périz

Accion coordinada para el estudio de

los mecanismos determinantes de la

expresion fenotipica de las mutacio-

nes en genes reguladores del sistema

de fosforilacion oxidativa (parte 1:

aproximacion en modelos celulares)

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI070347

Import: 233 409,00 €

Durada: des de 2008 fins a 2010

IP: Ramon Marti Seves

Implementacion y evaluacion de la uti-

lidad de un algoritmo de tests bioqui-

micos para el diagnostico inequivoco

de MNGIE. Analisis de un subgrupo de

pacientes con seudoobstruccion cro-

nica intestinal

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N expedient: PI06/90489

Import: 68 970,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2008
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INVESTIGADORS EN FORMACIO:

M.:2 Carmen Lara Castillo
Gisela Nogales Gadea
Lluis Palenzuela Diaz
Javier Torres Torronteras
Cristofol Vives Bauza

IP: Ramon Marti Seves

Terapia génica para el tratamiento del

MNGIE (Mitochondrial Neurogastroin-

testinal Encephalomyopathy). Intro-

duccion del gen timidina-fosforilasa

en lineas celulares humanas y en un

doble knock-out murino como mode-

los experimentales

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI060735

Import: 180 895,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2009

IP: Ramon Marti Seves

Efecto de la alteracion del metabolis-

mo de nucleosidos sobre la replicacion

del DNA mitocondrial en MINGIE. Parti-

cipacion de los transportadores de

nucleosidos de membrana

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: CP04,/00242

Import: 41 690,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2008

IP: Elena Garcia Arumi

Efecto de las mutaciones en el DNA mi-

tocondirial sobre la expresion de genes in-

volucrados en la funcion mitocondrial.

Relacion con su patogenicidad y fenotipo

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI060848

Import: 70 059,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2009

Figura 76

Imatge de microscopia confocal (100 augments) de dos cibrids
transmitocondrials de cellules d'osteosarcoma 143B en divisio
on es veu la xarxa mitocondrial en vermell, utilitzant tincio amb
mitotracker i els nuclis en blau utilitzant tincio amb Hoescht

PERSONAL D’INFERMERIA | TECNICS:

David Lligé Santafé
Ramiro Martinez Estéfano

PUBLICACIONS

(FACTOR D’IMPACTE: 54,934)
CIBBIM-MALALTIES NEUROMUSCULARS
| MITOCONDRIALS

Ashley N, Adams S, Slama A, Zeviani M,
Suomalainen A, Andreu AL, Naviaux
RK, Poulton J. Defects in maintenance
of mitochondrial DNA are associated
with intramitochondrial nucleotide im-
balances. Hum Mol Genet 2007; 16
(12): 1400-11. » Fl: 8,099

Augustin S, Llige D, Andreu A, Gonza-
lez A, Genesca J. Familial amyloidosis in
a large Spanish kindred resulting from
a D38V mutation in the transthyretin
gene. Eur J Clin Invest 2007; 37 (8):
673-8. » FI. 2,847

Carod-Artal FJ, Herrero MD, Lara MC, Lo6-
pez-Gallardo E, Ruiz-Pesini E, Marti R,
Montoya J. Cognitive dysfunction and
hypogonadotrophic hypogonadism in a
Brazilian patient with mitochondrial neu-
rogastrointestinal encephalomyopathy
and a novel ECGF1 mutation. Eur J Neu-
rol2007; 14 (5): 581-5. »» Fl. 2,437

Crespo M, Sauleda S, Esteban JI, Juarez
A, Ribera E, Andreu AL, Falco V, Quer J,
Ocana |, Ruiz |, Buti M, Pahissa A, Este-
ban R, Guardia J. Peginterferon alpha-
2b plus ribavirin vs interferon alpha-2b
plus ribavirin for chronic hepatitis C in
HIV-coinfected patients. J Viral Hepat
2007; 14 (4): 228-38. » FI: 3,290



Fernandez-Cadenas |, Nogales-Gadea G,
Llige D, Rubio JC, Montaner J, Arenas J,
Raspall-Chaure M, Roig-Quilis M, Andreu
AL. Private mutations in the myophosp-
horylase gene: the first case in a PA-
TIENT of Latin American descent. Rev
Neurol 2007; 45 (5): 280-3. » FI. 0,528

Gamez J, Also E, Alias L, Corbera-
Bellalta M, Barceld MJ, Centeno M, Ra-
guer N, Gratacos M, Baiget M, Tizzano
EF. Investigation of the role of SMN1
and SMN2 haploinsufficiency as a risk
factor for Hirayama’s disease: Clinical,
neurophysiological and genetic cha-
racteristics in a Spanish series of 13
patients. Clin Neurol Neurosurg 2007;
109 (10): 844-8. »» FI: 1,506

Hehr U, Bauer P, Winner B, Schule R,
Olmez A, Koehler W, Uyanik G, Engel A,
Lenz D, Seibel A, Hehr A, Ploetz S, Ga-
mez J, Rolfs A, Weis J, Ringer TM, Bonin
M, Schuierer G, Marienhagen J, Bog-
dahn U, Weber BH, Topaloglu H, Schols
L, Riess O, Winkler J. Long-term course
and mutational spectrum of spatacsin-
linked spastic paraplegia. Ann Neurol
2007; 62 (6): 656-65. » FI: 8,051

Lara MC, Valentino ML, Torres-Torronte-
ras J, Hirano M, Marti R. Mitochondrial
Neurogastrointestinal Encephalomyo-
pathy (MNGIE): Biochemical Features
and Therapeutic Approaches. Biosci
Rep 2007; 27 (1-3): 151-63. » FI: 1,717

Lucia A, Gomez-Gallego F, Santiago C,
Pérez M, Maté-Munoz JL, Chamorro-
Vina C, Nogales-Gadea G, Foster C, Ru-
bio JC, Andreu AL, Martin MA, Arenas
J. The 577X allele of the ACTN3 gene
is associated with improved exercise
capacity in women with McArdle’s dis-
ease. Neuromuscul Disord 2007; 17
(8): 603-10. » Fl: 2,615

Mate-Munoz JL, Moran M, Pérez M,
Chamorro-Vina C, Gomez-Gallego F,
Santiago C, Chicharro L, Foster C, Noga-
les-Gadea G, Rubio JC, Andreu AL, Mar-
tin MA, Arenas J, Lucia A. Favorable Res-
ponses to Acute and Chronic Exercise
in McArdle Patients. Clin J Sport Med
2007; 17 (4): 297-303. »» Fl. 1,672

Montori-Grau M, Guitart M, Lerin C, An-
dreu AL, Newgard CB, Garcia-Martinez C,
Gomez-Foix AM. Expression and glyco-
genic effect of glycogen-targeting pro-
tein phosphatase 1 regulatory subunit
GL in cultured human muscle. Biochem J
2007; 405 (1): 107-13. » FI. 4100

Pérez M, Maté-Munoz JL, Foster C, Ru-
bio JC, Andreu AL, Martin MA, Arenas J,
Lucia A. Exercise capacity in a child with
McArdle disease. J Child Neurol 2007;
22 (7):880-2. » FI: 1,350

Pérez M, Moran M, Cardona C, Maté-
Munoz JL, Rubio JC, Andreu AL, Martin
MA, Arenas J, Lucia A. Can patients with
McArdle’s disease run? BrJ Sports Med
2007; 41 (1): 53-4. » FI. 2,233

Ponseti JM, Gamez J, Azem J, Fort JM,
Vilallonga R, Buera M, Armengol M.
Post-thymectomy combined treat-
ment of prednisone and tacrolimus
versus prednisone alone for consoli-
dation of complete stable remission in
patients with myasthenia gravis: a
non-randomized, non-controlled stu-
dy. Curr Med Res Opin 2007; 23(6):
1269-78. » FI: 3,062

Rubio JC, Garcia-Consuegra |, Nogales-
Gadea G, Blazquez A, Cabello A, Lucia
A, Andreu AL, Arenas J, Martin MA. A
proposed molecular diagnostic flowc-
hart for myophosphorylase deficien-
cy (McArdle disease) in blood samples
from Spanish patients. Hum Mutat
2007; 28 (2): 203-4. » Fl. 6,473

Rubio JC, Gémez-Gallego F, Santiago C,
Garcia-Consuegra |, Pérez M, Barriope-
dro MI, Andreu AL, Martin MA, Arenas
J, Lucia A. Genotype modulators of cli-
nical severity in McArdle disease. Neu-
rosci Lett 2007; 422 (3). 217-22. »»
Fl: 2,092

Valentino ML, Marti R, Tadesse S, Lo-
pez LC, Manes JL, Lyzak J, Hahn A, Ca-
relli V, Hirano M. Thymidine and deo-
xyuridine accumulate in tissues of
patients with mitochondrial neurogas-
trointestinal encephalomyopathy
(MNGIE). FEBS Lett 2007; 581 (18):
3410-4. » Fl: 3,372

Vives-Bauza C, Starkov A, Garcia-Aru-
mi E. Measurements of the antioxi-
dant enzyme activities of superoxide
dismutase, catalase, and glutathione
peroxidase. Methods Cell Biol 2007;

80: 379-93. »» Fl. 1,582
Q179



2.8

Area 8
Patologia i terapia cel-lular
i génica

OBJECTIUS

Investigar els mecanismes pels que
el trasplantament de cellules hemo-
poétiques expressant autoantigens
indueix tolerancia en un model muri
de malaltia autoimmunitaria.

Investigar la utilitat de les cél-lules
side population (SP) com a diana
per a la terapia genica.

Investigar pautes de condiciona-
ment minimament mieloablatives
que permetin I'empelt a llarg termi-
ni de céllules mare hemopoetiques
murines modificades geneticament.

Estratégies d'expansio ex vivo de
progenitors hemopoétics humans.

QY80

GRUP DE RECERCA:

TERAPIA CEL-LULAR | GENICA

RESPONSABLE DEL GRUP:

Jordi Barquinero Manez
Tel. 93 274 67 26
Jjbarquinero@ir.vhebron.net

LINIES DE RECERCA

Induccio de tolerancia immunologica
mitjancant el quimerisme molecular
en el sistema hemopoetic

Jordi Barquinero Manez

En col-laboracié amb la Unitat de Neu-
roimmunologia Clinica s'investiga la hi-
potesi que la creacio de baixos nivells
de quimerisme molecular en el siste-
ma hemopoéetic, mitjancant el tras-
plantament de cel-lules de moll d'os
transduides, indueix tolerancia davant
el producte del transgen. Amb aques-
ta finalitat utilitzem I'encefalomielitis
autoimmune experimental, un model
d'esclerosi multiple.

Desenvolupament del sistema immu-
nitari huma

Ramon Gimeno Martinez

Estudiem els mecanismes implicats en
I'expansio dels progenitors hemato-
poetics i la seva diferenciacio a pre-
cursors limfoides. Factors solubles i
senyals derivats del contacte amb I'es-
troma controlen aquests processos.
Combinant técniques de biologia
cel-lular, molecular i un model experi-
mental de reconstitucio hematopoéti-
ca tractarem d'establir la interrelacio
entre aquests senyals.

Caracteritzacio de les cel-lules side po-
pulation (SP) del moll de I'os

Jordi Pétriz Gonzalez

Es duen a terme estudis fenotipics i
funcionals de les cél-lules SP del moll
de l'os, tant in vitro (caracteritzacio
funcional del transportador ABCG2)
com in vivo en un model de trasplan-
tament.

Immunoterapia cellular en el tracta-
ment de malalties infeccioses i tumo-
rals

Ramon Gimeno Martinez

Existeixen ja diversos assaigs clinics en
marxa en els quals s'injecten als pa-
cients limfocits T amb reactivitat en-
front d’antigens virals o tumorals. En
col-laboracié amb el Servei de Malal-
ties Infeccioses cerquem nous meto-
des per generar, expandir i augmentar
I'activitat efectora d'aquests limfo-
cits, especialment d'aquells que no
han tingut un contacte previ amb I'an-
tigen d'interés.



Repopulation of bone marrow of newborn RAG2-/-
IL-2Ryc/- mice with CD34* hematopoietic stem

cells

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

|P: Jordi Barquinero Manez

Quimerismo molecular como inductor

de tolerancia en la encefalomielitis au-

toinmune experimental: mecanismos

y optimizacion

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI051441

Import: 177 310,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

|P: Jordi Barquinero Manez

Concerted safety & efficiency evalua-
tion of retroviral transgenesis in gene
therapy of inherited diseases

Entitat financadora: Comissio Europea
Ne expedient: LSHB-CT-2004-005242
Import: 386 384,00 €

Durada: des de 2004 fins a 2008

|P: Ramon Gimeno Martinez

Expansion de progenitores hemato-

poyéticos humanos mediante mani-

pulacion de la via de Notch

Entitat financadora: Ministerio de
Educacion y Ciencia

Ne expedient: SAF2006-09230

Import: 114 708,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2009

Figura 78

Cocultiu de cellules
hemopoetiques humanes
damunt una monocapa
estromal murina

Figura 77
Reconstitucio del tim
muri amb céllules
hemopoétiques
humanes

IP: Ramon Gimeno Martinez

Nuevas aproximaciones experimenta-

les para acelerar la recuperacion pos-

trasplante del componente linfoide

del sistema hematopoyético humano

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: CP04,/00293

Import: 42 070,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007




OBJECTIUS

L'activitat investigadora de la Unitat
de Diagnostic i Terapia Molecular
(UDTM) es troba lligada al compromis
amb la Unitat d’'Hemofilia (Centre de
Referéncia de Coagulopaties congeni-
tes a Catalunya) en el desenvolupa-
ment de protocols per al diagnostic
molecular aplicables a estudis de con-
sell genetic i diagnostic prenatal. L'a-
profundiment en els esdeveniments
moleculars d'individus afectats i la re-
lacid genotip-fenotip constitueix el
vessant més basic dels objectius de la-
boratori.

\

X

LINIES DE RECERCA

Identificacio de les mutacions respon-
sables d’hemofilia A en la poblacio es-
panyola: aplicacio en el desenvolupa-
ment d‘alternatives terapeutiques
Francisco Vidal Pérez

Optimitzacié d'un procediment d‘iden-
tificacio de mutacions en el gen del
factor VIl de la coagulacio mitjancant
seqlienciacio directa. Caracteritzacio
de la poblacio hemofilica i aplicacio al
diagnostic de dones portadores i al
diagnostic prenatal. Creacio d'una ba-
se de dades amb parametres d'interés
clinic relacionant-los amb les muta-
cions causants de la patologia en la
nostra poblacio.

Diagnostic molecular de la malaltia de
Von Willebrand: estudi de la relacio ge-
notip-fenotip i aplicacio al diagnostic
clinic

Francisco Vidal Pérez

Optimitzacio d'un protocol rapid i fia-
ble per a la caracteritzacid molecular
del gen del factor de Von Willebrand
que permetra un diagnostic més pre-
cis de la malaltia de Von Willebrand ba-
sat en la identificacio de les mutacions
responsables d'aquesta coagulopatia
en la nostra poblacio.
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Figura 79

Base de dades interactiva de les mutacions caracteritzades al laboratori a partir de pacients amb
hemofilia A i B (www.hemobase.com)

PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 1,034)

Aznar AO, Montero MA, Rovira R, Vidal
FR. Intravascular large B-cell lympho-
ma presenting with neurological syn-
dromes: clinicopathologic study. Clin
Neuropathol 2007; 26 (4): 180-6. »»
Fl: 1,034
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Figura 80

Representacio de la complexitat
estructural del gen del factor de
Von Willebrand i del seu analisi
molecular

mRNA (-8 Kb)

Organitzacié en
multimers




2.9 | Area T1
Epidemiologia, salut piblica
i serveis sanitaris

OBJECTIUS

Desplegar recerca sobre epidemiolo-
gia hospitalaria, vacunes preventives,
serveis sanitaris i salut publica.

LINIES DE RECERCA

Epidemiologia de les infeccions no-
socomials

Josep Vaqué Rafart

Estudiar I'evolucio, caracteristiques,
factors de I'hnoste i assistencials asso-
ciats, i impacte de les infeccions.

Vacunacions preventives

Magda Campins Marti
Desenvolupament d'estudis sobre I'e-
fectivitat i les caracteristiques d'us de
les vacunes preventives en el context
hospitalari i en el comunitari.

Recerca de resultats en salut i efecti-
vitat

José Rossello Urgell

Promoure i desplegar recerca en
atencio sanitaria per proporcionar ac-
cés a serveis d'alta qualitat i costo-
efectius.

GRUP DE RECERCA:

EPIDEMIOLOGIA | SALUT PUBLICA

RESPONSABLE DEL GRUP:

Josep Vaqué Rafart
Tel. 93 489 42 10
jvaque@vhebron.net

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: José Rosselld Urgell

Improving patient safety in Europe
Entitat financadora: Comissio Europea
N2 expedient: IPSE 2004216

Import: 2507,67 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

|P: Josep Vaqué Rafart

Estudio de la efectividad de la vacuna-

cion antigripal en la reduccion del ries-

go de muerte y hospitalizaciones en

los ancianos

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI070560

Import: 63 525,00 €

Durada: des de 2008 fins a 2010

|P: Josep Vaqué Rafart

Establecimiento de un modelo para

mejorar la comparabilidad de los re-

sultados del estudio de prevalencia de

las infecciones nosocomiales en Espa-

na (EPINE)

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI07/9255

Import: 45 375,00

Durada: des de 2008 fins a 2010

PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 45,958)

Aleman C, Sanchez L, Alegre J, Ruiz E,
Vazquez A, Soriano T, Sarrapio J, Tei-
xidor J, Andreu J, Felip E, Armadans L,
Fernandez de Sevilla T. Differentiating
between malignant and idiopathic
pleural effusions: the value of dia-
gnostic procedures. QJM 2007; 100
(6): 351-9. »» F|: 2,770



INVESTIGADORS:

Lluis Armadans Gil

Magda Campins Marti
Eduardo Hermosilla Pérez
Xavier Martinez Gomez
José Angel Rodrigo Pendas
José Rosselld Urgell

Jordi Sobrequés Soriano

Bruguera M, Torres M, Campins M,
Bayas JM, Segura A, Barrio JL, Esteban R,
Gatell JM, Martinez M, Monés J, Plans A,
Planas R, Serra C, Tural C, Villalbi JR. Risk
of transmission of HIV or hepatitis B or
C viruses from an infected physician.
Preventive measures. Med Clin (Barc)
2007; 129 (8): 309-13. » FI: 1,327

Casellas F, Borruel N, Antolin M, Varela
E, Torrejon A, Armadans L, Guarner F,
Malagelada JR. Fecal excretion of deo-
xyribonucleic acid in long-term follow-
up of patients with inactive ulcerative
colitis. Inflamm Bowel Dis 2007; 13 (4):
386-90. » Fl: 3,912

Ferreira-Gonzalez |, Permanyer-Miralda
G, Busse JW, Bryant DM, Montori VM,
Alonso-Coello P, Walter SD, Guyatt GH.
Methodologic discussions for using and
interpreting composite endpoints are li-
mited, but still identify major concerns.
J Clin Epidemiol 2007; 60 (7). 651-7;
discussion 658-62. »» Fl. 2,440

Kowalzik F, Barbosa AP, Fernandes VR,
Carvalho PR, Avila-Aguero ML, Goh DY,
Goh A, De Miguel JG, Moraga F, Roca J,
Campins M, Huang M, Quian J, Riley N,
Beck D, Verstraeten T. Prospective
multinational study of pertussis infec-
tion in hospitalized infants and their
household contacts. Pediatr Infect Dis
J2007; 26 (3): 238-42. » F|: 3,215

Paavonen J, Jenkins D, Bosch FX, Naud
P, Salmeron J, Wheeler CM, Chow SN,
Apter DL, Kitchener HC, Castellsagué
X, de Carvalho NS, Skinner SR, Harper
DM, Hedrick JA, Jaisamrarn U, Limson
GA, Dionne M et al. Efficacy of a prop-
hylactic adjuvanted bivalent L1 virus-
like-particle vaccine against infection
with human papillomavirus types 16
and 18 in young women: an interim
analysis of a phase Il double-blind,
randomised controlled trial. Lancet
2007; 369 (9580): 2161-70. » FI:
25,800

Selva-O'Callaghan A, Redondo-Benito
A, Trallero-Araguas E, Martinez-Go-
mez X, Palou E, Vilardell-Tarrés M.
Clinical significance of thyroid disease
in patients with inflammatory myo-
pathy. Medicine (Baltimore) 2007; 86
(5): 293-8. » Fl: 5167

Vargas-Leguas H, Selva-O’Callaghan A,
Campins-Marti M, Hermosilla Pérez E,
Crau-Junyent JM, Martinez-Gomez X,
Vaqué-Rafart J. Polymyositis-derma-
tomyositis: incidence in Spain (1997-
2004). Med Clin (Barc) 2007; 129 (19):
721-4. » Fl: 1,327

LOCALIZACION DE LAS INFECCIONES
NOSOCOMIALES. EPINE 1990-2007

20 Porcentaje sobre el total del afio %
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Figura 81
Localitzacio de les infeccions nosocomials (EPINE 1990-2007)

MAYORES DE 64 ANOS. PREVALENCIA DE
INFECCIONES NOSOCOMIALES Y
COMUNITARIAS EPINE 1990-2007

Prevalencia de Infecciones %

H990-7003*4 2004-2006 2007

INFECCIONES NOSOCOMIALES INFECCIONES COMUNITARIAS

Figura 82
Prevalenca d'infeccions nosocomials i comunitaries (EPINE 1990-2007)

Q185



2.10 | Area T2
Farmacologia clinica

GRUP DE RECERCA; :
FARMACOLOGIA CLINICA (INSTITUT CATALA
DE FARMACOLOGIA, ICF)

RESPONSABLE DEL GRUP:

Joan Ramon Laporte Rosello
Tel. 93 489 41 05
jri@icf.uab.es

OBJECTIUS

El grup centra la seva activitat de re-
cerca en la farmacoepidemiologia, i in-
vestiga I'efectivitat de I'Us dels medi-
caments i els problemes de toxicitat
derivats de la seva utilitzacio en la
practica clinica. Els principals objectius
de I'any 2007 van ser continuar el des-
envolupament de projectes de recer-
ca en farmacoepidemiologia endegats
anteriorment.

LINIES DE RECERCA

Estudi del risc d'agranulocitosi asso-
ciat a I'us de medicaments

Joan Ramon Laporte Rosello

El grup realitza, en collaboracio amb di-
ferents serveis d’hematologia catalans,
i amb el suport de I'Agencia Esparola
del Medicamento i de Sanofi-Aventis,
un estudi de vigilancia epidemiologica
cas-control de I'agranulocitosi i I'anémia
aplasica.

Eudragene

Luisa Ibahez Mora

Col-laboracio amb altres grups nacio-
nals i europeus per a l'estudi de de-
terminades reaccions adverses a me-
dicaments i els seus determinants
genetics. S'ha realitzat I'analisi en re-
lacio als determinants genétics i les
reaccions d’hepatotoxicitat i de rab-
domiolisi.




Figura 83
Pagina web
Cannabis Medicine

Estudi de la toxicitat gastrointestinal
associada a I'us de medicaments

Luisa Ibanez Mora

En col-laboracio amb altres hospitals
espanyols, el grup participa en un es-
tudi del tipus-casos i controls per es-
tablir I'associacio entre Us de farmacs,
risc d'hemorragia gastrointestinal i
polimorfismes genétics. Aixi mateix, el
grup treballa en I'explotacio dels resul-
tats d'un estudi de casos i controls
previ amb l'objectiu d’estimar el risc
d’hemorragia gastrointestinal associat
a diversos grups de farmacs.
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Estudi de I'hepatotoxicitat per medi-
caments

Monica Sabaté Gallego

En col-laboracio amb 12 Unitats d'He-
patologia de Catalunya, el grup ha rea-
litzat un estudi cas poblacio per esti-
mar el risc d’hepatitis aguda associada
a l's de medicaments. Actualment, el
grup treballa en I'explotacio dels resul-
tats de I'estudi anterior i en la planifi-
cacio de projectes per a I'abordatge
de I'estudi de la lesio hepatica relacio-
nada amb farmacs.

Us terapéutic del cannabis

Marta Duran Delmas

En collaboracid amb el Departament
de Salut, s’ha realitzat un estudi de
seguiment de pacients que han rebut
Sativex® (extret estandarditzat de
cannabis) en regim d'Us compassiu per
al tractament del dolor neuropatic
cronic, I'espasticitat secundaria a es-
clerosi multiple, I'anoréxia-caguéexia i
les nausees i vomits per quimioterapia.
Tanmateix, s'ha dut a terme un assaig
clinic pilot amb el mateix farmac en la
indicacio de nausees i vomits.
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PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

|P: Marta Duran

Assaig clinic pilot per avaluar l'eficacia

preliminar i la tolerabilitat d'un extret

estandarditzat de cannabis adminis-

trat per via sublingual, afegit al trac-

tament de referéncia per a la preven-

cio de nausees i vomits tardans

induits per la quimioterapia modera-

dament emetogena

Entitat financadora: Agencia Avalua-
cio Tecnologia i Recerca Médica

Ne expedient: 064,/25/2004

Import: 57 511,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

|P: Marta Duran

Estudi pilot de seguiment dels pa-

cients que reben Sativexa com a us

compassiu o com a medicacio estran-

gera des de sis centres hospitalaris de

Barcelona per al tractament del dolor

neuropatic, I'espasticitat secundaria

a esclerosi multiple o la sindrome

d‘anoréxia-caquéxia

Entitat financadora: Departament de
Salut de la Generalitat de Catalunya

Import: 275 331€

Durada: des de 2005 fins a 2008

Figura 84

Pagina web Fundacio
Institut Catala de
Farmacologia (FICF)

IP: Marta Duran
Estudi pilot de seguiment dels pacients
que reben Sativexa com a us compas-
siu des de cinc centres hospitalaris de
Barcelona per al tractament de les
nausees i els vomits tardans induits per
la quimioterapia antineoplastica
Entitat financadora: Departament de
Salut de la Generalitat de Catalunya
Import: 69 931€
Durada: des de 2005 fins a 2008

IP: Immaculada Danés Carreras

Estudio de utilizacion de antifungicos

sistémicos en los hospitales esparioles

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: EC07/90336

Import: 18 755,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2009



PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 29,280)

Aguilera C, Agusti A. Low dose of aspi-
rin during pregnancy. Med Clin (Barc)
2007; 128 (1): 31-3. » FI: 1,327

Agusti A, Lopez F. Oral Antiagregant
drugs in peroperative period. To be
maintained or to be removed? Med
Clin (Barc) 2007; 128 (17): 674-5. »»
Fl: 1,327

Bosch M, Daneés |. Statins for primary
prevention in diabetes. Med Clin (Barc)
2007; 129 (8): 314-6. » F|: 1,327

Capella D, Vidal X. Comparative analy-
sis of mortality in patients with Alz-
heimer’s disease treated with done-
pezil and galantamine. Age Ageing
2007; 36 (2): 234; author reply 235.
» [ 1,919

Castells X, Casas M, Vidal X, Bosch R,
Roncero C, Ramos-Quiroga JA, Capella
D. Efficacy of central nervous system
stimulant treatment for cocaine
dependence: a systematic review
and meta-analysis of randomized con-
trolled clinical trials. Addiction 2007,
102 (12): 1871-87. » Fl: 4,088

Diogéne E, Pujol J, Juncosa S. Primary
health care research as source of
knowledge. Med Clin (Barc) 2007; 128
(16): 634-7 » FI: 1,327

Maldonado JC, Meléndez SD, Figueras
A. Long-term effects of an educatio-
nal intervention on self-medication
and appropriate drug use in single-sex
secondary public schools, Quito, Ecua-
dor. Br J Clin Pharmacol 2007; 63 (1):
92-9. » F: 2,718

Martinez G, Vallano A, Farriols A,
Carreras J. Use of erythropoietin in
patients with cancer. Med Clin (Barc)
2007; 129 (8): 317-8. » FI: 1,327

Mino-Leon D, Reyes-Morales H, Galvan-
Plata ME, Ponce-Monter H, Palma-
Aguirre JA, Amato D, Figueras A. Drug
treatment of hypertension: complian-
ce and adverse reactions in a cohort
of hypertensive patients in a primary
care setting. Rev Invest Clin 2007; 59
(1): 8-14. » FI|. 0,243

Montané E, Vidal X. Fate of the abs-
tracts presented at three Spanish cli-
nical pharmacology congresses and
reasons for unpublished research. Eur
J Clin Pharmacol 2007; 63 (2): 103-11.
» [ 2,029

Orriols R, Vallano A. Risk of long acting
beta-2 agonists in asthma. Med Clin
(Barc) 2007; 128 (9): 352-4. » FI.
1,327

Pellisé F, Hernandez A, Vidal X,
Minguell J, Martinez C, Villanueva C.
Radiologic assessment of all unfused
lumbar segments 7.5 years after ins-
trumented posterior spinal fusion.
Spine 2007; 32 (5): 574-9. » Fl:
2,351

Ramio X, Aguilera C. Selective seroto-
nin reuptake inhibitor antidepressants
in pregnancy. Med Clin (Barc) 2007;
129 (5): 194-6. » FI: 1,327

Rodriguez D, Vallano A, Diogéne E, Ar-
nau JM. Quality indicators of drug
prescription in hospitals and in prima-
ry care. Med Clin (Barc) 2007; 129 (2):
77-8. » Fl. 1,327

Sabaté M, Ibanez L, Pérez E, Vidal X,
Buti M, Xiol X, Mas A, Guarner C, Forne
M, Sola R, Castellote J, Rigau J, Lapor-
te JR. Risk of acute liver injury asso-
ciated with the use of drugs: a multi-
centre population survey. Aliment
Pharmacol Ther 2007; 25 (12): 1401-9.
» [|: 3,287

Vallano A, Malouf J, Payrulet P, Bahos
JE. Analgesic use and pain in the hos-
pital settings. Eur J Clin Pharmacol
2007; 63 (6): 619-26. » Fl: 2,029

Date:
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OBJECTIUS

En els inicis del grup a finals dels anys
noranta es van iniciar estudis experi-
mentals de cirurgia fetal de I'hernia
diafragmatica congeénita i de técni-
ques de fetoscopia, que van promou-
re la seva aplicacio a la clinica humana,
dins el Programa de Cirurgia Fetal que
ofereix actualment I'Hospital Universi-
tari Vall d'Hebron. Posteriorment vam
obrir diferents linies de recerca expe-
rimental en malformacions congéni-
tes susceptibles de tractament prena-
tal, com son les fissures llavi-palatines,
les brides amniotiques i I'espina bifida.
El nostre objectiu és estudiar les mal-
formacions congénites des de dife-
rents punts de vista: etiopatogeénic,
historia natural, fisiopatologia i el diag-
nostic i tractament en els periodes
pre i postnatal.

LINIES DE RECERCA

Tractament experimental de la conso-
lidacio ossia
Marius Aguirre i Canyadell

Tractament experimental de la osteo-
necrosi ossia
Marius Aguirre i Canyadell

Estudi de I'anestésia multimodal i con-
solidacio ossia
Marius Aguiire i Canyadell

Cirurgia fetal del mielomeningocele
César Galo Garcia Fontecha

Tractament prenatal no quirdrgic del
mielomeningocele
César Galo Garcia Fontecha

Estudi i reparacio intrauterina de les
fissures llavi-palatines en el fetus ovi
José Luis Peir6 Ibanez

Estudi i tractament prenatal de I'her-
nia diafragmatica congenita

José Luis Peiro Ibanez i Vicenc Marti-
nez lbanez

Estudi de tocolitics d’accio local sobre
el miometri en el conill
José Luis Peir¢ Ibanez

Estudi de la motilitat intestinal i estra-
tegies de tractament en la gastros-
quisi

José Luis Peir¢ Ibanez

Cirurgia fetal de la brida amniotica
Francisco Soldado Carrera i Marius
Aguirre i Canyadell

Tractament experimental de lesions
de nervi periferic
Francisco Soldado Carrera

Tractament experimental de lesions
de muscul estriat
Francisco Soldado Carrera

Estudi i tractament prenatal de la
gangrena intrauterina
Francisco Soldado Carrera



INVESTIGADORS:

Marius Aguirre i Canyadell
Carles Amat Mateu

Ana Andaluz Martinez

Xavier Conesa Munoz

Laura Fresno Bermejo

Félix Garcia Arnas

César Galo Garcia Fontecha
Carles Giné Pradas

Maria Gabriella Guillén Burrieza
Santiago Guindos Rua

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: José Luis Peir¢ Ibanez

Reparacion intrauterina del labio lepo-

rino mediante cirugia fetal endoscopi-

ca en el feto ovino

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI040501

Import: 31 625,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

|P: Marius Aguirre i Canyadell

Efectes del plasma ric en factors de

creixement en la consolidacio del ca-

llus ossi d’elongacio

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI070874

Import: 28 314,00 €

Durada: des de 2008 fins a 2010

Alberto Hernandez Fernandez
Aamer Malik

Xavier Moll

José Orellana

Juan Joseé Sevilla Tirado
Francisco Soldado Carrera
Nuria Toran Fuentes

Roberto Vélez Villa

Figura 85
Induccio de llavi lepori
en fetus d'ovella

|P: César Galo Garcia Fontecha

Tratamiento fetoscopico del mielo-

meningocele en el feto ovino

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI040492

Import: 33 350,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

|P: Francisco Soldado Carrera

Cirugia fetal de la brida amniotica. Sal-

vamento intrautero de extremidades,

modelo experimental de creacion y

reparacion intrauterina mediante téc-

nica endoscopica

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N¢ expedient: PI040512

Import: 34 615,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

|P: Francisco Soldado Carrera

Determinacion de marcadores de ries-

go ecograficos de amputacion en bri-

das amnioticas de extremidades en el

feto ovino

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N¢ expedient: PI070503

Import: 41 745,00

Durada: des de 2008 fins a 2010

PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 1,467)

Blasco PB, Comas JG, Estella AG, Men-
duna QF, Dominguez MC, Ramirez JB,
Garcia BM, Ipina FG. Hybrid approach
as a bridging procedure to biventricu-
lar repair for aortic hypoplasia with
ventricular septal defect in a 1720-g
premature infant. J Thorac Cardio-
vasc Surg 2007; 134 (2): 516-8. » [
0,814

Fontecha CG, Peird JL, Aguirre M, Sol-
dado F, Paz P, Oria M, Toran N, Marti-
nez-lbanez V. The effect of prenatal
treatment with steroids and preterm
delivery in a model of myelomeningo-
cele on the rabbit foetus. Pediatr
Surg Int 2007; 23 (5): 425-9. » FI:
0,653

Figura 86
Tractament fetuscopic del
mielomeningocele en fetus ovi



e GRUP DE RECERCA:
AT ESTUDI DE LA PATOLOGIA DEL RAQUIS

RESPONSABLE DEL GRUP:

Carles Villanueva Leal
Tel. 93 489 36 62
6433cvi@comb.es

OBJECTIUS

Validacio del test de sis preguntes per
a l'avaluacio del dolor lumbar. Validacio
del test de Walter Reed Army per a
I'avaluacio de les escoliosis.

LINIES DE RECERCA

Suport anestesic i dolor postoperatori Fractures toracolumbars

M.2 José Clara Colomina Soler Carles Villanueva Leal

Patologia degenerativa lumbar Patologia cervical

Ferran Pellisé Urquiza Josep M. Casamitjana Ferrandiz

Escoliosi i deformitats del raquis
Joan Bago Craell




INVESTIGADORS:

Joan Bago Graell

M. José Clara Colomina Soler
Patricia Garcia Guarch

Ferran Pellisé Urquiza

Figura 87

Imatges corresponents a
correccio quirurgica de
patologia del raquis

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

|P: Ferran Pellisé Urquiza

Impacto del dolor lumbar en la calidad

de vida de los adolescentes

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: PI040728

Import: 23 575,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 30,502)

Balagué F, Mannion AF, Pellisé F, Ce-
draschi C. Clinical update: low back
pain. Lancet 2007; 369 (9563): 726-8.
» F: 25,800

Furlan JC, Fehlings MG, Massicotte EM,
Aarabi B, Vaccaro AR, Bono CM, Ma-
drazo |, Villanueva C, Grauer JN, Mikulis
D. A Quantitative and Reproducible
Method to Assess Cord Compression
and Canal Stenosis After Cervical Spi-
ne Trauma: A Study of Interrater and
Intrarater Reliability. Spine 2007; 32
(19): 2083-91. » F|: 2,351

Pellisé F, Hernandez A, Vidal X,
Minguell J, Martinez C, Villanueva C.
Radiologic assessment of all unfused
lumbar segments 7.5 years after ins-
trumented posterior spinal fusion.
Spine 2007; 32 (5): 574-9. » FI:
2,351



2.11| Area T3
R+D, noves tecnologies
i cirurgia experimental

OBJECTIUS

Les nostres arees principals d'investi-
gacio son la patologia vascular retinia-
na, dins de la qual estem centrats en
la fisiopatologia de I'edema macular
diabétic, i la fisiopatologia i tracta-
ment de les oclusions venoses retinia-
nes, el despreniment de retina, sobre
el qual actualment ens interessa el
desenvolupament d’'una nova técnica
quirurgica per al seu tractament i la fi-
siopatologia de la proliferacio vitreo-
retiniana.

LINIES DE RECERCA

Patologia vascular retiniana

José Garcia Arumi

Dins de la retinopatia diabética estem
estudiant els factors vitris relacionats
amb I'edema macular i I'eficacia dels
nous tractaments d'aquest trastorn
(farmacs anti-VEGF, de vascular en-
dothelial growth factor). En les oclu-
sions venoses retinianes estem avalu-
ant I'eficacia de la disseccio de la
tunica adventicia i factors vitris que
afavoreixen 'edema.

Despreniment de retina

Vicente Martinez Castillo

En aguest camp tenim un projecte
d'investigacio que té com a objectiu
crear un model de despreniment de
retina per desenvolupar una técnica
que faci possible la formacio d'una ad-
heréncia corioretiniana impermeable a
les vores del forat retinia intraopera-
toriament.

GRUP DE RECERCA:
OFTALMOLOGIA

RESPONSABLE DEL GRUP:

José Garcia Arumi
Tel. 93 274 61 85
17215jga@comb.es

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: José Garcia Arumi

Expresion diferencial de citocinas y

metaloproteinasas en el edema macu-

lar secundario a trastornos oclusivos

venosos retinianos y el edema macu-

lar uveitico: analisis comparativo en

humor vitreo

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N¢ expedient: PI060803

Import: 58 080,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2009

IP: José Garcia Arumi

Evaluacion de la eficacia y seguridad

de la inyeccion intravitrea de triamci-

nolona en el tratamiento del edema

macular diabético

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N¢ expedient: PI040653

Import: 28 750,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2008

IP: José Garcia Arumi

Evaluacion de la eficacia y seguridad

de la inyeccion intravitrea de Bevaci-

zumab en el tratamiento de la neo-

vascularizacion coroidea asociado a

miopia magna

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: EC07,/90808

Import: 39 204,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

IP: José Garcia Arumi

Papel de la somatostatina-28 en la fi-

siopatologia del edema macular uvei-

tico

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI070414

Import: 94 985 €

Durada: des de 2008 fins a 2010



IP: José Garcia Arumi

Patologia ocular del envejecimiento,

calidad visual y calidad de vida

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

N2 expedient: RDO7,/0062/0010

Import: 24 892,42 €

Durada: des de 2008 fins a 2011

IP: Vicente Martinez Castillo

Manejo de la roturas inferiores en el

desprendimiento de la retina pseudo-

faquico. Estudio prospectivo compa-

rativo randomizado

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI040654

Import: 12 650,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

Figura 88

Patologia retiniana: retinopatia diabética,
esquincament retinia, vitrectomia en
despreniment de retina rhegmatogen,
edema macular i despreniment de retina
macular (OCT)

PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 28,476)

Fonollosa A, Segura A, Giralt J, Garcia-
Arumi J. Tuberculous uveitis after
treatment with etanercept. Craefes
Arch Clin Exp Ophthalmol 2007; 245
(9): 1397-9. » F|: 1,609

Garcia-Arumi J, Boixadera A, Martinez-
Castillo V, Montolio M, Verdugo A, Cor-
costegui B. Radial optic neurotomy in
central retinal vein occlusion: compari-
son of outcome in younger vs older
patients. Am J Ophthalmol 2007; 143
(1): 134-140. »» Fl. 2,468

Garcia-Arumi J, Fonollosa A, Sararols L,
Fina F, Martinez-Castillo V, Boixadera
A, Zapata MA, Campins M. Topical an-
esthesia: possible risk factor for en-
dophthalmitis after cataract extrac-
tion. J Cataract Refract Surg 2007; 33
(6): 989-92. » FI. 2,285

Garcia-Ramirez M, Canals F, Hernandez
C, Colomé N, Ferrer C, Carrasco E,
Garcia-Arumi J, Simo R. Proteomic
analysis of human vitreous fluid by
fluorescence-based difference gel
electrophoresis (DICE): a new strategy
for identifying potential candidates in
the pathogenesis of proliferative dia-
betic retinopathy. Diabetologia 2007;
50 (6): 1294-303. »» FI: 5,247

Martinez-Castillo V, Boixadera A, Garcia-
Arumi J. OCT after retinal detachment.
Ophthalmology 2007; 114 (11): 2096-7;
author reply 2097-8. » FI: 4,031

Martinez-Castillo V, Zapata MA, Boixa-
dera A, Fonollosa A, Garcia-Arumi J.
Pars plana vitrectomy, laser retinope-
XYy, and aqueous tamponade for pseu-
dophakic rhegmatogenous retinal de-
tachment. Ophthalmology 2007; 114
(2): 297-302. » FI: 4,031

Simo R, Carrasco E, Fonollosa A, Gar-
cia-Arumi J, Casamitjana R, Hernandez
C. Deficit of Somatostatin in the Vi-
treous Fluid of Patients With Diabetic
Macular Edema. Diabetes Care 2007;
30 (3): 725-7. » FI: 7,912

Torres JJ, Medel R, Alonso T, Morral M,
Garcia-Arumi J, Myint S, Nesi FA,
Shields JA. Orbital metastases from
male breast cancer in two cases.
Ophthal Plast Reconstr Surg 2007; 23
(2): 154-6. » FIl: 0,893

Q19



=Eijarse va GRUP DE RECERCA:

R+D, noves tecnologies

ST ST ROBOTICA | CIRURGIA CRANIOFACIAL

RESPONSABLES DEL GRUP: INVESTIGADORS:
Joan Antoni Hueto Madrid Eva Monclus Lahoya (UPC)
Guillem Raspall Martin Isabel Navazo Alvaro (UPC)

Tel. 93 274 61 79
jahueto@vhebron.net
graspall@vhebron.net

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: Isabel Navazo Alvaro
Modelado, visualizacion, animacion y

OBJECTIUS anélisis de entornos 3D altamente
complejos en sistemas interactivos de

Grup multidisciplinari d’enginyers, in- realidad virtual

formatics i metges per a la recercai el Entitat financadora: Programa Nacio-

desenvolupament de noves tecnolo- nal de Tecnologias de la Informacion

gies robotigues i informatiques apli- N2 expedient: TIN2007-67982-C02-01

cades a la cirurgia del territori ma- Import: 276 000 €

xil-lofacial. Durada: des de 2006 fins a 2009

Figura 89 Figura 90
Trajectories de tall programades per ser executades per un robot Prototipus de sistema integrat robotic per osteotomies maxil-lofacials

it



Hi ha altres linies de recerca endega-
des en:

— Allérgia

— Dermatologia

— Infermeria

— Epilepsia

— Cardiologia infantil

— Cirurgia general

— Cirurgia plastica i cremats
— Cirurgia vascular

— Laboratoris

— Radiologia infantil

— Traumatologia i cirurgia ortopedica

PROJECTES DE RECERCA ACTIUS

IP: José Alegre Martin

Repercusion funcional de la alteracion

neurovegetativa en los pacientes con

el sindrome de fatiga cronica

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI050200

Import: 51 170,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2008

IP: José Alegre Martin

Registro de base poblacional de los

pacientes afectos del sindrome de fa-

tiga cronica

Entitat financadora: Fundacion de In-
vestigacion Médica Mutua Madrilena

Ne expedient: FMMA/14,/2006

Import: 38 000,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

|P: Maria Carmen Aleman Llanso

Ensayo clinico, aleatorizado, controla-

do, paralelo, doble ciego, para evaluar

eficacia-seguridad de alteplasa vs uro-

cinasa intrapleurales como tratamien-

to del derrame parneumonico compli-

cado complejo y empiema

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI040546

Import: 20 700,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

|P: Maria Carmen Aleman Llanso

Ensayo clinico, aleatorizado, controla-

do, paralelo, doble ciego, para evaluar

eficacia-seguridad de alteplasa vs uro-

cinasa intrapleurales como tratamien-

to del derrame paraneumonico com-

plicado complejo y empiema

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: ECO7/90479

Import: 82 885,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

|P: Juan-Antonio Baena Fustegueras

Comorbilidades asociadas a la obesi-

dad morbida y evolucion con la cirugia

bariatrica: alteraciones del metabolis-

mo lipidico, esteatosis hepatica, trom-

bofilia y factores de saciedad

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI030042

Import: 25 300,00 €

Durada: des de 2003 fins a 2007

|P: Juan Pedro Barret Nerin
Determinacion de las concentraciones
tisulares de antibioticos en pacientes
quemados criticos y formulacion de
estrategias para tratamiento optimo
de las infecciones
Entitat financadora: Fundacion de In-
vestigacion Médica Mutua Madrilena
N¢ expedient: FMMA/06/2005
Import: 20 389,00 €
Durada: des de 2006 fins a 2007

|P: Maria Inmaculada Bori de Fortuny

L'ictus a Catalunya: analisi de la situa-

cio funcional al 4rt dia i als 6 mesos.

Necessitats de rehabilitacio i recursos

disponibles

Entitat financadora: Agéncia Avalua-
cio Tecnologia Medica

N¢ expedient: 047,/04,/2006

Import: 61 200,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

|P: Lluis Cabero Roura

Eficacia de la medicion Doppler del

flujo de las arterias uterinas a las 11-

14 semanas para la prediccion de pre-

eclampsia/RCIU y la prevencion de

complicaciones materno-fetales en la

poblacion espariola

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI061312

Import: 137 335,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2009

Qa7



|P: Miguel del Campo Casanelles

Evaluacion de la eficacia y seguridad

de Losartan en la reduccion del estrés

oxidativo y la disminucion de la ten-

sion arterial (TA) en pacientes con sin-

drome de Williams (SW) y dos o0 mas

copias del gen NCF1

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: EC07/90123

Import: 161 305,10

Durada: des de 2007 fins a 2009

IP: Miguel del Campo Casanelles

Rare Disease Portal RD-PORTAL
Entitat financadora: Comissio Europea
Ne expedient: ORPHANET /2006119
Import: 125 392,23 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

IP: M. Carme Cantarell Aixendri

Estudio piloto de seleccion del régi-

men inmunodepresor basado en anti-

calcineurinico o libre de anti-calcineuri-

nico dependiendo de la aloreactividad

celular donante-especifica mediante

técnica de elipost en receptores de un

injerto renal D

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: ECO7/90455

Import: 6 897 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

|P: Elena Carreras Moratonas

Prevencion del parto pretérmino me-

diante pesario cervical en gestantes

con logitud cervical disminuida

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI071086

Import: 132 011,00

Durada: des de 2008 fins a 2010

Qo8

|P: Carmen Fuentelsaz Gallego

Revision sistematica sobre la efectivi-

dad de las intervenciones realizadas a

los cuidadores principales de personas

con enfermedad oncologica y,/o tipos

mas frecuentes de demencia

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI06,/90315

Import: 31 460,00 €

Durada: des de 2006 fins a 2007

|P: Carmen Fuentelsaz Gallego

Identificacion y valoracion de los re-

gistros de enfermeria para poblacion

igual o mayor de 65 arios en atencion

primaria y sociosanitaria, en relacion

con las caidas, incontinencia urinaria y

lesiones por presion

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI040612

Import: 66 355,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

IP: Miquel Gallofré Lopez

Trombolisi sistémica i intraarterial en

lictus isquemic a Catalunya. Resultats

clinics als 3 mesos

Entitat financadora: Agéncia d’Avalua-
ci6 Tecnologia i Recerca

Ne expedient: 050/03,/2006

Import: 43 248,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

|P: Antoni Julia Font

RED Espaniola de Investigacion en Pa-

tologia Infecciosa (REIPI)

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: RDO6,/0008,/0030

Import: 7140,00 €

Durada: des de 2007 fins a 2010

IP: Claudia Marhuenda Irastorza

Estudio exploratorio multicéntrico pa-

ra comparar la eficacia de la urocinasa

con la videotoracoscopia en el trata-

miento del empiema paraneumaonico

complicado en la infancia

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: EC07/90385

Import: 50 215 €

Durada: des de 2007 fins a 2009

IP: Victoria Martin Yuste

Ensayo clinico aleatorizado para valo-

rar el papel del stent liberador de pa-

clitaxel y del tirofiban para mejorar el

resultado de la angioolastia precoz

postromboalisis en pacientes con infar-

to afudo de miocardio con elevacion

del segmento ST

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI042686

Import: 5118,00 €

Durada: des de 2005 fins a 2007

IP: Eduardo Muniz Diaz

Implementacion y desarrollo de una

nueva estrategia para la prevencion

de la trombocitopenia fetal/neonatal

aloinmune incluyendo un protocolo de

diagnostico preimplantacional

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: PI070758

Import: 34 668,92 €

Durada: des de 2008 fins a 2010



|P: Daniel Pacha Vicente

Estudio in vivo de la resistencia a la

tension de una sutura estriada para

tendones flexores comparada con el

punto de Kessler con hilo convencional

Entitat financadora: Fondo de Investi-
gacion Sanitaria

Ne expedient: ECO7/90385

Import: 20 110,20 €

Durada: des de 2008 fins a 2010

PUBLICACIONS
(FACTOR D’IMPACTE: 113,685)

Acosta-Rojas R, Becker J, Mufioz-Abe-
llana B, Ruiz C, Carreras E, Gratacos E;
for the Catalunya and Balears Monoc-
horionic Network. Twin chorionicity
and the risk of adverse perinatal out-
come. Int J Gynaecol Obstet 2007; 96
(2): 98-102. » FI: 1,078

Aleman C, Sanchez L, Alegre J, Ruiz E,
Vazquez A, Soriano T, Sarrapio J, Tei-
xidor J, Andreu J, Felip E, Armadans L,
Fernandez de Sevilla T. Differentiating
between malignant and idiopathic
pleural effusions: the value of dia-
gnostic procedures. QJM 2007; 100
(6): 351-9. »» FI: 2,770

Ares-Rodriguez O, Castellet-Feliu E,
Teixidor-Serra J, Villar-Casares M. Bila-
teral spontaneous quadricipital ten-
don rupture in a kidney transplanta-
tion patient. Med Clin (Barc) 2007; 128
(17): 676-7. » Fl: 1,327

Arranz JA, Madrigal |, Riudor E, Ar-
mengol L, Mila M. Complete deletion
of ornithine transcarbamylase gene
confirmed by CCH array of X chromo-
some. J Inherit Metab Dis 2007; 30 (5):
813. »» FI: 1,574

Arranz JA, Riudor E, Marco-Marin C,
Rubio V. Estimation of the total num-
ber of disease-causing mutations in
ornithine transcarbamylase (OTC) de-
ficiency. Value of the OTC structure in
predicting a mutation pathogenic po-
tential. J Inherit Metab Dis 2007; 30
(2): 217-26. » FI: 1,574

Augustin S, Llige D, Andreu A, Gonza-
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Presentation

Research in the health sciences is a prio-
rity in the agenda of the Govern de la
Generalitat de Catalunya (Government
of Catalonia). This commitment has
been renewed this year with approval of
the Pacte Nacional per a la Investigacio i
la Innovacio (PNRI, Catalan Agreement
for Research and Innovation), the road
map to boost the competitiveness of
Catalan research and position it as an
international reference point by the
year 2020.

Along these years, biomedical research
has been a primary concern in the Go-
vernment'’s lines of activity, and this has
led to an enhancement of the existing
research centers and the creation of
new ones.

In the framework of the biomedical
research carried out in Catalonia, the
excellent work performed by the group
of professionals comprising the Institut
de Recerca de I'Hospital Universitari Vall
d’Hebron (IR-HUVH, Vall d'Hebron Hospi-
tal Research Institute) is noteworthy. In
2007, the Institut carried out a total of
183 research projects funded by natio-
nal and international agencies, both pu-
blic and private, and by the European
Union. In addition, 366 clinical trials we-
re conducted and 35 agreements were
signed with private companies for
scientific collaboration. As to human
resources, 39 new researchers were
incorporated in the Institut in 2007.

The quality and quantity of the scien-
tific publications by IR-HUVH resear-
chers is high. This situation has even
more merit considering the progres-
sion over time. In the last five years,
scientific production has increased by
112%, and this figure places Hospital
Universitari Vall d’Hebron in the second
position in Spain in overall scientific
production.

Other milestones in 2007 include the
creation of the Unitat de Suport en Me-
todologia per a la Investigacio Biomedi-
ca (Methodological Support Unit for
Biomedical Research), integration of
functions in a single software program,
and the incorporation of last-genera-
tion technological instruments.

To end, | would like to express my
appreciation for the effort the Institut
has made in the area of teaching and
disseminating knowledge, manifested
in several activities such as imparting
courses, conferences and seminars,
and for the presence of its research in
the communication media.

Marina Geli i Fabrega
Health Counselor of Catalonia

Marina Geli i Fabrega
Health Counselor of Catalonia



Presentation

José Luis de Sancho
Managing Director
of Hospital Universitari Vall d’Hebron

Once again, the Annual Report of the /ns-
titut de Recerca Hospital Universitari
Vall d’Hebron (IR-HUVH, Vall d’'Hebron
Hospital Research Institute) for 2007 re-
flects the sum of the research activities
carried out in Hospital Universitari Vall
d’Hebron (HUVH) as well as the image of
the leading participants in this activity.

In HUVH, the healthcare tasks carried
out are focussed on the patients, and
the same is true for the research acti-
vity performed in IR-HUVH. Our hospital,
which is the most important in Catalo-
nia with respect to the volume of care
provided, is also the most scientifically
productive center in the Institut Catala
de la Salut (Catalan Health Institute) and
the second most productive in Spain.

If these overall references are an indica-
tor of merit, the evolution over time is no
less so. The year 2007 has witnessed the
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culmination of a process of continuing
growth that the scientific output of
IR-HUVH has experienced in the last five
years. The 273 scientific publications with
an impact factor of 900.45 generated in
2003 have risen to 415 in 2007, with an
impact factor of 1909.90. These data
imply an increase of 112% over the 2003
to 2007 period and 22% in the last year.

Although the quantity of the work pu-
blished is important, the quality is even
more so. The mean impact factor for
scientific publications was 3.29 in 2003
and 4.60 in 2007, an increase of 39.8%.
Another important reference is the fact
that 51.33% of our scientific publica-
tions fall into the first quartile and
28.92% in the first decile of the Journal
Citation Reports, an evident association
between quantity and quality.

Although these figures are noteworthy,
as the Managing Director of HUVH, | par-
ticularly value the considerable advan-
ces made within the context of effi-
cient management of public resources.
The results obtained over the last five
years have been achieved with a fund-
ing increase of 59.6%, an indication of
effective management that we are par-
ticularly proud of.

As to our economic resources, in 2007
IR-HUVH obtained funding amounting to
24.9 million euros, mainly from private
sources, a paradigm demonstrating the
social prestige of our center, which we
will attempt to strengthen in the future.

Progress in research now depends on
knowledge-exchange and collaboration
between centers, and IR-HUVH has a no-
table presence in the leading research
networks. Ten of the 46 research teams
in IR-HUVH participate with 13 projects in
7 of the Centros de Investigacion Bio-

meédica en Red (CIBER, Networks for Bio-
medical Research Center), and with 12
projects in 10 of the Redes Tematicas
de Salud de Investigacion Cooperativa
(RETICS, Health Thematic Cooperative
Research) of the Instituto de Salud Car-
los Il

Nonetheless, | believe that the excellent
results presented in this Report do not
represent the maximum our center is
capable of, and | am certain that in the
next Report, IR-HUVH will provide new
sources of satisfaction for the protago-
nists of these advances, the resear-
chers and their collaborators, as well as
for the community that supports us.

Lastly, I should mention other future re-
alities, such as the expansion of our la-
boratories with a modular building pro-
viding 1947 m? of additional floor space,
and the proposal, presented and approv-
ed by the Executive Board of the Fun-
dacio Institut de Recerca de I'Hospital
Universitari Vall d’Hebron (Foundation
of the Vall d'Hebron Research Institute)
to create a Biomedical Research Park to-
gether with the current partners of the
Institute for the development of future
research.

In the light of this progress, | cannot but
feel proud to participate in a project in
which the excellent professionals work-
ing in IR-HUVH offer our patients and
the society the diagnostic, preventive,
therapeutic, and technological solutions
for disease.

My congratulations to all those involved
for the achievements attained.

Dr. José Luis de Sancho
Managing Director
of Hospital Universitari Vall d'Hebron



Introduction

Juan E. Feliu
Director of the FIR-HUVH

The present Report from Institut de
Recerca del Hospital Universitari Vall
d’Hebron (IR-HUVH Vall d’'Hebron Hospi-
tal Research Institute) is not only a
systematic summary of the scientific
activity performed in 2007, but also a
reflection of a series of efforts to con-
solidate a project initiated in recent
years; that is, renovation of the biome-
dical research undertaken in Hospital
Universitari Vall d’Hebron by promoting
increasingly more collaborative activity,
and providing greater and better en-
dowment of human and technological
resources, which guarantee its compe-
titive viability and excellence.

This has been achieved without losing
sight of a basic characteristic of the bio-
medical research carried out in Hospital
Universitari Vall d'Hebron and its Research
Institute: its close ties with the Hospital's
clinical and healthcare activity. Our re-
search is clearly translational, with an ori-
gin and ultimate purpose based on offer-
ing our patients improved healthcare.

The research activity of IR-HUVH is
performed within a framework of
11 research areas, containing a total
of 46 research teams. The current staff
dedicated to scientific investigation in-
cludes 397 researchers (325 are physi-
cians and the remaining are biologists,
biochemists, pharmacologists, psycho-
logists, chemists, veterinarians, etc.),
48 postdoctoral researchers, and 219
graduates, as well as 201 individuals
providing research support, including
nursing professionals, laboratory tech-
nicians, administrative personnel, and
auxiliary staff. This adds up to 865 pro-
fessionals who comprise the active prin-
cipal of IR-HUVH. It is worthy of note
that in 2007, 39 new researchers were
incorporated in the Institute: 8 seniors,
12 postdoctorate professionals, 11 gra-
duates, and 8 support technicians.

This year a total of 183 research pro-
jects have been developed in our center,
166 of them funded by public and priva-
te agencies in Spain, and 17 by the Euro-
pean Union and international agencies. In
addition, 366 clinical trials have been
conducted and 35 contracts for scienti-
fic collaboration have been signed with
related companies. Moreover, 20 rese-
arch teams from IR-HUVH have participa-
ted in 7 Redes Tematicas de Investiga-
cion Cooperativa en Salud (RETICS,
Health Thematic Cooperative Research)
or have been incorporated in 7 of the
recently created Centros de Investiga-
cion Biomeédica en Red (CIBER, Networks
for Biomedical Research Center) of Insti-
tuto de Salud Carlos lll. The total funding
obtained this year for developing rese-
arch is around 24.9 million euros, 70.3%
corresponding to funding from private
entities and the remaining 29.7% from
public sources. As to the scientific pro-
duction, in 2007, 415 articles were pu-
blished in journals indexed in the Journal

Citation Report with a total impact fac-
tor of 1909.90 and a mean impact factor
per article of 4.60. In addition, 36 docto-
rate theses directed by IR-HUVH resear-
chers were presented, 34 in the Univer-
sitat Autonoma de Barcelona and 2 in
the Universitat de Barcelona.

IR-HUVH has also carried out an intense
activity in the sphere of teaching. Du-
ring 2007, 90 conferences and scientific
seminars were imparted, and 10 cour-
ses in theory or practical training were
organized.

Within the activity related to restructu-
ring and support for research in 2007,
we highlight the development of the
Strategic Plan for Research 2006-2010,
the implementation of the Unitat de Su-
port en Metodologia per a la Investigacio
Biomedica (USMIB, Support Unit in Me-
thodology for Biomedical Research), and
the integration of economic manage-
ment and IR-HUVH research project ma-
nagement in a single computer software
program. To illustrate the recognition
and interest the community has in our
work, IR-HUVH research activity in 2007
generated 339 hits in social and health-
care-related communication media, and
our web site was visited 191,369 times.

| would like to end this presentation by
expressing my gratitude to all the pro-
fessionals that form a part of IR-HUVH
for their effort and dedication in the
execution of their professional activity.
Without them, our center would not
have achieved the prestigious position it
has in competitive biomedical research
or the capacity to assume the new cha-
llenges of the future.

Juan E. Feliu
Director of the FIR-HUVH
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The general purpouse of the Fundacio
Institut de Recerca of the Hospital Uni-
versitari Vall d’Hebron (IR-HUVH) is to
support, promote, and foster re-
search, scientific and technological
knowledge, teaching, and training in
the setting of the Hospital Universitari
Vall d'Hebron (HUVH), of the Universi-
tat Autonoma de Barcelona (UAB), and
their areas of influence.

The basic objective of the IR-HUVH is
to enhance qualified biomedical re-
search in its basic, clinical, epidemio-
logical and healthcare technology as-
sessment aspects, in order to foster
the transfer of know-how to allow
better diagnosis, treatment, and pre-
vention of health problems within our
society.

MANAGEMENT BODIES

The management and decision-mak-
ing infrastructure of the IR-HUVH per-
tains to the Fundacio de Recerca of
the Hospital Universitari Vall d’Hebron
and includes the following manage-
ment bodies: the management, the
board of directors, the governing
board, and the internal and external
scientific committees.

Management

Among others responsibilities, it
includes the management of scien-
tific and teaching areas, implement-
ing and enforcing the decisions of
the governing bodies, defining the
hiring and responsibilities of staff,
fostering relations with other re-
search organizations, and coordinat-
ing the relations of the Fundacio
with the HUVH, the UAB, and other
member institutions of the Fundacio
board.

The Fundacio director is Juan Emilio
Feliu Albinana.

Fundacio Board of Directors

The Fundacio is governed and repre-
sented by the Board of Directors,
which has been given all the powers
required to achieve its objectives, in
addition to the powers of delegation
granted by the Fundacio's Articles of
Association and under law. The Board
of Directors is constituted by 5 to 25
members and chaired by the Health
Counselor of Catalonia, Marina Geli i
Fabrega.

Governing Board

The governing board is composed of
at least five people appointed by the
Board of Directors and includes mem-
bers who represent the Hospital Uni-
versitari Vall d’Hebron and the Univer-
sitat Autonoma de Barcelona. The
governing board is chaired by the
manager of Hospital Universitari Vall
d’Hebron, José Luis de Sancho Martin.

Internal Scientific Committee

This advisory committee is appointed
by the Board of Directors and made
up of at least three researchers. Its
responsibilities include assisting man-
agement; however, its decisions are
not binding. The committee is also
able to participate in commissions.

External Scientific Committee

This committee is composed of at
least four members appointed by the
Board of Directors at the proposal of
the governing board from among
prestigious individuals from the scien-
tific and professional world within
Spain and worldwide from the fields
of biomedical research and health and
life sciences.



ADMINISTRATION AND RESEARCH
SUPPORT UNITS

A number of units provide technical
and logistic support to management
and development of the IR-HUVH,
helping to improve the effectiveness
of logistic processes and research ac-
tivities.

1. Administration

The administrative tasks of the Fun-
dacio are handled by three separate
functional units coordinated by the
management: Organization and Infor-
mation Systems Unit, the Financial
Management Unit and the Knowledge
Management Unit.

e QOrganization and Information Sys-
tems Unit. The responsibilities of
this unit include organizational op-
timization, as well as generating in-
formation and developing the lo-
gistics needed to obtain research
funding and grants. The unit also
maximizes and fosters the utiliza-
tion of the staff resources, facili-
ties and services needed to carry
out research and development
projects, as well as clinical studies
being conducted at the IR-HUVH.

e Financial Management Unit. This
organization is responsible for
optimizing the financial resources
of the Fundacio, as well as assist-
ing with the financial manage-
ment of projects and clinical stud-
ies performed at the HUVH and
the IR-HUVH.

¢ Knowledge Management Unit. It has
as a purpouse the generation and
promotion of the activities and the
resources of research generated in
the IR-HUVH. Its areas of perform-
ance are, the researchers, national
and international scientific institu-
tions, as well as the society.

2. Research Support Units

Research support units include the
Scientific and Technical Support Unit
(Unitat Cientificotecnica de Suport,
UCTS), the animal housing facilities,
the institutional review board, and the
animal care committee.

« Scientific and Technical Support
Unit (UCTS). The Scientific and
Technical Support Unit provides a
number of technological services
to support biomedical research
activities underway at the HUVH
and the Institut de Recerca. The
centralized nature of the UCTS
provides each researcher with
access to cutting-edge technolo-
gies in the areas of genomics, pro-
teomics, metabolomics, cytomics,
and optical and confocal micros-
copy, as well as consulting facilities
available from specialized personnel.

» Animal Housing Facilities. Research
and teaching activities involving
laboratory animals use the animal
housing facilities at the Institut de
Recerca of the HUVH. Located in an
area of 745 m? on a single floor,
the facilities are equipped to allow
experimental and surgical activities
and have adequate conditions and
equipment to work with different
animal species.

* Institutional Review Board (CEIC).
The CEIC reports to the HUVH and
collaborates and gives support to
the Institut de Recerca. This inde-
pendent body is composed of
healthcare professionals and law
members and is entrusted with
safeguarding the rights, safety
and well-being of subjects who
participate in a clinical trial and
with providing public assurance re-
garding these aspects, by means
of a ruling regarding the trial pro-
tocol, suitability of investigators
and facilities, and methods and
documents to be used to inform
trial subjects and obtain their in-
formed consent.

e Animal Care Committee (CEEA). This
committee monitors the welfare of
animals used for experimentation.
Its responsibilities include reporting
on the performance of experimen-
tal procedures, minimizing unne-
cessary suffering and providing
humanitarian euthanasia, and as-
sessing the competence of partici-
pating personnel and compliance of
the procedures used.
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SUMMARY OF RESEARCH
ACTIVITIES

The research activities of the IR-HUVH
are described in the 2007 Report and
summarized under the following
headings:

Research and Technical Personnel

The IR-HUVH has a total of 46 re-
search groups with 397 researchers
(physicians, biologists, psychologists,
biochemists, pharmacists, chemists,
veterinarians, and others) with 48
postdoctoral fellows, 219 predoctoral
scholars, and 201 additional staff
(nurses, technicians, auxiliary staff).

IR-HUVH Financial Data

Total research funding was 24.9 mil-
lion euros from official organizations,
donations, clinical trials, industry
agreements, infrastructure income,
and others.

International and Spanish
Publications

A total of 415 publications were au-
thored by IR-HUVH researchers and
published in scientific journals in
2007, with a total impact factor of
1909,891. The mean impact factor
per journal was 4.60.

The distribution of these publications
was as follows: 323 articles in interna-
tional journals, 45 articles in Spanish
journals, 33 international reviews and
editorials, and 14 Spanish reviews and
editorials.

The impact factor for 2007 was cal-
culated using the Journal Citation
Reports (JCR) for 2006, with the cal-
culation based on original articles, re-
views, and editorials. Letters and con-
ference reports were excluded from
the calculation.

Research Projects

In 2007, there were 183 ongoing re-
search projects, all funded by official
agencies and private institutions.

Vall d'Hebron

Institut de Recerca

Clinical Studies

A total of 200 clinical trials were sub-
mitted to the Institutional Review
Board for approval, of which 184
(92 %) were multicenter and the re-
maining 16 (8 %) were single-center
studies. Of the 200 trials submitted,
143 (71,5 %) were sponsored by the
pharmaceutical industry, 16 (8 %) by
IR-HUVH researchers, and the remain-
ing 41 (20.5 %) were multicenter clini-
cal trials sponsored by other hospitals.

At 31 December 2007, 366 clinical tri-
als were still underway at the IR-HUVH.

New Researcher Agreements
Funded by Various Bodies and
Programs

In 2007, 8 new seniors researcher
agreements, 12 postdoctoral re-
searcher agreements, 11 predoctoral
researcher agreements and 8 techni-
cians of support agreements funded
by various public and private institu-
tions were signed.



Network for Biomedical Research
Center (CIBER)

The Network for Biomedical Research
Center (CIBER) is a research organism,
with its own juridic personality, and
which has as mission the monografic
research on a specific pathology or
health problem. The CIBERs try to gen-
erate big translational, multi-disciplinary
and multi-institutional Research Cen-
ters where basic, clinic and populational
research are intergated to develop
unigue common research programms,
focused in certain pathologies which
are relevant for the National Health
System, due to its prevalence or, are
considered to be strategic, due to its
social repercussion.

Ten research groups of the IR-HUVH
participate in seven CIBER.

Networks for Health Thematic
Cooperative Research (RETICS) of
the Instituto de Salud Carlos Il

The Networks for Health Thematic Co-
operative Research are organizational
structures sponsored by the Instituto
de Salud Carlos Il (ISCIIl), which comprise
a variable set of multidisciplinary re-
search centers and groups in biomedi-
cine and undertake cooperative re-
search projects of general interest.
This organization implements the prior-
ities of the National Plan (2000-2003) in
the field of healthcare and includes var-
ious types of research as a strategy to
narrow the gap between producing
new knowledge and transferring and
applying it in medical practice.

Ten research groups of the IR-HUVH
participate in seven RETICS.

Consolidated Research Groups of
the Departament d’Innovacio,
Universitats i Empresa (DIUE)

One of the objectives of the Departa-
ment d’Innovacio, Universitats i Em-
presa (DIUE), as part of its research
plans, has been to provide support to
research groups at universities and
research centers in Catalonia, with a
minimum stable number of resear-
chers and which have convergent
goals to participate in joint research
projects, write publications, and un-
dertake common activities designed
to promote the training of young re-
searchers.

In the IR-HUVH, 18 groups have been
recognized as Consolidated Research
Groups of the DIUE in the areas of
Oncology and genetics; Diabetes,
growth, endocrinology and metabo-
lism; Pathophysiology digestive and
hepatology, Cardiovascular diseases,
hemostasia and hypertension; Neuro-
sciencies, mental health and ageing;
Infectious diseases and AIDS; Im-
munology: respiratory, genetic and
systemic diseases; and Pathology and
cellular and genetic therapy.

Doctoral Dissertations

A total of 36 Ph.D. theses supervised
and directed by IR-HUVH personnel
were read in 2007. Of these total,
34 at the Universitat Autonoma de
Barcelona (UAB) and other 2 were
read at the Universitat de Barcelona
(UB).
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