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El 2014 ha sido un afio clave, de intenso trabajo, para cumplir con éxito el gran reto que nos
marcamos al inicio de la presente legislatura y que constituia nuestro objetivo estratégico:
conseguir que el Instituto de Investigacion Marqués de Valdecilla (IDIVAL) entrara en la élite
de la investigacidn sanitaria coma miembro de pleno derecho.

El 1 de Febrero de 2014, IBIVAL inici6 su andadura como Fundacién-Instituto, adaptando su
estructuray organizacion al modelo de Institutos de Investigacion sanitaria propuesto por el
Instituto de Salud Carlos Ill, con el objetivo de promover de manera dptima la investigacion e
innovacion desarrollada en Valdecillay en su ambito de influencia.

Este primer éxito fue el resultado de la colaboracion de las Instituciones, que han sumado
esfuerzos, y de la perseverancia, el requisito indispensable para que los proyectos de inves-
tigacion biomédica, el avance del conocimiento de los problemas de salud y la bUsqueda de
soluciones sean posibles en nuestro entarno, maxime en un contexto tan competitivo y glo-
balizado.

En el momento de publicarse esta memoria, el afio 2015, IDIVAL ha sido acreditado como Ins-
tituto de Investigacion Sanitaria por el Instituto de Salud Carlos I1l, reconociendo de esta ma-
nera a Valdecilla como uno de los hospitales de nuestro pais referentes en el ambito de la
investigacion biomédica.

IDIVALya forma parte del club de la excelencia en investigacién biomédica, lo que le coloca en
una posicion muy ventajosa a la hora de competir en la captacion de proyectos, financiaciony
talento,y constituye un aval que refuerza la marca Valdecilla.

Entre todos, hemos conseguido apuntalar la triple excelencia asistencial que atesora nuestro
hospital Valdecilla: la excelencia asistencial, que solo se podia garantizar con un hospital del
siglo XXI terminadoy transformado, moderno e Innovador; la referencia nacional e internacio-
nal en el ambito docente,y la excelencia investigadora.

Este aval es un respaldo al esfuerzo de todas las personas que han hecho posible IDIVAL, a las
que desde aqui quiero transmitir todo mi agradecimiento,y muy especialmente a la excelencia
de nuestra comunidad investigadora.

Pero estamos abligados a ser ambiciosos, exigentes, y a seguir trabajando para mejorar el
conacimiento de las enfermedades, buscando la mejora de la salud de nuestros pacientes y la
transferencia de este canocimiento a nuestra sociedad.

IDIVAL cuenta con equipos de investigacién que se deben potenciar y que pueden y deben
atraer e incorporar talento, y captar recursos externos, especialmente los de ambito interna-
cional. En definitiva, IBDIVAL puede y debe ejercer de motor econdmicoy social de Cantabria.

Maria José Saenz de Buruaga
Vicepresidentay Consejera de Sanidad
y Servicios Saciales del Gobierno de Cantabria



IDIVAL ha alcanzado su acreditacion por el Instituto de Salud Carlos Ill, reconociendo asi el
trabajo de muchos clinicos, investigadores y gestores durante un largo periodo de tiempo.
Entra en este club de Institutos de Investigacion acreditados con una buena valoracién de
nuestros procedimientosy resultados. Esto es un motivo de satisfaccion para todos, que debe
de alimentar nuestra ambicion de consalidar un Instituto de Investigacién madélico.
Efectivamente IDIVAL es aun fragil. A pesar de nuestros altos indices de produccion cien-
tifica, nuestra capacidad de reclutamiento de investigadores de excelencia es baja, nuestra
captacion de recursos de la UE solo discreta y, a pesar de algunas brillantes excepciones, |a
generaciény aplicacién de conocimiento es aln modesta.

Sin embargo, IDIVAL tiene una localizacidn 6ptima para su cansalidacién. Su vinculacién es-
trecha can el Hospital Universitario Marqués de Valdecilla, buque insignia de la investiga-
cion biomédica en Cantabria, deberia facilitar nuestro proyecto. También la vinculacion con
la Universidad de Cantabriay la existencia de una ricay compleja relacién con el Instituto de
Investigacion del CSIC, e IBBTEC.

Es hora de desplegar nuestro potencial, consolidando la estructura del Instituto y desarro-
llando las grandes areas de investigacion vinculadas con los servicios de mayor actividad
clinica en el Hospital. Los servicios clinicos del Hospital, lugares donde se realiza medicina de
excelencia, requieren grupos de investigacion adosados que explaren los retos de la investi-
gacion biomédica actual, cdmo hacer llegar lo que estamos aprendiendo en el laboratorio a
los pacientes a través de la medicina personalizada.

La ayuda que IDIVAL recibe por parte de la Consejeria de Sanidad hace posible en 2015 desa-
rrollar una serie de iniciativas:

- Becas Valdecilla-Lopez-Albo, para completar la formacién de los residentes y atraer
talento a Cantabria.

. - Becas de formacion de predoctorales, que permitan crear una masa critica de inves-

tigadores jovenes.

- Proyectos de investigacion para investigadores noveles, que les permita desarrollar
su capacidad de direccion de proyectos.

Con mis felicitaciones para todos y mis mejores deseos de éxita en este esfuerzo.
Miguel Angel Piris

Director Cientifico de IDIVAL
Jefe del Servicio de Anatomia Patolégica

Hospital Universitario Marqués de Valdecilla
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Valdecilla, es la marca aglutinadora con la
que Ramén Pelayo de |la Torriente, Marqués de
Valdecilla, ting las instituciones que hizo nacer con
suMarquesado:

y que se mantiene hoy con aquel espiritu innovador,
transfronterizo,y filantrépico con el que se creé.
El espiritu innovador de la marca Valdecilla se hace
especialmente patente en IDIVAL, que nace con el
objetivo de impulsar la 1+D+| en el ambito de las
ciencias biomédicas en el Hospital Universitario
Marqués de Valdecilla con la contribucién de la
Universidad de Cantabria, para situarla a un nivel
de excelencia nacional e internacional.

IDIVAL nace a finales del afio 2013 por acuerdo
del Gobierno de Cantabriay de la Universidad de
Cantabria, como entidad heredera del Instituto
de Formacién e Investigacion Marqués de
Valdecilla. IFIMAV habia sido constituido en el
ano 2002 como unidad de gestion de investigacion
dentro de la Fundacion Marqués de Valdecilla
y crecio siguiendo el modelo de institutos de
investigacion sanitariay en linea con lo expresado
en el Real Decreto 339/2004, de 27 de febrero. La
constitucion de IDIVALimplica, de esta manera,un
respaldo decidido de sus entidades fundadoras,
Universidad de Cantabriay Gobierno de Cantabria
alainvestigacion sanitaria en el entorno Valdecilla.
Tomando el testigo de IFIMAV, IDIVAL se pone en
marcha en el afio 2014 para integrararménicamente
la investigacion basica, clinica y de salud publica,
potenciando la investigacion traslacional y
promoviendo una mejor transferencia de los
avances cientificos obtenidos en el abordaje de
los problemas de salud mas prevalentes.
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ORGANOS DE GOBIERNO
YASESORAMIENTO

IDIVAL cuenta para su gobierno, de acuerdo con
sus estatutos publicados en el Boletin Oficial de
Cantabria (BOC niimero 7, de 13 de Enero de 2014)
con un Patronato, una Comision Delegada, un
Director de Gestidn,un Director Cientificoy con los
siguientes organos consultivos propios: Consejo
Cientifico Interno y Consejo Cientifico Externo,
nombrados por su Patronato.

Ademas cuenta con el asesoramiento del Comité
Etico de Investigacion Clinica de Cantabriay del

Estru ctu ra Comité de Bioética de la Universidad de Cantabria
en cumplimiento con los requerimientos de
investigacion clinica e investigacion animal

0 rga n iZativa respectivamente.

UNIDADEENTRAR

DEAROYE

Nivel Nivel Nivel
de gobierno consultivo operativo
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PATRONATO DE IDIVAL

De acuerdo con los estatutas de IDIVAL publicados en el Boletin Oficial de Cantabria de 13 de Enero de 2014, el
Patronato es el maximo érgano de gobierno de IDIVALY cuenta con el mayor nivel de representacion. Entre sus
funciones se encuentran la aprobacidn del presupuesto, plan de actuacion y memaria anual del Instituto asi
como el nombramiento de los directores y de los miembros de los 6rganos asesares.

Presidenta:

D?. Maria José Saenz de Buruaga Gomez.
VICEPRESIDENTA DEL GOBIERNO DE CANTABRIA. CONSEJERA DE SANIDAD Y SERVICIOS SOCIALES.

Vicepresidente:
D.José Carlos Gomez Sal.
RECTOR DE LA UNIVERSIDAD DE CANTABRIA.

Vocales:
D. Angel Pazos Carro. D.José Antonio Riancho Moral.
VICERRECTOR DE INVESTIGACION Y TRANSFERENCIA JEFE DE SECCION. SERVICIO DE MEDICINA INTERNA.

DEL CONOCIMIENTO. UNIVERSIDAD DE CANTABRIA. HospPITAL UNIVERSITARIO MARQUES DE VALDECILLA.

CATEDRATICO DEL DEPARTAMENTO DE MEDICINAY

D?. Begofia Gomez del Rio. PsIQUIATRIA. UNIVERSIDAD DE CANTABRIA.
SECRETARIA GENERAL. CONSEJERIA DE SANIDAD
Y SERVICIOS SOCIALES. D. Daniel Casanova Rituerto.

; B JEFE DE SECCION. SERVICIO DE CIRUGIA GENERAL. HOSPITAL
D. Carlos Ledn Rodriguez. UNIVERSITARIO MARQUES DE VALDECILLA. CATEDRATICO
DIRECTOR GENERAL DE ORDENACION Y ATENCION DEL DEPARTAMENTO DE MEDICINA Y CIRUGIA. UNIVERSIDAD
SANITARIA. CONSEJERIA DE SANIDAD Y SERVICIOS DE CANTABRIA.

SoCIALES. GERENTE DEL SERVICIO CANTABRO DE SALUD.

D.Javier Crespo Garcia.

D.Joseé Francisco Diaz Ruiz. JEFE DEL SERVICIO DE APARATO DIGESTIVO. HOSPITAL
DIRECTOR GENERAL DE SALUD PUBLICA. UNIVERSITARIO MARQUES DE VALDECILLA.
CONSEJERIA DE SANIDAD Y SERVICIOS SOCIALES. PROFESOR DEL DEPARTAMENTO DE MEDICINA Y CIRUGIA.

UNIVERSIDAD DE CANTABRIA.
D. César Pascual Fernandez.

DIRECTOR GERENTE DEL HOSPITAL UNIVERSITARIO D. Luis Martinez Martinez.

MARQUES DE VALDECILLA. JEFE DEL SERVICIO DE MICROBIOLOGIA. HOSPITAL
I UNIVERSITARIO MARQUES DE VALDECILLA. PROFESOR
D.Javier Ledn Serrano. TITULAR DEL DEPARTAMENTO DE BioLOGIA MOLECULAR.

CATEDRATICO DEL DEPARTAMENTO DE BIoLOGIA MS'DAD DE CANTABRIA.

MOLECULAR. UNIVERSIDAD DE CANTABRIA. DIRECTOR

DEL INSTITUTO DE BIOMEDICINAY BIOTECNOLOGIA DE D.José Antonio Amado Sefiaris.

CANTABRIA. JEFE DE SECCION DEL SERVICIO DE ENDOCRINOLOGIA.
CATEDRATICO DEL DEPARTAMENTO DE MEDICINA Y
D.José Manuel Rabanal Llevot. PsIQUIATRIA. UNIVERSIDAD DE CANTABRIA.

DirecTOR MEDICO. HOSPITAL UNIVERSITARIO
MARQUES DE VALDECILLA.

El Patronato de IDIVAL se ha reunido en 2014 en cinco ocasiones. En estas reuniones, ha tomado los acuerdos
de nombramiento de los directores de IDIVAL,y de los miembros de sus Consejas Cientifico Internoy Cientifica
Externo, ha aprobado la actualizacién del plan estratégico 2011-2015, la memaria 2013, los planes de actuaciony
presupuestos 2013y 2014 y el Reglamento de Organizacidny funcionamiento de IBIVAL.

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
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ESTRUCTURA ORGANIZATIVA
Organos de gobierno y asesoramiento

COMISION DELEGADA

Presidente:
César Pascual.
PRESIDENTE POR ESTATUTOS COMO DIRECTOR GERENTE DEL HOSPITAL UNIVERSITARIO MARQUES DE VALDECILLA.

Vocales:

D. Angel Pazos Carro.

VICERRECTOR DE INVESTIGACION Y TRANSFERENCIA
DEL CONOCIMIENTO. UNIVERSIDAD DE CANTABRIA.
REPRESENTANTE DE LA UNIVERSIDAD DE CANTABRIA.

D2. Begofia Gomez del Rio.

SECRETARIA GENERAL. CONSEJERIA DE SANIDAD.
REPRESENTANTE DE LA ADMINISTRACION SANITARIA.

D.José Manuel Rabanal Llevot.

DIRECTOR MEDICO. HOSPITAL UNIVERSITARIO MARQUES
DE VALDECILLA. REPRESENTANTE DE LA ADMINISTRACION
SANITARIA.

D.José Antonio Riancho Moral.

JEFE DE SECCION. SERVICIO DE MEDICINA INTERNA.
HosPITAL UNIVERSITARIO MARQUES DE VVALDECILLA.
REPRESENTANTE DE LA UNIVERSIDAD DE CANTABRIA.
CATEDRATICO DEL DEPARTAMENTO DE MEDICINA Y
PsIQUIATRIA. UNIVERSIDAD DE CANTABRIA.

D. Luis Martinez Martinez.

JEFE DEL SERVICIO DE MICROBIOLOGIA. HOSPITAL
UNIVERSITARIO MARQUES DE VALDECILLA. PROFESOR
TITULAR DEL DEPARTAMENTO DE BioLOGIA MOLECULAR.
UNIVERSIDAD DE CANTABRIA. REPRESENTANTE DE LA
ADMINISTRACION SANITARIA.

Valdecilla
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CONSEJO CIENTIFICO EXTERNO

El Consejo Cientifico Externo contribuye como ente asesar cientifico a la consecucian de la excelencia cientifica
que persigue IDIVAL. El Consejo Cientifico Externo emite dictamenes a peticion del Patronato o de la Direccion
de IDIVALy asesora en la evaluacion de la actividad del Instituto.

El actual Consejo fue nombrado en 2009 como érgano asesor del extinta IFIMAV. Desde entonces ha tenido
algunas modificaciones en su compasicién. El nambramiento de sus miembros ha sido refrendado por el Patro-
nato de IDIVAL en reunién de 25 de Febrero de 2014, a propuesta de la Bireccion de IDIVAL. Su composicidn es
la siguiente:

Presidente:

Angel Carracedo Alvarez.
CATEDRATICO DE MEDICINA LEGAL. UNIVERSIDAD DE SANTIAGO DE COMPOSTELA.

Vocales:
Ana Maria Zubiaga Elordieta.

CATEDRATICA DE GENETICA DE LA UNIVERSIDAD DEL PAis
Vasco, FACULTAD DE CIENCIA Y TECNOLOGIA. RESPONSABLE
DEL SERVICIO DE GENOMICA DE LA UPV/EHU.

Juan Bernal Carrasco.

PROFESOR DE INVESTIGACION DEL CONSEJO SUPERIOR
DE INVESTIGACIONES CIENTIFICAS (CSIC), DIRECTOR DEL
DEPARTAMENTO DE FISIOPATOLOGIA ENDOCRINA Y DEL
S1sTEMA NERVIOSO. INSTITUTO DE INVESTIGACIONES
BIOMEDICAS ALBERTO SOLS.

Francesc Graus Ribas.
JEFE DEL SERVICIO DE NEUROLOGIA. DIRECTOR DEL

Banco pE Tejipos NEUROLOGICOS. HOSPITAL CLINIC DE
BARCELONA. UNIVERSIDAD DE BARCELONA. IDIBAPS.

Francisco Mora Teruel.

CATEDRATICO DE FisioLoGiA HUMANA EN LA FACULTAD DE
MEDICINA DE LA UNIVERSIDAD COMPLUTENSE DE MADRID.
CATEDRATICO ADSCRITO DE FISIOLOGIA MOLECULAR

Y BIOFiSICA EN LA FACULTAD DE MEDICINA DE LA
UNIVERSIDAD DE |OWA.

Jordi Vila Estapé.

JEFE DE SERVICIO DE BACTERIOLOGIA. HoSPITAL CLiNICO
DE BARCELONA. CATEDRATICO DE MICROBIOLOGIA.
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE BARCELONA. CRESIB.

Miguel Lopez-Botet Arbona.

DIRECTOR DEL IMIM (INSTITUTO HOSPITAL DEL MAR DE
INVESTIGACIONES MEDICAS). CATEDRATICO DE IMUNOLOGIA,
UNIVERSIDAD POMPEU FABRA.

Josep M. Grinya.

JEFE DEL SERVICIO DE NEFROLOGIA. HOSPITAL
UNIVERSITARIO DE BELLVITGE. UNIVERSIDAD DE
BARCELONA.

Miguel Delgado Rodriguez.

CATEDRATICO DE MEDICINA PREVENTIVA Y SALUD PUBLICA.
UNIVERSIDAD DE JAEN.

Rafael Canton Moreno.

JEFE DE SERVICIO DE MICROBIOLOGIA DEL HOSPITAL RAMON
Y CAJAL. PROFESOR ASOCIADO DEL DEPARTAMENTO DE
MICROBIOLOGIA, FACULTAD DE FARMACIA. UNIVERSIDAD
COMPLUTENSE DE MADRID.

Xosé Ramon Bustelo.

DIRECTOR DE LA UNIDAD DE GENOMICA Y PROTEOMICA.
CENTRO DE INVESTIGACION DEL CANCER. CSIC-
UNIVERSIDAD DE SALAMANCA.

José Carlos Florez.

ASSISTANT PHYSICIAN IN MEDICINE. DIABETES UNIT/
CENTER FOR HUMAN GENETIC RESEARCH. MASSACHUSETTS
GENERAL HOSPITAL. ASSOCIATE PROFESSOR. HARVARD
MEDICAL SCHOOL.

En las dos reuniones que han tenido lugar en 2014 ha revisado la Memoria 2013, la actualizacion del Plan Es-
tratégico y el plan de actuacion y presupuesto 2014. Asimismo el Cansejo ha desarrollado una evaluacién de
seguimienta de parte de los Grupos Cansalidados, tras cinco afios de trayectoria en el Instituto y ha evaluado
dos nuevos grupos para su incarporacion al Instituto.

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
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ESTRUCTURA ORGANIZATIVA
Organos de gobierno y asesoramiento

CONSEJO CIENTIFICO INTERNO

EL Consejo Cientifico Interno esta presidido por el Director Cientifico de IDIVALYy esta integrado por investiga-
dores nombrados por el Patranato. El Consejo Cientifico Interno de IDIVAL ha sido nombrado, a propuesta del
Director Cientifico, par el Patranato en reunién de 25 de Febrero de 2014, dando continuidad al Consejo Cientifico
Externo de IDIVAL.

Su composicidn es la siguiente:

Presidente:

Miguel Angel Piris.

DirecTor CienTIFICO DEL IDIVAL. JEFE DE SERVICIO DE ANATOMIA PATOLOGICA.

HosPITAL UNIVERSITARIO MARQUES DE VALDECILLA.

Vocales:

Manuel Arias Rodriguez.

COORDINADOR DEL AREA DE TRASPLANTE DE ORGANOS
Y TE)ID0S Y NUEVAS TERAPIAS. JEFE DEL SERVICIO DE
NEFROLOGIA. HOSPITAL UNIVERSITARIO MARQUES DE
VALDECILLA. CATEDRATICO DEL DEPARTAMENTO DE
MEDICINAY PsIQUIATRIA. UNIVERSIDAD DE CANTABRIA.

Benedicto Crespo Facorro.

COORDINADOR DE[_AREA DE NEUROCIENCIAS. FACULTATIVO
ESPECIALISTA DE AREA DEL SERVICIO DE PSIQUIATRIA.
HosPITAL UNIVERSITARIO MARQUES DE VALDECILLA.
CATEDRATICO DEL DEPARTAMENTO DE MEDICINAY
PsIQUIATRIA. UNIVERSIDAD DE CANTABRIA.

José Luis Fernandez-Luna.

COORDINADOR DEL AREA DE CANCER. RESPONSABLE
DE LA UNIDAD DE GENETICA MOLECULAR.HOSPITAL
UNIVERSITARIO MARQUES DE VALDECILLA.

Javier Llorca Diaz.

COORDINADOR DEL AREA TRANSVERSAL. CATEDRATICO DE
MEDICINA PREVENTIVA Y SALUD PUBLICA. UNIVERSIDAD DE
CANTABRIA.

Luis Martinez Martinez.

COORDINADOR DEL AREA DE ENFERMEDADES INFECCIQSAS
Y SISTEMA INMUNE. JEFE DEL SERVICIO DE MICROBIOLOGIA.
HosPITAL UNIVERSITARIO MARQUES DE VALDECILLA.
PROFESOR TITULAR DEL DEPARTAMENTO DE BioLOGIA
MOLECULAR. UNIVERSIDAD DE CANTABRIA.

José Antonio Riancho Moral.

COORDINADOR DEL AREA DE METABOLISMO, ENFERMEDADES
DEL ENVEJECIMIENTO Y HABITOS DE VIDA. JEFE DE SECCION.
SERVICIO DE MEDICINA INTERNA. HOSPITAL UNIVERSITARIO
MARQUES DE VALDECILLA. CATEDRATICO DEL
DEPARTAMENTO DE MEDICINA Y PSIQUIATRIA. UNIVERSIDAD
DE CANTABRIA.

Miguel Angel Lafarga Coscojuela.

REPRESENTANTE DE LA UNIVERSIDAD DE CANTABRIA.
CATEDRATICO DE ANATOMIA Y BioLOGIA CELULAR.
UNIVERSIDAD DE CANTABRIA.

Maria Amor Hurlé Gonzalez.

REPRESENTANTE DE LA UNIVERSIDAD DE CANTABRIA.
CATEDRATICA DE FARMACOLOGIA. UNIVERSIDAD DE
CANTABRIA.

Sanitaria
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Valdecilla,y en amplio sentido todo el entorno
biosanitario de Cantabria, cuenta para desarrollar
su labor con los elementos de apoyo a la
investigacion que aglutina la Unidad Central de

Ap oyo a I 0 S Apoyo a la Investigacion del IDIVAL. Esta Unidad

se organiza en seis areas: Area de Proyectos,

- AreadeF iony A Metodolégico, A
Investi ga dores [iormaciny s Metodoltgico, tes

Area de Innovaciony Area de Servicios Generales.

UINIDANEENTRAR
DEVAROYE
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EDIFICIO IDIVAL

IDIVAL cuenta con instalaciones propias, situadas en el
entorno fisico del Hospital Universitario Marqués de Val-
decilla. El edificio IDIVAL cuenta con un total de 2400m2.
En este edificio se ubican la mayor parte de los servicios
de la Unidad Central de Apoyo a la Investigacién, ademas
de espacios de laboratorios para los grupos IDIVALY sa-
las de reuniones. En 2014 se ha inaugurado un Salén de
Actos y se ha ampliado la zona destinada al personal de
soparte en gestion

=L | I | & B

@’-‘aldrumu
. —a

AREA DE SERVICIOS GENERALES

Coordinador El Area de Servicios Generales de IDIVAL aglutina el con-
Julio Muela Carriles (IDIVAL) junto de recursas necesarios para la gestiény soporte al

Tacnicos: resto de las areas de IDIVAL.
écnicos:

Contabilidad: Javier Arce Saiz (IDIVAL)

Personal Administrativo:

Facturacion: Laura del Rio Celis (IDIVAL)
Registro: Elena Calvo (IDIVAL)
RRHH: Maria Jose San Emeterio

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia



AREA DE PROYECTOS

Técnicos
Beatriz Garcia Gonzalez (IDIVAL)

Raquel Leal Garcia (IDIVAL)
Charo Gonzalez Cabria (IDIVAL)

AREA DE INNOVACION

Oficina de Transferencia
de Resultados de Investigacion:

Patricia Zorrilla de la Fuente (IDIVAL)

Unidad de Innovacion

Sandra Ahedo Gonzalez-Zabaleta (Red ITEMAS)
Laura Herrero Urigiien (Red ITEMAS)
Aroa Sanz Carreira (Red ITEMAS)

itemas

AREA DE FORMACION
YAPOYO METODOLOGICO

SERVICIO DE APOYO A LOS INVESTIGADORES
Unidad Central de Apoyo

El Area de Proyectos de IDIVAL aglutina el conjunto de
recursos necesarios para la gestién de ayudas propias
asi coma para la solicitud, ejecucidny justificacion de los
fondas, tanto publicas coma privados, que los grupos de
investigacion de IDIVAL tienen a su disposicion.

IDIVAL cuenta con un Area de Innovacién, que forma parte de
la Plataforma ITEMAS del Instituto de Salud Carlos 111 (ISCII).
Incluye igualmente una Oficina de Transferencia de Resulta-
dos de Investigacion (OTRI), gue es nodo de la RED OTRI.
Esta area tiene coma misidn promover, patenciary difun-
dir a la sociedad los resultados de investigacion, favore-
ciendo la interrelacion de los investigadores con el entor-
no empresarial y social, la gestion de sus patentes y la
creacion de empresas. Se llevan a cabo actuaciones para
el fomento de la cultura innovadora, busqueda y evalua-
cion de soluciones tecnolégicas, elabaracion y redaccion
de proyectos de +0, bdsqueda de financiacion, asi como
tadas las actividades necesarias para conseguir que los
resultados de I+D provenientes de los grupos de inves-
tigacion de IDIVAL y de los investigadores del Servicio
Cantabro de Salud, lleguen a la sociedad mediante la co-
laboracion publico-privada.

IDIVAL, en su abjetivo de potenciary facilitarla farmacion
cientifica asaciada a la investigacion, promueve, coordina
y realiza a lo largo del afio actividades formativas y do-
centes abiertas a los investigadaores. Esta area proporcio-
na apoyo metodologico, epidemiologico vy bioestadistico
en actividades de investigacion, como proyectos de in-
vestigaciony estudios epidemiolégicos.

Valdecilla

Sanitaria
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Biblioteca “Marquesa de Pelayo”

(http://biblioteca.humv.es/)

Coordinador:
Mario Corral Garcia (IDIVAL)

Administrativos:

M2 del Carmen Jara (HUMV)
Rafael Lavin (HUMV)
M2 del Carmen Fuente (HUMV)

La Biblioteca “Marquesa de Pelayo” ubicada en el Hospi-
tal Universitario Marqués de Valdecilla, es un servicio de
informaciony documentacion cuyo objetivo es facilitar al
personal del Servicio Cantabro de Salud y a todas aque-
llas persanas con acceso a la misma, un material biblio-
grafico actualizado que colabore en la calidad y un mejor
desempefio de sus funciones investigadoras, docentes y
asistenciales.

La Biblioteca abri6 sus instalaciones en 1929 gracias al
mecenazgo de Dfia. Maria Luisa Gomez de Pelayo. Des-
de su inauguracion ha sido considerada como una de las
mejores bibliotecas especializadas en biomedicina exis-
tentes en nuestro pais. La biblioteca, ademas de prestar
apoyo a la labor asistencial del personal del Hospital
Universitario Marqués de Valdecilla, sirve también de
ayuda al personal docente y alumnado de la Escuela de
Enfermeria, la Facultad de Medicina y en general, a los
profesionales de la Sanidad. Tanto los fondos bibliogra-
ficos comao los distintos servicios de que dispone esta
biblioteca estan a disposicion de todo clinico, docente o
investigador que necesite utilizarlos.

AREA DE ENSAYOS CLINICOS

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia

El Area de Ensayos Clinicos cuenta con una Agencia de
Ensayos y una Unidad de Ensayos Clinicos que partici-
pan en la asesoria, disefio, evaluacion, gestion, puesta en
marchay desarrollo de ensayos clinicos, incluido el apoyo
técnico al Comité Etico de Investigacion Clinica de Can-
tabria.



SERVICIO DE APOYO A LOS INVESTIGADORES
Unidad Central de Apoyo

Agencia de Ensayos Clinicos

Spanish
Clinical
Research
Network

Farmacologo Clinico:
Maria Cinta Almenara Miramon (SCReN)

Técnico:
Blanca del Pozo Fernandez (IDIVAL)

Administrativo:
Lorena Martin Guerra (SCReN)

La agencia de ensayos clinicos IDIVAL forma parte de Pla-
taforma de Unidades de Investigacion Clinica y Ensayos
Clinicos (SCREN -Spanish Clinical Research Network-)
del Instituto de Salud Carlos lil.

La agencia pone a disposicion de los investigadores su
organizacion y sus recursos para promover la realizacion
de ensayos clinicos con garantias, que preserven la ca-
lidad del estudio, la seguridad de los pacientes y la fia-
bilidad de los datos obtenidos. Asimismo da soporte al
Comité Etico de Investigacion Clinica de Cantabria.

Unidad de Ensayos Clinicos

M?2 Blanca Sanchez Santiago

(SErvicio FARMACOLOGIA CLiNICA, HUMV)
M2 Angeles de Cos

(Servicio FARMACOLOGIA CLiNICA, HUMV)
Javier Adin

(Servicio FARMACOLOGIA CLiNICA, HUMV)

AREA DE SERVICIOS

DE APOYO TECNOLOGICO

La Unidad de Ensayos Clinicos IDIVAL, dependiente del
Servicio de Farmacaologia Clinica, ubicada en el Hospital
Universitario Marqués de Valdecilla, cuenta con un espa-
cio de 250 m2, y estd dotada para atender simultanea-
mente a nueve pacientes. Se puso en marcha en el afio
2012 financiada parcialmente con fondos del programa
[+D de Farmaindustria.

El Area de Servicios de Apoyo Tecnolégico consta de
seis unidades: Biobanco, Unidad de Microscopia Laser,
Microscopia Electronica, Unidad de Citometria de Flujoy
Separacion Celulary Unidad de Neuroimagen.

La Coordinadora de los Servicios Tecnologicos es M?. José
Marin Vidalled (IDIVAL).

Valdecilla
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Biobanco

Director Cientifico:
Pascual Sanchez Juan
(Servicio Neurologia del HUMV)

NODO DE ADN YFLUIDOS
Coordinadora:
M? José Marin Vidalled (IDIVAL)

Técnicos del Nodo de ADN y Fluidos:
Ana Berja Miguel (Plataforma de Biobancos)

Inés Santiuste Torcida (IDIVAL)

NODO DE MUESTRAS SOLIDAS
Coordinador:
Santiago Montes

(Servicio Anatomia Patologica, HUMV)
Técnicos del Nodo de Muestras Sélidas:
José Bernardo Revert Arce (IDIVAL)

Laura Cereceda (IDIVAL)

'r‘l"m
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ElBiobanco VALDECILLA es un biobanco hospitalario que
gestiona muestras bioldgicas humanas con el proposito
de dar soporte a la investigacion biomédica mediante la
captacian, almacenamientoy cesion de muestras y datos
clinicas asaciados, todo ello en las mas estrictas condi-
ciones de calidad y confidencialidad.

Esta organizado funcionalmente en dos Nodos: el Nodo
de ADNy Fluidos y el Nodo de Muestras Sélidas, ubicados
en la planta O del edificio IDIVALY en el Servicio de Ana-
tomia Patologica del Hospital Marqués de Valdecilla res-
pectivamente. Ambos nodos cuentan con un amplio cata-
logo de colecciones de muestras de diversas patologias
de alto interés cientifico y prestan, ademas, una variedad
de servicios derivados del uso de sus equipos, ofreciendo
un apoyo integral a los investigadores cuyos proyectos
implican el uso de muestras biolégicas humanas.

El Biobanco VALDECILLA constituye una de las unidades
que forman parte de la Plataforma de Biobancos Hospi-
talarios del ISCIII (RETICS). En julio de 2012 esta unidad
obtuvo la autorizacion de la Cansejeria de Sanidad del
Gobierno de Cantabria para funcionar como biobanco.
Dicha autorizacion implica el cumplimiento de los requi-
sitos establecidos en el Real Decreto 1716/2011 de 18 de
noviembre, y su incorporacion al Registro Nacional de
Biobancos del Instituto de Salud Carlos I11.

Unidad de Microscopia Laser

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia

Director Cientifico:
Monica Lopez Fanarraga (UC)

Técnico Superior:
Fidel Madrazo Toca (IDIVAL)

La Unidad de Microscopia Laser de IBIVAL ofrece un ser-
vicio de microscopia de alta gama a grupaos de investi-
gacidn propios y externos con el objetivo fundamental
de que estos obtengan un pleno rendimiento en sus
estudios de fluarescencia en el menor tiempo posible.
Para ello cuenta con equipamiento de Ultima generacion
formado por dos sistemas de imagenes, un microscopio
laser confocal (LSM) espectral y TIRF combinado Nikon
A1R completamente automatizado, que permite capturar
imagenes canfocales de gran calidad de célulasy eventas
moleculares a alta velocidad y sensibilidad, y un equipo
de célula viva con microscopio NIKON Ti motorizado y
equipado con un modulo de Epi-fluorescencia, sistemas
de incubacién y de micro-inyeccién y un sistema 6ptico
gue permiten el seguimiento de procesos rapidos en cé-
lulas vivas.
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Unidad Central de Apoyo

Unidad de Microscopia Electronica

Director Cientifico:
Miguel Lafarga (UC)

Técnico Superior:
Fidel Madrazo Toca (IDIVAL)

REM(A

La Unidad de Microscopia Electrénica comenzo su activi-
dad a principios de 2012. Cuenta con un microscopio de
transmision marca JEOL, Modelo JEM-1011 equipado con
una camara digital Gatan, mod. SCioo0 Orius de alta re-
solucion que proparciona excelente calidad de imagenes.
Este microscopio permite el analisis de secciones ultrafi-
nas de células y tejidos, asi como la observacion de pre-
paraciones de microorganismosy complejos macromole-
culares contrastados con tincion negativa.

Ambas unidades de microscopia laser y de microscopia
electronica pertenecen a la Red Espafiola de Microscopia
Optica Avanzada (REMOA).

Unidad de Citometria y Separacion Celular

Director Cientifico:

Marcos Lopez Hoyos
(SERvICIO DE INMUNOLOGIA, HUMV)

Coordinadores técnicos:

Dr. David San Segundo Arribas
(Servicio Inmunologia HUMV)

Dra. Lorena Alvarez Rodriguez (IDIVAL)

Técnicos de laboratorio:
Carolina SantaCruz Llata (IDIVAL)

La Unidad de Citometria de Flujo y Separacion Celular fue
creada en 2005 como unidad de apoyo a la investigacion
del IDIVALy funciona dentro del Servicio de Hematolo-
gia del Hospital Universitario Marqués de Valdecilla. El
objetivo de esta unidad es proparcionar apoyo técnicoy
metadolégico en lo que se refiere al uso de la citometria
de flujo y la separacién celular, ofreciendo este servicio
tanto a investigadores del centro como a cualquier grupo
externo que lo requiera. Cuenta con un citometro/ sorter
FACSAria | (BD Biosciences) actualizado en 2013,y un se-
parador de células por bolas magnéticas AutoMACS Pro
Separator (Miltenyi Biotec) que permiten la separacidn
de poblaciones celulares en esterilidad.

Valdecilla
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Unidad de Genomica

Director cientifico:
José Luis Fernandez Luna

(UNIDAD DE GENETICA MOLECULAR HUMV)

Técnicos:
Ana Fontalba Romero (HUMV)
Olga Gutiérrez Saiz (IDIVAL)

La Unidad de Gendmica depende de |a Unidad de Genéti-
ca Molecular del Hospital Universitario Marqués de Val-
decilla, ubicada en la primera planta del edificio IDIVAL.
Funciona como tal desde el afio 2002 realizando estudios
genéticas asistenciales para hospitales y centros de sa-
lud de Cantabria y otras regiones y prestando servicios
fundamentalmente de secuenciacién.

Unidad de Neuroimagen

Director cientifico:

Benedicto Crespo Facorro
(SERVICIO DE PSIQUIATRIA, HUMV)
Técnicos:

Diana Tordesillas (IDIVAL/ISCII)

Roberto Roiz Santibafiez (CIBERSAM)

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia

Victor Ortiz de la Foz (IDIVAL)

Este laboratorio ha implementado y desarrollado una
amplia gama de técnicas de analisis cuantitativo de
imagenes del cerebro humano obtenidas por resonancia
magnética (RM) que se ponen ahora al servicio de in-
vestigadores IDIVAL y grupos externos con el objeto de
proparcionar apoyo técnico y metodolégico en el disefio
y ejecucidn de estudios cientificos.

Las técnicas de analisis empleadas permiten obtener da-
tos cuantitativos de variables cerebrales de interés (vo-
lumen de estructuras o areas cerebrales, grosor cortical,
patron de girificacion, estructura de sustancia blanca,
patron de actividad, ..) importantes para el avance en el
conocimienta inviva del cerebro,y por lo tanto, de las po-
sibles alteraciones presentes en las enfermedades men-
tales graves, constituyendo una herramienta fundamen-
tal en la investigacion del cerebro.
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Unidades aportadas por
la Universidad de Cantabria

IDIVAL cuenta con una serie de instalaciones que la Uni-
versidad de Cantabria pone a disposicion de sus inves-
tigadores, coma son los servicios de caracterizacion de
materiales, de cromatografia, de estabulacion y experi-
mentacion animal.

« Servicios de Estabulacion
y Experimentacion animal (SEEA)

« Servicio de caracterizacion
de materiales (SERCAMAT)

« Servicio de microscopia optica
de transmision (SERMET)

« Servicio de supercomputacion

« Laboratorio de hidrobiologia (I. Hidradlica)
« Servicio de cromatografia

« Microscopia Avanzada (IBBTEC)

« Servicio de secuenciacion masiva (IBBTEC)

AYUDAS IDIVAL PARA LA INVESTIGACION

IDIVAL ha desarrollado en 2014 su linea de fomento de la
investigacion a través de tres programas de ayudas. Uno
de estos programas tienen un claro caracter formativoy
la descripcion de la actividad referida a ellas se despliega
en el capitulo de formacién de esta memaria. En el afio
2014 IDIVAL ha financiado las siguientes ayudas:

« Personal complementario a proyectos del Plan
Nacional de |+D+l.

e Programa de contratos Post-MIR Wenceslao
Lopez Albo (descrito en la apartado de formacion
de la memoria).

 Ayudas por produccion.
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Incorporacion de personal complementario
a proyectos del Plan Nacional de |+D+l

IDIVAL, con sus ayudas anuales, cofinancia proyectos en su partida de personal solicitado pero no concedido en
proyectos presentados a las convocatorias del Plan Nacional por investigadores del Instituto. Los siguientes
proyectos iniciados en afios anteriores han contado con cofinanciacién de IBIVAL para contratacion de personal
complementario cancedido. El personal contratado a través de esta linea de cofinanciacién en los afios 2012,
2013y 2014 ha tenido su tercera, segunda y primera anualidad de contrato respectivamente:

Convocatoria 2014:
RAMQS VIVAS, José.

INTERACCIONES CLAVE HOSPEDADOR-PATOGENO EN
ESPECIES DE ACINETOBACTER DE RELEVANCIA CLINICA
(P113/01310). FINANCIACION: 10650 €.

FARINAS ALVAREZ, Carmen.

COLONIZACION INTESTINAL POR ENTEROBACTERIAS
MULTIRRESISTENTES EN PACIENTES CON TRASPLANTE RENAL
Y HEPATICO: ESTUDIO MULTICENTRICO DE COHORTES Y
ENSAYO CLINICO ALEATORIZADO, CONTROLADO Y ABIERTO
(P113/01191). FINANCIACION: 10650 €.

Convocatoria 2013:
GONZALEZ-GAYMANTECON, Miguel Angel.
ESTUDIO DE MARCADORES GENETICOS DE ENFERMEDAD
CARDIOVASCULAR Y ARTERIOSCLEROSIS SUBCLINICA EN

PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE (Pl12/00060).
FINANCIACION: 10650 €.

BLANCO ALONSO, Ricardo.

ESTUDIO DE MARCADORES GENETICOS DE SUSCEPTIBILIDAD
EN PACIENTES CON VASCULITIS DE SCHOENLEIN-HENOCH
(P112/00060). FINANCIACION: 10650 €.

VAQUE DIEZ, José Pedro.

MELANOMA METASTATICO: DIAGNOSTICO MOLECULAR
ORIENTADO A LA TERAPIA DIRIGIDA (Pl12/00357).
FINANCIACION: 10650 £.

RIANCHO MORAL, José Antonio.

METILACION DE ADN: FACTOR PATOGENICO Y BIOMARCADOR
EN LOS TRASTORNOS DE LA FORMACION OSEA
(P112/00060). FINANCIACION: 10650 €.

NISTALHERRERA, Juan Francisco.

PAPEL DE LA ADIPONECTINAY SU RELACION CON TGF- BETA
EN EL REMODELADO MIOCARDICO INDUCIDO POR LA
SOBRECARGA DE PRESION EN LA ESTENOSIS AORTICA

Y EN SU REGRESION POSTQUIRURGICA (P112/00060).
FINANCIACION: 10650 £.

GONZALEZ MACIAS, Jesus.

Via WNT-BETACATENINA DEL OSTEQCLASTO (P112/00060).

FINANCIACION: 10650 €.

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia

FERNANDEZ-LUNA, José Luis.

RELEVANCIA PRONOSTICA Y TERAPEUTICA EN GLIOBLASTOMA
DE ODZ1, UNA NUEVA DIANA EN CANCER (Pl13/01760).
FINANCIACION: 10650 £.

LOPEZ-FANARRAGA, Ménica.
DESARROLLO DE ANTINEOPLASICOS BASADOS EN

NANOMATERIALES (P113/01074). FINANCIACION: 10650 €.

CRESPO GARCIA, Javier.

IMPLICACION DE DIFERENTES FACTORES DE LA INMUNIDAD
INNATA Y ADAPTATIVA EN LA ETIOPATOGENIA DE LA
ENFERMEDAD HEPATICA POR DEPOSITQ GRASO EN PACIENTES
CON OBESIDAD MORBIDA (P112/00060).

FINANCIACION: 10650 €.

SANCHEZ JUAN, Pascual.

ESTUDIO MULTIMODAL DE BIOMARCADORES DE ENFERMEDAD
DE ALZHEIMER EN DETERIORQ COGNITIVO POSTOPERATORIO

(P12/00060). FINANCIACION: 10650 £.

RODRIGUEZ REY,José Carlos.

BASES GENETICAS DE LAS HIPERCOLESTEROLEMIAS
HEREDITARIAS NO DEPENDIENTES DEL RECEPTOR LOL

NI APOLIPOPROTEINA B. CARACTERIZACION Y ANALISIS
FUNCIONAL DE VARIANTES DE LAS REGIONES REGULADORAS
3' DE GENES CANDIDATOS. Pl12/00637.

FINANCIACION: 10650 €.

MERINO PEREZ, Jes(s.

ESTUDIQ DEL PAPEL ANTI-INFLAMATORIO DE LA
APOLIPOPROTEINA E (APOE) EN AUTOINMUNIDAD
(SAF2012-34203). FINANCIACION: 10650 €.

ALVAREZ DOMINGUEZ, Carmen.

ESTUDIO DE DIFERENTES VECTORES VACUNA BASADOS EN
LISTERIO MONOCYTOGENES FRENTE A DISTINTOS PROCESOS
INFLAMATORIOS, INFECCI0S0S, Y CANCEROSQS (SAF2012-
34203). FINANCIACION: 10650 €.

LLORCA DiAZ, Javier.

VARIANTES GENETICAS Y PATHWAYS RELACIONADAS CON
CANCERES DE MAMA Y PROSTATA,Y SU INTERACCION CON
LA EXPOSICION A HORMONAS SEXUALES ENDOGENAS

Y EXOGENAS: ESTUDIO MCC-5SPAIN (P112/00715).
FINANCIACION: 10650 €.




Convocatoria 2011:

INFANTE CEBERIO, Jon.

PROYECTO: SELECCION DE GENES CANDIDATO PARA LA
ENFERMEDAD DE PARKINSON IDIOPATICA A TRAVES DELANALISIS
DIFERENCIAL DEL TRANSCRIPTOMA ENTRE PACIENTES Y PORTADORES
ASINTOMATICOS DE MUTACIONES EN LRRK2 (Pl17/00228).
FINANCIACION: CONTRATO DE 1 LICENCIADO TRES ANOS.

LOPEZ HOYOS, Marcos.

PROYECTO: DIFERENCIAS GENETICAS, EPIGENETICAS, FENOTIPICAS
Y FUNCIONALES ENTRE INHIBIDORES DE LA CALCINEURINA

E INHIBIDORES DE MOTOR EN LA MEMORIA INMUNOLOGICA.
IMPLICACION EN TRASPLANTE RENAL (P11/00990).
FINANCIACION: CONTRATO DE 1 TECNICO FP TRES ANOS

OLMOS MARTiNEZ,José Manuel.

PROYECTO: ESTUDIO DEL METABOLISMO OSEQ Y MINERAL DE
LA POBLACION FEMENINA POSTMENOPAUSICA Y MASCULINA
MAYOR DE 50 ANOS ATENDIDA POR UN CENTRO DE SALUD
EN CANTABRIA. LA COHORTE CAMARGO (P111/01092).
FINANCIACION: CONTRATO DE 1 LICENCIADO TRES ANOS.

MARTINEZ MARTINEZ, Luis.

PROYECTO: ESTUDIO MOLECULAR DE ESCHERICHIA COLIY
KLEBSIELLA PNEUMONIAE PRODUCTORES DE BETA-LACTAMASA
DE ESPECTRO EXTENDIDO AISLADOS EN ESPANA EN DOS
ESTUDIOS MULTICENTRICOS EN 2000 Y 2006 (P111/01117).
FINANCIACION: CONTRATO DE 1 LICENCIADO UN ANQ.

SERVICIO BE APOYO A LOS INVESTIGADORES
Ayudas IDIVAL para la investigacion

MARTINEZ TABOADA, Victor.

PROYECTO: IDENTIFICACION DE VARIANTES GENICAS
RELEVANTES DE LA ViA DE NF-KB Y SUS CONSECUENCIAS
FUNCIONALES EN PACIENTES CON ARTRITIS REUMATOIDE.
INFLUENCIA EN EL DESARROLLO Y PRONOSTICO DE LA
ENFERMEDAD (P111/02012).

FINANCIACION: CONTRATO DE 1 LICENCIADO TRES AROS.

GANDARILLAS SOLINIS, Alberto.

PROYECTO: CONTROL DE MITOSIS Y DIFERENCIACION EN LA
ETIOLOGIA DEL CANCER EPITELIAL DE PIEL (P111/02070).
FINANCIACION: CONTRATO DE 1 LICENCIADO TRES ANOS.

OTERINO DURAN, Agustin.

PROYECTO: ETIOPATOGENIA DE LA MIGRANA: ANALISIS DE
LA EXPRESION DE GENES DIFERENCIADOS EN MIGRANOSOS.
RASTREO MUTACIONALY EXPRESION DE GABRR1Y
PREVALENCIA DEL GEN TRESK EN MIGRANA CON AURA
(Ph1/01232).

FINANCIACION: CONTRATO DE 1 LICENCIADO TRES ANOS.

Ayudas por produccion

En 2014 IBIVAL ha adjudicado fondos para los gastos de funcionamiento de los grupos calculados en base a
su produccién de 2013. Esta ayuda tiene en cuenta el factor de impacto de cada grupo de investigacion IDIVAL
en los trabajos en los que algun autor del grupo es primer o Ultimo autory también tiene en cuenta de manera
diferenciada el factor de impacto de los trabajos en lo que los autores del grupo no son primer o ultimo autor.
También considera los fondos abtenidos por el grupo, las patentes generadas, la pertenencia a RETIC o CIBER,
la respaonsabilidad de alguno de los miembraos del grupo de alguna plataforma IDIVAL,y el nimero de investi-

gadores de formacion en el grupo.

La ayuda por produccién adjudicada a los grupos IBIVAL en 2014 ha sido la siguiente:

IMPORTE DE IMPORTE DE IMPORTE DE
GRUPO LA AYUDA (£) GRUPO LA AYUDA () GRUPO LA AYUDA ()
ANATOMIA PATOLOGICA EPIDEMIOLOGIA GENETICAY METABOLISMO MINERALY LIPiDICO 10849
Y PATOLOGIA MOLECULAR 4595 ARTERIOESCLEROSIS EN ENFERMEDADES —
INFLAMATORIAS SISTEMICAS 31760 MicroBioLoGiA CLINICAYMOLECULAR 11613
APOPTOSIS 2524 )

- - EPIDEMIOLOGIAY MECANISMOS PATOGENICOS MICROSCOPIA AVANZADAY PLEGAMIENTO
BioLociA CELULAR DELNUCLEO 3674 pE ENFERMEDADES INFECCIOSAS 4177 DEPRoTEINAS Y CITOESQUELETO 829
CicLo CELULAR, DETERMINACION EPIDEMIOLOGIA, Y SALUD PUBLICA 9993 NEOPLASIAS HEMATOLOGICAS
DE CELULAS MADREY EANCER 2314 G i C i YTRASPLANTE DE PROGEN|TORES

ENOMICA DEL CANCER 16211 ,
CITOCINAS Y FACTORES DE CRECIMIENTO - - HEMATOPOYETICOS 3017
EN LOS FENOMENGS DE PLASTICIDAD gENOM\CAYPR%TEOMmA DlE INFECCIONES o3 NEUROFISIOLOGIA EN EPILEPSIA
‘ ACTERIANAS Y PROCESQS INFLAMATORIOS
TISULAR PATOLOGICA 4278 v NEUROINTENSIVOS 747
; ‘ GRUPO DE ESTUDIO DE LA ] ]
CLINICA Y GENETICA DE LAS CEFALEAS 1897 TELANGIECTASIA HEMORRAGICA 5106 NUEVAS TECNICAS EN CIRUGIA ABDOMINAL 732
DIAGNGSTICO Y TRATAMIENTO p ;
! . SIQUIATRIA 19874
POR IMAGEN (RADIODIAGNGSTICO) 81 ERUPO De INVESTIGACION 4806
: ARDIOVASCULAR SERALIZACION CELULARY
NFERMEDADES CARDIOVASCULARES .
T ' J DIANAS TERAPEUTICAS 16035
SENALIZACION HORMONAL GRUPO DIGESTIVO 2451
Y TRASTORNQS METABOLICOS 3906 |INMUNOPATOLOGIA DE LAS TRASPLANTE Y AUTOINMUNIDAD 16168
ENFERMEDADES REUMATICAS 3397 ]
ENFERMEDADES UNIDAD DE EnsAvos CLiNICOS,
NEURODEGENERATIVAS 14914 MELATONINAY CANCER MAMARIO 3052 ONCOLOGIA MEDICAYMEDICINA PALIATIVA 2361
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IDIVAL considera la formacion y difusion de la
investigacion e innovacion como uno de los ejes

4
Fo rm a CI 0 n de su actividad. Por ello participa en multiples
actividades de formacion y difusién que incluyen

diez lineas diferenciadas.

Instituto de Investigacion
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1. SESIONES HOSPITALARIAS

M Esta actividad de difusion incluye sesiones cientificas, de periodicidad mensual con participacién de invita-
dos de renombre internacional e investigadores de IDIVAL que imparten sus sesiones en el entorno del HUMV.
Estas sesianes se intercalan con las sesiones haospitalarias semanales del HUMV.

16 de Enero. “PoR QUE EL HIGADO SE HACE GRASO Y SUS
CONSECUENCIAS”. Dr.José M@ Mato de la Paz (Director
General del Centro de Investigacion Cooperativa en

_Biociencias, CIC-bioGUNE, Bilbao).

23 de Enero. “¢REINVENTAR EL SISTEMA MIR? LA FOR-
MACION BASADA EN COMPETENCIAS” DOr. Jesis Moran
(Director Docente, Haospital Universitario Cruces,

_Bilbao)

24 de Enero. "DONANTE EN AsisTOLIA”. Dr. Eduardo
Mifiambres Garcia (Coordinador de Trasplantes Co-
munidad de Cantabria, Servicio de Cuidados Inten-

sivos,Hospital Universitario Marqués de Valdecilla).

30 de Enero. "MopELo INNOVACION BioponosTiA”. Dr.
Julio Arrizabalaga (Director Cientifico del Instituto

Investigacién Sanitaria Biodonostia, San Sebastian).

6 de Febrero. “CIRUGIA ROBOTICA DEL CANCER DE ESO-
FAGO”. DOra. Soledad Trugeda (Servicio de Cirugia
General, Unidad de Cirugia Esofago-Gastrica Hos-

_pital Universitario Marqués de Valdecilla).

13 de Febrero. “LA SEGURIDAD DEL PACIENTE EN NUES-
TRAS MANOS. éHEMOS MEJORADO DESDE SEMMELWEIS?”.
Dra. Concepcién Farifias Alvarez (Coordinadora de
Calidad, Hospital Universitario Marqués de Valde-

_dilla).

20 de Febrero. “PLaN RCP peL HUMV”. Jose Manuel
Rabanal (Director Médico, Hospital Universitario
Marqués de Valdecilla).y Juan Carlos Rodriguez Bo-
rregan (Servicio de Cuidadas Intensivos, Hospital
Universitario Marqués de Valdecilla).

27 de Febrero. “INVESTIGACION EN EL INSTITUTO DE
BioMEDICINA Y BIoTECNOLOGIA DE CANTABRIA”. Dr. Ja-
vier Leon (Catedratico del Departamento de Bio-
logia Malecular, Universidad de Cantabria, Director

del IBBTEC).

Jueves 6 de Marzo. “PRESENTACION DE RESULTADOS DE
LAs ComisionEs CLinicas”. Dra. Concepcion Farifias
Alvarez (Coordinadora de Calidad, Hospital Univer-

13 de Marzo. “NOVEDADES EN EL TRATAMIENTO MEDICO Y
QUIRURGICO DE LA HBP”. Dr. Mario Dominguez (Ser-
vicio de Urologia, Haspital Universitario Marqués

_de Valdecilla).

20 de Marzo. “INFECCION PUERPERAL: ESTADO ACTUALY
VISION HISTORICA”. Dr. Biego Erasuny Dr.José Ramaén
de Miguel (Servicio de Ginecalogia y QObstetricia,

_ Hospital Universitario Marqués de Valdecilla).

27 de Marzo. “MECANISMOS BASICOS DE LAS OSCILACIO-
NES DE ALTA FRECUENCIA (HFOs) DEL HIPOCAMPO: Fisio-
LOGIA NORMAL Y MODELOS EXPERIMENTALES DE EPILEP-
sia”. Dra. Liset Menéndez de la Prida (Laboratorio
de Circuitos Neuronales, Instituto Cajal, Madrid)

3 de Abril. “IMPLANTE PERCUTANEO DE PROTESIS AOR-
TICAS, NUEVO HITO EN EL INTERVENCIONISMO CARDIACO:
NUESTRA EXPERIENCIA”. Dr. ). Javier Zueco Gil (Servi-
cio de Cardiologfa, Hospital Universitario Marquées

_de Valdecilla).

10 de Abril. “PRESENTACION PLATAFORMA CLINICAL
Key”. D. Mario Corral. (Coordinador de la Biblioteca

_Marquesa de Pelayo, IDIVAL).

24 de Abril. “PReSENTACION PLATAFORMA CLiNiCA
Key”. Dr. Andrés Gémez del Barrio (Servicio de Psi-
quiatria, Hospital Universitario Marqués de Valde-
cilla).; Dr. D. Carlos Ledn (Gerente SCS); Dr. D. José
Manuel Rabanal (Director Médico, Hospital Univer-

_ sitario Marques de Valdecilla).

8 de Mayo. “BIOMECANICA DE LESIONES: UTILIDAD Asis-
TENCIAL, ECONOMICA Y LEGAL”. Dr. Antonio Hernando
(Servicia de Cuidadas Intensivos, Haospital Dace de

_ Octubre, Madrid).

15 de Mayo. “DEMENCIAS FRONTO-TEMPORALES”. Dr.
Bruce Miller (Head Memory and Aging Center, UCSF,

_San Francisco, EEUU).

22 de Mayo. "TRASPLANTES DE ORGANOS: PARADIG-
MA DE LA MEDICINA MoperNA.” Dr. Daniel Casanova
(Servicio de Cirugia General,Hospital Universitario

_sitario Marques de Valdecilla). ~ Marques de Valdecilla).
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29 de Mayo. “RoL DE LAS TECNICAS DE REPRODUCCION

ASISTIDA EN LA cLiNICA”. Dra. Cristina Valdor (Unidad

de Reproduccion asistida, Hospital Universitario
~Margueés de Valdecilla).

5 de Junio. “"HEMORRAGIA DIGESTIVA DE ORIGEN OSCU-
RO EN UN PACIENTE PLURIPATOLOGICO: ¢QUE HACEMOS
AHORA?” Dr. Manuel Francisco Fernandez Miera
(Unidad Hospitalizacién Domiciliaria, Haospital
_Universitario Marqués de Valdecilla).

12 de Junio. “VACUNAS INTEGRADAS”. Dr. José M@

Bayas Rodriguez (Director de la Unidad de Vacu-

nas, Hospital Clinic Barcelona y Presidente Socie-
_dad Espafiola de Vacunologia).

19 de Junio. "“ORGANIZACION DEL AREA DE GENETICA
cLiNicA HospiTAL UNIVERSITARIO MARQUES DE VAL-
DECILLA” Dr. José Luis Fernandez Luna (Unidad de
Genética, Hospital Universitario Marqués de Valde-
cilla), Dr. Domingo Gonzélez Lamufia (Servicio de
Pediatria, Hospital Universitario Marqués de Val-
decilla), Eva Martinez de Castro, S° Oncologia Mé-
_dica, Hospital Universitario Marqués de Valdecilla).

26 de Junio. “DIFERENTES APLICACIONES DERIVADAS

DEL CONOCIMIENTO DE LA CARDIOPATIA ISQUEMICA Y SUS

FACTORES DE RIESGO”. Or. Roberto Elosta (Grupo

Epidemiologiay Genética Cardiovascular, Instituto

Hospital del Mar de Investigaciones Biomeédicas,
_IMIM, Barcelona).

1 de Julio. “MebpiciINA HUMANITARIA Y CIRUGIA DE GUE-

RRA”. Or. Ismael Diez del Val (Coordinador Unidad

de Cirugia eséfago-gastrica Hospital Universitario
_de Basurto, Bilbao).

2 de Octubre. “LESIONES PIGMENTADAS". Dra. Cristina
Lopez Cbregon (Servicio de Dermatologia, Hospi-
tal Universitario Marqués de Valdecilla).

g de Octubre. “VAcUNA DEL HERPES Z0STER. NOVEDAD

PREVENTIVA EN SALUD PUBLICA”. Dr. JesUs R. Mozota

Ortiz (Jefe de Servicio de Medicina Preventiva y

Salud Publica, Hospital Universitario Marqués de
_ Valdecilla).

16 de Octubre. “SISTEMAS DE EMERGENCIA EN EL MUN-

DO Y MUERTE EVITABLE". Dr. Santiago Ferrandiz (Ex

Director Gral. Plan Integral de Urgencias y Emer-

gencias de Catalufia - Sistema de emergencias
~médicas, SEM).

23 de Octubre. “PAPEL DEL MEDICO ASISTENTE EN LA SE-

GURIDAD VIAL”. Ora. Marfa Segui Gdmez (Directora

General de Trafico, Ministerio del Interior, Gobier-
_no de Espafia).

FORMACION
Sesiones hospitalarias

24 de Octubre. “GESTION DE RIESGOS. RECLAMACIONES
SANITARIAS". Juan Gonzalez Pefiin (Director Técnico
_de Responsabilidad Sanitaria de Willis Iberia).

30 de Octubre. “ACUALIZACION Y RECOMENDACIONES
ANTE SOSPECHA DE INFECCION POR VIRUS EBoLA”. Dr.
Jesus R.Mozota Ortiz (Jefe de Servicio de Medicina
Preventiva y Salud Publica, Hospital Universitario
Marqués de Valdecilla), Dra. Carmen Farifias Alva-
rez (Coordinadora de la Unidad de Enfermedades
Infecciosas, Hospital Universitario Marqués de
Valdecilla), Dr. Jesus Agliero Balbin (Servicia de
Microbiologia, Hospital Universitario Marqués de
~ Valdecilla).

6 de Noviembre. “PReSENTACION REGISTRO NAcCIO-

NAL DEL TRATAMIENTO AMBULATORIO DOMICILIARIO E.V.

(TADE)”. Dr. Manuel Mirén Rubio (Jefe del Servicio

de Hospitalizacion a Domicilio Hospital Universi-
_tario de Torrejon, Madrid).

13 de Noviembre. “CANCER DE MAMA: NUEVO ENFOQUE

DE cRIBADO". Dra. Carmen Hinojo Gonzélez (Servi-

cio de Oncologia Médica, Hospital Universitario

Marqués de Valdecilla.), Dr. Alfonso Vega Balivar

(Jefe Seccion de Radiodiagnéstica, Hospital Uni-
_ versitario Marqués de Valdecilla)

20 de Noviembre. “LA ENFERMEDAD PROFESIONAL”.

Dr.Marco Gandarillas. Coordinador Médico del Ser-

vicio de Prevencién de Riesgos Laborales, Hospital
_Universitario Marqués de Valdecilla)

27 de Noviembre. “CANCER AVANZADO: TERAPIA

GUIADA POR PERFILES MUTACIONALES”. D. José Pedro

Vaqueé Diez (Investigadar del Grupo Genomica del
_cancer, IBIVAL).

4 de Diciembre. “DESNUTRICION LIGADA A LA ENFER-
MEDAD: ESTRATEGIAS DE MEJORA EN NUESTRO HospI-
TAL”. Dra. Caral Montalban (Servicio de Oncologia
Médica, Hospital Universitario Margués de Valde-
cilla).

11 de Diciembre. “VERTIGO CENTRALV.S. PERIFERICO EN
UrGENCIAS: Lo QUE ELojo No VE”. Dr. Angel Batuecas
(Servicio de ORL, Hospital Clinico de Salamanca).

18 de Diciembre. “AcINETOBACTER: DECIPHERING THE
NATURE OF SIMPLE BUT SUCCESSFUL HUMAN PATHO-
GENs”. Dr. José Ramos Vivas (Investigador Miguel
Servet, IDIVAL).

Sanitaria
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2. FORMACION RELACIONADA CON

LOS SERVICIOS DE LA UNIDAD DE APOYO

[ | Engloba actividades para los investigadores difundidas por los servicios del propio instituto. En 2014 se ha
realizado las siguientes actividades de difusion en esta linea:

PREPARACION DE MUESTRAS PARA MICROSCOPIA OPTICA Y ELECTRONICA DE TRANSMISION. Santan-
der, del 31 de marzao al 4 de abril de 2014 (16:00-20:00 hs). AETEL - IDIVAL - Acreditado con 3,9 créditos.
(Fidel Madrazo).

BIOBANCOS HOSPITALARIOS. Gestion de muestras humanas para investigacion biomédica. Santander,
del 6 al 10 de octubre de 2014 (16:00-20:00 hs) Acreditado con 4,5 créditos . (M@ José Marin- Santiago
Mantes).

CURSO DE CITOMETRIA DE FLUJO: Técnicas y aplicaciones en clinica e investigacion. San Sebastian Del 14
al 17 de octubre de 2014 (10:00 a 17:.00 haras). Inbiomed-IBIVAL. (Maria José Marin —David San Segundo).

CURSO BASICO DE CITOMETRIA DE FLUJOY APLICACIONES EN INVESTIGACION BIOMEDICA. Santander,
del 3 al 7 de noviembre de 2014 (10:00 a17:00 horas). Acreditado con 4,3 créditos. (Maria José Marin -David
San Segundo).

FUNDAMENTOS DE LA MICROSCOPIA OPTICAY ELECTRONICA DE TRANSMISION. Preparacion de mues-
tras. Santander, del 17 al 21 de Noviembre de 2014 (10:00 a 17:00 horas). Acreditado con 4,3 créditos. (Fidel
Madrazo).
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3.ACTIVIDADES DE DIFUSION

M | Area de Innovacion de IDIVAL realiza una actividad de difusion y promocion de la cultura innovadora. En el
afio 2014 se han realizado diferentes jornadas de difusién en este ambito:

ESTHER ARIAS
PEREZ-ILZARBE

(Examinadora de Patentes.
Oficina Espafiola de Patentesy
Marcas. Ministerio de Industria,
Energiay Turismo),

PATRICIA ZORRILLA
(Responsable de la OTRI IDIVAL).

DNA. IRENE GONZALEZ
(Responsable de la Oficina de
Valorizacion de la UC)

“Patentes ¢Como proteger la innovacién?”. 12 de Junio

SEMANA DE LA CIENCIA. En Noviembre de 2014 se ha desa-
rrallado la Semana de la Ciencia, iniciativa coordinada por la
Universidad de Cantabria y en la que IDIVAL ha participado
abriendo sus puertas a g colegios e institutos de educacion
secundaria, participando mas de 100 alumnos. Los estudian-
tes han conocido las instalaciones de IDIVAL, con breves pre-
sentaciones de investigadores como José Ramaos Vivas, David
San Segundo Arribas y Fidel Madrazo Noriega, con quienes
han podido charlar sobre el oficio de investigador relacio-
nado con la investigacidn clinica, y conocer las herramientas
empleadas en su dia a dia, como la Unidad de Micraoscopia, la
Unidad de Citometria, labaratorios de investigacion, etc.

LA NOCHE DE LOS INVESTIGADORES. Es un prayecto europeo de divulgacién cientifica enmarcado en el
Programa PEOPLE del 7° Programa Marco de la UE, promovido por la Cansejeria de Educacion y Empleo
del Gobierna de Cantabriay coordinada por los Institutos de Investigacion de Fisica (IFCA) y de Hidraulica
Ambiental (IH Cantabria) de la Universidad de Cantabria y el Instituto Internacional de Investigaciones
Prehistoricas (I11PC), participando también el IBIVAL, el IBBTECy Smart Santander. Dentro de este progra-
ma se han desarrollado una serie de charlas y talleres:

Charla - “Investigacion Biomédica: curando desde el laboratorio”.

Talleres - “Delacélula alamolécula del cancer”:
Tejidos in Vitro, Microscopia de Fluarescencia y Secuenciando el ADN.

“Dialoga con la Ciencia” - “Como se hacey como trabaja un investigador: experiencias”.

Valdecilla
st IDIVAL m



4.COLABORACION CON UNIVERSIDADES

M DIVAL cuenta en sus grupos de investigacion con 4o de los 132 profesores asaciados que el Hospital Univer-
sitario Marqués de Valdecilla tiene en plantilla. De los 26 profesores titulares y Catedraticas de la Universidad
de Cantabria con que cuenta el Hospital Universitario Marqués de Valdecilla, 23 pertenecen a grupos IDIVAL.

En lo relativo a la formacion en diversos ambitos relacionados con la investigacidn, los investigadores IDIVAL
han colaborado en la organizacién e imparticion de formacion dentro de diferentes masters:

UIMP

Santander, 2013

www.uimp.es

MASTER UNIVERSITARIO EN BIOLOGIA MOLECULARY BIOMEDICINA. Universidad de Cantabriay Univer-
sidad del Pais Vasco. Directora: Dolores Delgado (Catedratica de Inmunologia. Departamento de Biologia
Malecular. Universidad de Cantabria).

MASTER EN DIRECCION Y GESTION DE SERVICIOS SANITARIOS Y SOCIALES. Director: David Cantarero
Prieto (Profesor Titular de Universidad en el Area de Economia Aplicada, Area de Hacienda Publica, Depar-
tamento de Economia de la Universidad de Cantabria). Universidad de Cantabria.

MASTER ESTUDIOYTRATAMIENTO DEL DOLOR. Universidad Rey Juan Carlos y Universidad de Cantabria.

MASTER DE INICIACION A LA INVESTIGACION EN SALUD MENTAL. Universidad de Cantabria; Universidad
Complutense de Madrid; Universidad Auténoma de Barcelona; Universidad de Barcelonay Universidad de
Cadiz) en colaboracién con CIBERSAM,

ENCUENTRO UIMP. EL NUEVO MARCO EUROPEQ 2014-2020 DE FINANCIACION DE LA INVESTIGACION Y
LA INNOVACION EN SALUD. Directores: Alfonso Beltran (Subdirector General de Programas Internaciona-
les de Investigaciony Relaciones Institucionales, Instituto de Salud Carlos 111 (ISCII)), Galo Peralta Fernan-
dez (Director de Gestidn de IDIVAL). 3-5 de julio de 2014. Encuentro anual en el que IDIVAL colabora can el
Instituto de Salud Carlos Il para el desarrollo de este foro en el que se revisan aspectos relacionados can
la Accion Estratégica en Salud.

5. METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

MEneste apartado se incluyen actividades formativas propias y programas directamente organizadaos o finan-
ciadas por IBIVAL. En 2014 las actividades en este apartado han sido las siguientes, dirigidas a la formacién en
uso de recursos bibliograficas:

INTRODUCCION A LA INFORMACIGN BIOMEDICA PARA ATENCION PRIMARIA. Fechas: 28 de energ, 27 de febrero, 24
de abril y 10 de junio. Duracion: 3 h/ seminario. Alumnaos (médicos de Atencion Primaria): 16 alumnas por
seminario. Lugar: Sala de Formacién de |a Biblioteca. Docente: Mario Corral, Bibliotecario.

Curso DE INMERSION EN BIBLIOTECA PARA RESIDENTES HUMV. Fecha: 2g de mayo. Duracion: 1 h. Alumnos: Resi-
dentes-1 HUMV. Daocente: Mario Corral, Bibliotecario.

BUsQUEDAS BIBLIOGRAFICAS PARA MATRONAS (EIR). Fechas: 11,12y 13 de noviembre. Duracion: g h. Alumnos: g5
EIR.Lugar: Sala de formacion de la Biblioteca. Docente: Mario Corral, Bibliotecario.

SESION DE INTRODUCCION A LA BiBLIOTECA MARQUESA DE PELAYO PARA LOS SERvicios DEL HUMV. Fechas: 11 de
febrero (Radiodiagnostico), 12 de febrero (Pediatria), 14 de febrero (Cirugia Facial y Maxilofacial mas Oto-
rrinolaringologia), 21 de febrero (Neurofisiologia), 7 de marzo (Microbiologia), 12 de marzo (Docencia Enfer-
meria), 14 de marzo (Cirugia Facial y Maxilofacial mas Otarrinolaringologia), 25 de abril (Anestesiologia),
28 de abril (Nefrologia) y 20 de mayo (Medicina intensiva). Buracion: 1h/ sesion. Alumnos: Médicos Humv
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+ Residentes. Lugar: Servicios HUMV. Docente: Mario Carral, Bibliotecario.

M6DULO DE REVISION BIBLIOGRAFICA DEL CURSO DE INICIACION A LA INVESTIGACION DEL OSPC. Fechas: 8 de julio,
27 de octubrey 24 de noviembre. Duracion: 2 h / curso (4 h tatales). Alumnos: 15 / curso. Profesionales Sa-
nitarios Vinculados a Asaciaciones de Pacientes De Cantabria. Lugar: Sala de Formacidn de la Biblioteca.
Docente: Mario Corral, Bibliotecario.

BUSQUEDA BIBLIOGRAFICA BASICA A TRAVES DE LA BIBLIOTECA MARQUESA DE PELAYO. Fechas: 5y 12 de mayo, 23y
28 de octubre. Duracién: 8 h/curso (16 h totales). Alumnos: 15/ cursa. Personal de enfermerfa HUMV. Lugar:
Sala de Formacion de la Biblioteca. Curso Acreditado. Docente: Mario Corral, Bibliotecario.

INTRODUCCION A LA INFORMACION BIOMEDICA PARA RESIDENTES. FECHAS: 21, 22, 23, 28,29 Y 30 DE OCTUBRE, Y 18,19,
20,25, 26 Y 27 DE NOVIEMBRE. Duracién: 2 h / cursa (24 h totales). Alumnos: Residentes-1 HUMV. Lugar: Sala
de Formacion de la Biblioteca. Docente: Mario Corral, Bibliotecario.

6. FORMACION DE RESIDENTES

g Hospital Universitario Marqués de Valdecilla cuenta con acreditacion para la formacion de médicos internos
residentes en diversas especialidades, psicélogos internas residentes, farmacéuticos internos residentes, radio-
fisicos internas residentes, y enfermeras internas residentes matronas. En el afio 2014 el Hospital Universitario
Marqueés de Valdecilla ofertd 74 plazas de especialistas médicos. Las especialidades médicas acreditadas en el
Hospital Universitario Marqués de Valdecilla,y el nimero de plazas ofertadas en la Ultima convocatoria MIR son:

ALERGOLOGIA: ovvoeoeeeoe, 1 ENDOCRINOLOGIA NEUROFISIOLOGIA CLINICA: .2

Y NUTRICION: oo, 1

ANALISIS CLINICOS: v, 1 NEUROLOGIA: oo, 2

FARMACIA HOSPITALARIA: ....2

ANATOMIA PATOLOGICA: ........ 2 OBSTETRICIA

ANESTESIOLOG(A FARMACOLOGIA CLINICA: ........ 1 Y GINECOLOGIA: v 3

Y REANIMACION: oo 6 HEMATOLOGIA OFTALMOLOGIA: o

, Y HEMOTERAPIA: .....coovvvvvrneee 2 ) o

APARATODIGESTIVO: e 2 - , ONCOLOGIA MEDICA: ............... 2
0 NICA- INMUNOLOGIA: ©.v.ooovevvcci 1 -

BIOQUIMICA CLINICA: v ! - , ONCOLOGIA RADIOTERAPICA:.1

CARDIOLOGIA: 3 MEDICINA FISICA - )

- YREHABILITACION: oo 1 OTORRINGCLARINGOLOGIA: ..... 1

CIRUGIA CARDIOVASCULAR: .1 - )

- MEDICINA INTENSIVA: ............ 3 PEDIATRIA

CIRUGIA GENERAL - Y AREAS ESPECIFICAS: ......... 5

Y DELAPARATO DIGESTIVO: ....2 MEDICINA INTERNA: ....cocccv.o 4 - o

- , PSICOLOGIA CLINICA: ............... 1

CIRUGIA ORAL MEDICINA NUCLEAR: ..., 2 - ,

Y MAXILOFACIAL: ..o 1 ) PSIQUATRIA: covvvoceeeeeeceee 3

- , , MICROBIOLOGIA -

CIRUGIA ORTOPEDICA Y PARASITOLOGIA: oo 1 RADIODIAGNOSTICO: ............... 3

Y TRAUMATOLOGIA: ovvvveeeeeee. 2 - , - ,

- ) , NEFROLOGIA: ..., 2 RADIOFISICA HOSPITALARIA: 1

CIRUGIA TORACICA: ..cccooev...as 0 - , - ,

) NEUMOLOGIA: wovvvooovvccees 2 REUMATOLOGIA: .o 2

DERMATOLOGIA
MEDICO-QUIRURGICA: .............. ] NEURGCIRUGIA: wvvooveovververe, 1 UROLOGIA: oo, 1




7.FORMACION DE NUEVOS
INVESTIGADORES CLINICOS

B DIVAL cuenta con un programa de formacién en investigacion e innovacién asistencial especifico para resi-
dentes que han terminado su especialidad, denominado contratos PostMIR Wenceslao Lopez Albo activo desde
el afio 2003, como via para promover la formacidn, captacion y consolidacién de talento en el entorno del Hospi-
tal Universitario Margués de Valdecilla.

Esta convocatoria de ambito nacional, invita a especialistas recién formados a desarrollar un programa de in-
vestigacion tutelado desde el hospital de hasta 3 afios de duracién que debe incluir una estancia en uno o varios
centros de prestigio internacionales

CONVOCATORIA 2014

IRUZUBIETA COZ, PAULA. Especialista en Aparato Di-
gestivo formada en el HUMV. Tutor: Javier Crespo Garcia
(Jefe del S. Digestivo, HUMV). Proyecto: Papel de la in-
munidad y la microbiota intestinal en la enfermedad he-
patica por deposito graso no alcohalica en la obesidad.
Estancia Externa: Centro de Investigacion Cooperativa
en Biociencias (CIC bioGUNE 6 meses), y Hospital Free-
man de Newcastle y el Instituto de Medicina Celular de
la Universidad de Newcastle durante 12 meses. Duracion:
ﬁﬁos.

CONVOCATORIA 2013

GONZALEZ QUINTANILLA, VICENTE. Especialista en
Neurologia formado en el HUMV. Tutor: Agustin Oterino
Duran. Proyecto: Estudio evolutivo de marcadores de in-
flamacion y atrofia cerebral en pacientes con esclerasis
multiple en Cantabria. Estancia externa: Dr. Pozzilli, Hos-
pital Sant Andrea de Romay Dr. Salvetti, Universidad de
la Sapienza y Dr. Alan Thompson, National Hospital for
_Neurology and Neurosurgery, Londres. Duracion: 2 afios.

PEREZ DEL MOLINO BERNAL, INMACULADA. Especialis-
ta en Microbiologia y parasitologia formada en el HUMV.
Tutor: Jesus Aglero Balbin. Proyecto: Caracterizacion
molecular de Mycaobacterium tuberculosis complex en
Cantabria, importancia en el contexto clinico-epidemio-
légico de nuestra regién. Estancia externa: Dr. Troels
Lillebaek, Laboratorio de Micobacterias, Statens Serum
_Institut. Copenhague (Dinamarca). Duracion: 2 afios.

CAMPOS JUANATEY, FELIX. Especialista en Urologia
formado en el HUMV. Tutor: José A. Portillo Martin (S.
Urologia HUMV). Proyecto: Farmacion especifica para
patologia uralogica reconstructiva y andrologia. Centro
externa: Dres. Anthony Mundy y David Ralp, University
_College London Hospitals. Londres. Duracion: 2 afios.
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CONVOCATORIA 2012

ABASCAL BOLADQO, BEATRIZ. Especialidad: Neumo-
logia. Tutor: Br. Raman Aglero Balbin. Proyecto: Deter-
minar la relacion entre la capacidad de ejercicioy la acti-
vidad fisica de los pacientes con enfermedad obstructiva
cronicay el uso de nuevas tecnologias para su medicion.
Intervencion médica para disminuir las tasas de re-hos-
pitalizacion tras exacerbacion en pacientes EPOC. Centro
externo: Clinica Mayo, Rochester, Minnesota. Direccion:
_Roberto P Benzo. Duracion: 2 afios.

PELAYO NEGRO, ANA LARA. Especialidad: Neuro-
logfa. Tutor: Dr. José Angel Berciano Blanco. Proyecto:
Amiotrofia de extremidades inferiores en la Enferme-
dad de Charcot-Marie-Tooth tipo 1A: hallazgos en la re-
sanancia magnética muscular y correlacién clinica-neu-
rofisiologica. Centro externo: Centro de Enfermedades
Neuromusculares (UCL Institute of Neurology de Queen
Square, Londres, UK). Direccién: Mary Reilly. Duracién: 2
afios.

GONZALEZ GOMEZ, JANA. Especialidad: Psiquiatria.
Tutor del proyecto: Andrés Gomez del Barrio. Proyecto:
Programa de fases tempranas en las trastornos de la
conducta alimentaria e intervencion con estrategias
terapéuticas basadas en las nuevas tecnologias. Centro
_extranjero: King’s College London. Duracion: 2 afios.

GOZALO MARGUELLO, MONICA. Especialidad: Micro-
biologia Clinica. Tutor del proyecto: Jesus Agliero. Pro-
yecta: Utilidad del diagnéstico molecular de virus emer-
gentes en pacientes inmunodeprimidos. Caracterizacion
molecular de los virus gripales de la nueva variante A
(H1N1) aislados en Cantabria. Centro extranjera: Labora-
torio de Virologia de la Fondazione IRCCS, Paliclinico San
_Mateo, Pavia (Italia). Buracion: 2 afios.

SUAREZ PINILLA, PAULA. Especialidad: Psiquiatria.

Tutor: Dr. Benedicto Crespo Facorro. Proyecto: Desarro-

llo e implementacién de un protocolo para el diagnés-

tico precoz y prevencion de psicosis basado en analisis

protedmico. Centro externo: Centre for Neuropsychiatry
_Research, Cambridge. Duracion: 2 afios.

SIERRA PENA, MARIA. Especialidad: Neurologia. Tu-
tor del proyecto: Jon Infante (Servicio de Neurologia,
HUMYV). Proyecto: Estudio de biomarcadores de la fase
premotora de la enfermedad de Parkinson genética y
su aplicacion al diagndstico precoz de la enfermedad de
Parkinson idiopatica: sonografia transcraneal y biomar-
cadores de liquido cefalorraquideo. Centros extranjeras:
Hospital Universitario de Toulouse, Baylor College of Me-
_dicine, Houston, Texas. Duracion: 2 afios.
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8.TESIS DOCTORALES. PROGRAMAS DE DOCTORADO

Los investigadores IDIVAL participan en los dos programas de doctorados que la Facultad de Medicina de Ia

Universidad de Cantabria tiene activos:

« Doctorado en biologia molecular y biomedicina (coordinado por Dolores Delgado. Cuenta can mencién

de calidad)

« Doctorado en ciencias de la salud (coordinado actualmente por un investigador del instituto, Benedicto

Crespo-Facorro).

La actividad formadora de IDIVAL se ha visto reflejada en las tesis doctorales. En el afio 2014 los grupos IDIVAL

han participado en un total de 25 tesis doctorales, bien a través de su direccion o de su autoria.

DIRECTORES DOCTORANDO TiTULO UNIVERSIDAD
José Javier Gomez Roman Ainara Enfermedad inflamataria intestinal:
Pedro Mufioz Cach ' Azueta Etxebarria papel del analisis molecular de losvirusdela  Cantabria
edro Munoz Lacho familia herpes sobre material tisular
Maria Isabel Pérez Nufiez Ana Modelo experimental de pseudoartrasis.
B Alfonso Fernandez Evaluacion del tratamiento con hormona pa- Cantabria
ratiroidea
Emilio Pariente Rodrigo, Ana Belen Calidad de vida relacionada con la salud del Cantabria
Jesus Castillo Obeso Garcia Garrido anciano atendido en atencién primaria
. Resonancia magneética nucleary marcadores
Jose Schneider Fontan, Ana Belén moleculares en el estudio prequirtrgico de Cantabria
Irene Gonzalez Rodilla Mufioz Menéndez ~ pacientes con carcinoma de endometrio. Corre-
lacién con el estadio quirtrgico final.
Maria Del Carmen Farifias Alvarez Palimarfismos en los genes del sistema inmu-
Eulogio Conde Garcia " Ana ne innato (mannose-binding lectin, tall-like) y Cantabria
M@ Cg ion Farif ! Al Moreto Quintana riesga de infeccion en pacientes con trasplante
oncepcion Farinas Alvarez. autologo de progenitores hematopoyéticos
. ‘ Respuesta de las neuronas sensitivas al estrés
m.ar'ae-lreArlfszll?;;ca'fn:cBolggg.o’ela é:lzst:?guﬁado genotoxico inducido por radiaciones ionizan-  Cantabria
kg & & Juela. tesy por la inhibicion del proteasoma.
. Contaminacion atmasferica, tipos de tiempos
Jose Carlos Glez Hidalgo, Ana Santurtun ; . ¢ .
Maria Teresa Zarrabeitgia Cimiano Zarrabeitia y procesas respiratarios en Santandery Zara-  Cantabria
goza
Javier Martin Aurora Identificacion de marcadores genéticos en la
; ! , redisposicion de la arteritis de células gigan-  Granada
M. Angel Gonzalez-Gay Mantecén Serrano Lopera tpes P gig
Candido Villanueva Sanchez Angela Optimizacién de la profilaxis de la hemarragia
Javier Cr Garci ' Puegnte Sanchez digestiva alta por hipertension portal: factores  Cantabria
avierLrespo Larcia endoscopicos, farmacalégicos y metabolicos
Javier Llorca Diaz, Carlos Trasplante de pulmén en pacientes conenfer- .\ .
Eduardo Mifiambres Garcia. Alvarez De Arriba  medad pulmonar obstructiva cronica.
Factores pronosticos para el desarrollo de
Maria Jesus Cabero Pérez, Cristina sibilancias persistentes a los 3y 6 afios enuna Cantabria

Trinidad Dierssen Sotos.

Naharro Fernandez

cohorte de pacientes tras un episodio de bron-
quiolitis aguda.
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Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia



FORMACION
Tesis doctorales

Marti Pons Odena,

El valor predictor del cociente saturacién he-

] : . . Daniel moglobina/fio2 en pacientes pediatricos con :
golmlr:jgo Eonzlaliz ll_atmun; el Palanca Arias insuficiencia respiratoria aguda debida a neu- LA ELE
2iacogtaieiatle arave monia tratados con ventilacién no invasiva
Ismae[ Lastra Martllnez’, David Gil Sanz Desarrollo de la bateria neuropsicologica San- Cantabria
Jests Angel Artal Simén. tander
Maria Amor Hurlé Gonzalez, David Plasticidad patologica del miocardioy su recu- Cantabria
Juan Francisco Nistal Herrera Merino Fernandez  peracion. Papel de bmp-7
Relacién entre la dislipemiay los parametros
José Manuel Olmos Martinez, . del metabolismo 6seo en mujeres posme- .
José Luis Hernandez Hernandez IrinaYezerska nopausicasy varones mayores de 5o afios en Cantabria
Cantabria
Efectos del tratamiento con anti-tnf-alfa,in-
. . fliximab, sobre la resistencia insulinica, adipo-
JI\‘/EIMAEL Lﬁréir?'aafé -Gav Mantecén ijljisl"::c::?:ritlro cinas (visfatina, leptina, adiponectina, resistina Cantabria
o (AR zaléz-aay v y apelina) y angiopoyetina-2 en pacientes con
espondilitis anquilosante
Javier Llorca Diaz Sobre el encurvamiento periférico en la to-

. ’ Jose Ignacio pografia carneal tras cirugia refractiva (lasik) .
Marl?\lDogortes'E]rtlz Mdarq;elz.c t Velarde Rodriguez  para correccion de miopiay la relacion con pa- Cantabria
Jose Norberto Fernandez Del Cotero. rametras oculares biomecanicos y quirirgicos
José Ramos Vivas, Lilian Olga Rhodococcus equi como patogeno humano: .
|esiis Navas Méndez Pilares Ortega diagndstico, interaccion con células no fagoci-  Cantabria

g ticas y sensibilidad a antimicrobianos.
José Manuel Bernal Marco Resultados a muy largo plazo de la reparacién
. . . Lorena valvular mitro-tricispide en la enfermedad :
ElelterjﬁsetMorales Garcia, Diez Solorzano reumatica con la técnica de anuloplastia de Cantabria
arlos Mestres duran
: ’ Concentracion del fragmento aminoterminal
Luis Alberto Vara Gonzalez, Manuel del pro-péptido natriurético cerebral en plas-
Pedro Mufioz Cacho, Tazén Varela ma como marcador biologico predictiva de Cantabria
Hector Alonso Valle mortalidad en las neumonias adquiridas en la
comunidad
Estudio del efecto de la administracién crénica
de farmacos agonistas inversos selectivos
. o Paula Martinez para la subunidad alfas del receptor gabaa .
Carmen Martinez-Cue Pesini Fernandez sobre los déficits cognitivos, electrofisiologi- Cantabria
cos y neuramarfologicos del ratén tsbgdn, un
modelo murino de sindrome de down
: . : Evaluacion de |a colecistectomia temprana
JMuarr: Ca|r|GOISmR02dII:’:gil:|[ez Sanjuan, ‘?;Ezﬁlez Carrasco frente a la colecistectomia diferida como tra-  Cantabria
SIS 23 A EE tamiento de la colecistitis aguda.
. P Pablo Papel de los micro-arns en enfermedades del :
José Antonio Riancho Moral Garmilla Ezquerra  metabolismo 6seo Cantabria
: Aplicaciones de la imagen médica en psiquia-
Benedicto Crespo Facorro Sgibze;taonri“é%iil tria: un estudio transversal y longitudinal en Cantabria
primeros episodios psicéticos
. El cultivo organotipico tridimensional de sis-
José Ramos Vivas, Sara Remuzgo tema nervioso central como modelo para el Cantabria

Elsa Maria Valdizan Ruiz

Martinez

estudio de la respuesta cerebral frente a liste-
ria monocytogenes

Valdecilla

Instituto de
Investigacion
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g. SEMINARIOS DE INVESTIGACION
IBB _ uc

VARG o
Mt Foro de Investigacion biomédica de Cantabria constituido por investigadores de IBIVAL, la Universidad
de Cantabriay el Instituto de Biologia y Biomedicina de Cantabria han organizado un ambicioso programa de
Seminarios de Investigacion con colaboracion de investigadores clinicos y basicos. Las investigadores que han
coordinado el desarrollo de este programa han sido: Dra. Ana Batlle (HUMV), Dr. Carlos Lopez (HUMV), Dr. Ra-
mon Merino (IBBTEC-UC), Dr. Juan Antonio Montero (UC), Dr. Félix Sangari (IBBTEC-UC) y Dr. José Pedro Vaqué
(IDIVAL).

El programa de 2014 ha contado con los siguientes seminarios que han tenido lugar en la Facultad de Medicina

de la Universidad de Cantabria, en el Hospital Universitario Marqués de Valdecillay en las instalaciones de IDI-
VAL.

FECHA CHARLA PONENTE

20 Febrero 19:30h Gendmicay farmacogendmica Dr. Angel Carracedo . L
.- de cancer colorrectal Dto. Anatomia Patolégicay Ciencias Forenses
(F-Medicina) Universidad de Santiago de Compostela
14:00-14:30h Nuevo Instituto IDIVAL Dr. Galo Peralta
04 Marzo S " HUMV-IDIVAL
T — 14:30-15:00h Nuevo Instituto IDIVAL B HiRIAn TelEne
15:00-15:15h Interaccion del Foro HUMV-IDIVAL
14:00-15:00h Microbiologia Celulary Tisular para el i .
11 Marzo estudio de interacciones bacteria-célula | Dr-José Ramos Vivas
(FMedicina) Grupo de microbiologia clinicay molecular (IDIVAL)
15:00-15:15h Interaccion del Foro
14:00-15:00h Analisis de |a resistencia a antibioticos i
18 Marzo en Corynebacterium striatum Dr.Jesus Navas
(F.Medicina) Prof. Departamento de biologia molecular UC
15:00-15:15h Interaccion del Foro
14:00-14:45h Modelos in-silico de gliomas:
¢Qué puede aprovecharse para la practica? | Dra. Alicia Martinez
25 Marzo 1a:a5-1=:00h Interaccion del Foro Investigadora, Universidad de Castilla la Mancha
(F.Medicina) 445715} Dr. Mario Duran
15:00-15:30h Aplicacion practica de los modelos Investigador, Universidad de Castilla la Mancha
in-silico a modelos biolégicos
. 14:00-15:00h Una conexion microRNA/receptor nu- | Javier Pérez Lopez
1 Abril clear en la diferenciacion de adipocitos Grupo de Metabolismo de las Apolipoproteinas y la Arte-
(F.Medicina) riosclerosis
15:00-15:15h Interaccion del Foro IDIVAL
. 14:00-15:00h Genetracer Biotech: Next Generation
8 Abril Sequencing y su utilidad en la clinica Xabier Elcoroaristizabal Martin
(F.Medicina) Genetracer Biotech S.L.
15:00-15:15h Interaccion del Foro

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia



FORMACION
Seminarios de investigacion

FECHA CHARLA PONENTE

14:00-15:00h Genetracer Biotech: Next Generation

8 Abril Sequencing y su utilidad en la clinica Xabier Elcoroaristizabal Martin
(FMedicina) y Genetracer Biotech S.L.
15:00-15:15h Interaccién del Foro
Dr.Tao Dao, MD, PhD
25 Abril . . Senior Research Scientist Molecular Pharmacology &
HUMV gl i ) 3 o e s B Chemistry Program Memorial Sloan Kettering Cancer
( )
Center
14:00-15:00h Cancer de mama HER-2+. Ensayos e i i
6 Ma\/(J investigacion con Pertuzumab Dr.José Manuel Lopez-Vega
(HUMV) . Médico adjunto, HUMV
15:00-15:15h Interaccion del Foro
14:00-15:00h Epidemiologia molecular de los
13 Mayo enterocgcos multirresistentes en Dra. Vicky Francia
(HUMV) Cantabria Investigadora IDIVAL
15:00-15:15h Interaccion del Foro
14:00-15:00h Nuevas vias .haci.a el Céncgrlde Piel / Dr.Alberto Gandarillas
20 Mayo C?ntrol de MltOSls y agres[vlldad del Investigador IDIVAL
(HUMV) Cancer de Piel no melanocitico Lda. Pilar Alonso
15:00-15:15h Interaccion del Foro Investigadora postdoctoral
14:00-14:45h Unidades de Consejo Genético y Cancer Dra.C Hinoi
Hereditario. De |a teoria a |a practica. | ra. -armen Hinojo
57 Mavo Médico adjunto, HUMV
7 Yy 14:45-15:00h Interaccion del Foro
(HUMV) Dra. Eva Martinez
:00-15:30h Unidades de Consejo Genéticoy Cancer e ;
15:00715:30 o - = Médico adjunto, HUMV
Hereditario. De |a teoria a la practica. ||
3 Junio 14:00-15:00h Nuevas técnicas en Endoscopia Dr. Alvaro Teran
(HUMV) 15:00-15:15h Interaccion del Foro Médico adjunto, HUMV
i 14:00-15:00h Nuevas técnicas en Endoscopia: i i
10 Junio Ecoendoscopia intervencionista Dr. Andrés Gonzalez-Mandy
(HUMV) Médico adjunto, HUMV
15:00-15:15h Interaccion del Foro
14:00-15:15h I:;enI:::mn and estrogens in breast Dr. Samuel Cos Corral
17 Junio Melatonin modulation of crosstalk Profesor FIS'U'OgiD ue
(HUMV) \ ) ) ) Dr. Carlos M. Martinez Campa
among malignant epithelial, endothelial Profesor Fisiologia UC
and adipose cells in breast cancer 9
Dr. Galo Peralta
24Jun|0 14:00-15:15h Situacion actual IDIVAL. Nuevo marco Director de Gestion IDIVAL
(HUMV) administrativo Dr. Miguel Angel Piris
Director Cientifico IDIVAL
14:00-15:00h Nuevas aproximaciones moleculares
28 Octubre para la comprensiény tratamiento del Jesiis M. Paramio PhD

(Edificio IDIVAL)

carcinoma urotelial

15:00-15:15h Interaccion del Foro

Head of the Molecular Oncology Unit CIEMAT.

Valdecilla

Instituto de
Investigacion IDIVAL
Sanitaria



FECHA CHARLA PONENTE

4 Noviembre
(Edificio IDIVAL)

14:00-15:00h |dentification of serum biomarkers
for diagnosis and drug response in first-episode of
schizophrenia patients

15:00-15:15h Interaccion del Foro

Paula Suarez-Pinilla.
Servicio de Psiquiatria. Hospital Universitario Mar-
qués de Valdecilla. Santander.IDIVAL. CIBERSAM.

11 Noviembre
(Edificio IDIVAL)

14:00-15:00h Nuevas perspectivas en la monitori-
zacion de las infecciones virales en el paciente tras-
plantado

15:00-15:15h Interaccion del Foro

Dra. Ménica Gozalo
Médico adjunto, HUMV

18 Noviembre
(Edificio IDIVAL)

14:00-15:00h Nuevas terapias en CTCL basadas en
datos mutacionales
15:00-15:15h Interaccion del Foro

Dra. Cristina Pérez
Investigadora IDIVAL

25 Noviembre
(Edificio IDIVAL)

14:00-15:00h Genomic characterization of the mecha-
nisms involved in cancer development and evolution
15:00-15:15h Interaccion del Foro

Dr.gnacio Varela

Investigador Ramén y Cajal. Universidad de Canta-
bria.

Instituto de Biomedicina y Biotecnologia de Canta-
bria

2 Diciembre
(Edificio IDIVAL)

14:00-15:00h Un escudo molecular escamoso protege
la piel frente a la inactivacion de p53
15:00-15:15h Interaccion del Foro

Dra. Ana Freije
Ciclo Celular, Determinacién de Células Madre y Can-
cer. IDIVAL

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia
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10. FORMACION DE ESTUDIANTES

IDIVAL cuenta en sus grupos de investigacion con 4o de los 132 profesores asociados que el Hospital Univer-
sitario Marqués de Valdecilla tiene en plantilla. De los 26 profesores titulares y Catedraticas de la Universidad
de Cantabria con que cuenta el Hospital Universitario Marqués de Valdecilla, 23 pertenencen a grupos IDIVAL.

M 1. Estudios de Licenciatura y Grado en Medicina de la Universidad de Cantabria. El Hospital Universitario
Marqués de Valdecilla desarrolla una actividad formativa que cubre |la docencia a alumnos de |a Facultad de Me-
dicina, que incluye alumnos de cursos de tercer, cuarto, quinto y sexto curso de medicina. El nimero de alumnos
matriculados en estos cursos en cuya formacion esta implicado el Hospital Universitario Marqués de Valdecilla
(en los ultimos cinco afios académicos) es el siguiente estudiantes de 4° de Medicina: 12g; estudiantes de 5° de
Medicina : 143; estudiantes de 6° de Medicina: 8q.

[_P3 Programa de practicas de verano. IDIVAL puso en marcha en el afio 2013 un programa de ayudas para que
5 estudiantes de dos Ultimos dos afios de un grado, licenciatura o diplomatura de alguna disciplina biomédica
(biologia, biotecnologia, enfermeria, farmacia, medicina, estomatologia, etc.) desarrollaran estancias de verano
en los laboratorios de los grupos IDIVAL.

[ | 3. Programa de Espafiol para la Salud con la Fundacion Comillas. IDIVAL en colaboracién con la Fundacion

Comillas ha acogido durante 6 semanas a 4 estudiantes de Medicina de la Universidad de Nueva York Langone
para el aprendizaje de Espafiol para la Salud.

y

FUNDACION
COMILLAS

Valdecilla m
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B En el afio 2014 IDIVAL ha contado con 29 Grupos de Investigacion compuestos por investigadores, colabora-
dores, y personal técnico, pertenecientes al Hospital Universitario Marqués de Valdecillay a la Universidad de
Cantabria. De estos grupos de investigacion 15 son cansaolidados, 3 emergentes, 8 clinicos, 1 de nueva creaciony
dos son grupos transversales. De ellos 20 estan dirigidos por investigadores responsables con actividad clinica,
7 por investigadores de la Universidad de Cantabria,y 2 por investigadores del Instituto.

Estos grupos han contado en 2014 con 463 miembros, de los cuales 5g son Investigadores Principales de pro-
yectos abtenidos a través de financiacion competitiva en convocatorias nacionales o internacionales activos en
los Ultimos cinco afos (2010-2014).

En 2014 han sido aceptados dos nuevos Grupos, tras evaluacion par el Consejo Cientifico Externa: el Grupo de
Nanomedicina (IR: Monica Lépez Fanarraga, y el Grupo de Imagen Molecular (IR: Jose Manuel Carril Carril)

* Gendmica del Cancer. IR: Miguel Angel Piris

¢ Anatomia Patal6gica y Patologia Modular. IR: Javier Gomez Roman

* Apoptosis. IR: Juan Hurlé Gonzalez

o Melatonina y Cancer Mamario. IR: Samuel Cos Corral

o Sefializacion Celular y Dianas Terapéuticas. IR: José Luis Fernandez Luna

* Nuevas Técnicas en Cirugia Abdominal. IR: Manuel Gomez Fleitas

¢ Unidad de Ensayos Clinicos, Oncologia Médica y Medicina Paliativa. IR: Fernando Rivera Herrero
* |magen molecular. IR: Jose Manuel Carril

e Ciclo Celular, Determinacion de Células Madre y Cancer. IR: Alberto Gandarillas

* Nanomedicina. IR: Monica Lopez Fanarraga

e Enfermedades Neurodegenerativas. IR: José Berciano Blanco
* Psiquiatria. IR: Benedicto Crespo Facorro
o Biologia Celular del Ndcleo. IR: Miguel Angel Lafarga Coscojuela

 Neurofisiologia en Epilepsia y Neurointensivos. IR: José Luis Fernandez Torre
o Clinica y Genética de las Cefaleas. IR: Agustin Oterino

NEUROCIENCIAS

e Transplante y Autoinmunidad. IR: Manuel Arias Rodriguez
» Neoplasias Hematoldgicas y Transplante de Progenitores Hematopoyéticos. IR: Eulogio Conde Garcia
o Citocinas y Factores de Crecimiento en los Fendmenos de Plasticidad Tisular Patoldgica. IR: Juan F. Nistral

 Grupo de Investigacion Cardiovascular. IR: José Antonio Vazquez de Prada
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¢ Infeccion de Inmunidad y Patologia Digestiva. IR: Emilio Fabregas Garcia

 Inmunopatologia de las Enfermedades Reumaticas. IR: Jesus Merino Pérez
e Microbiologia Clinica y Molecular. IR: Luis Martinez Martinez '
* Epidemiologia Genética y Arterioesclerosis en Enfermedades Inflamatorias Sistematicas. IR: M. Angel Glez-Gay

« Epidemiologia y Mecanismos Patogénicos de Enfermedades Infecciosas. IR: Carmen Farifias Alvarez

INFECCION
E INMUNIDAD

« Gendmica Protedmica de Infecciones Bacterianas y Procesos Inflamatorios. IR: Camen Alvarez Dominguez

* Microscopia Avanzada y Plegamiento de Proteinas y Citroesqueleto. IR: Juan Carlos Zabala

¢ Epidemiologia. Salud Publica. IR: Javier Llorca Diaz

o Metabolismo Mineral y Lipidico. IR: Jesus Gonzalez Macias

GRUPOS
* Diagnostico y Tratamiento por imagen (Radiodiagnéstico). IR: José Antonio Parra Blanco TRANSVERSALES

METABOLISMO
ENVEJECIMIENTO

( IR: Investigador responsable ) GRUPOS CONSOLIDADOS GRUPOS CLINICOS GRUPOS EMERGENTES  J§ GRUPOS NUEVA CREACION

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia



Actividad 1+D+l IBIVAL
FINANCIACION DE IDIVALEN 2014

FINANCIACION DE IDIVALEN 2014

Ingresos

M IDIVAL ha obtenido unos ingresos totales en el afio 2014 de 5,76 M€. Los ingresas procedentes del Gobierno
de Cantabria han ascendido a 2,18 M€, lo que representa el 37,83% del total. El resto de sus ingresas (62,17%)
provienen de los programas competitivas tanto publicos como privados, a nivel nacional e internacional (2,14
M€),y de los acuerdos y contratos privados suscritos durante el ejercicio (1,42 M€).

ORIGEN DE LOS INGRESOS 2014 IDIVAL CUANTIA
Gobierno de Cantabria 2.178.554,00

DGOyYAS 2.178.554,00
Convocatorias competitivas 2.142.928,00
. 38%
Programas regionales 239.210,72
Plan Nacional [+D+i 1.561.950,98
Programas Comision Europea 29.332,79
Ayudas competitivas privadas 312.434,50
Contratos y acuerdos privados 1.422.990,72
Ensayos clinicas 345.486,42
Contratos de servicios 26g.215,50
Acuerdos de colaboracion 180.759,49 i Gobierno de Cantabria
Donaciones 627.529,31

]i Convocatorias competitivas

Ingresos por prestacion de servicios 14.21g,21
TOTALINGRESOS 5.758.692,92

_I Contratos y acuerdos privados

Gastos

M Lo gastos de IDIVAL se dedican esencialmente al desarrallo de los proyectos de investigacién con financia-
cién propia, al programa de ayudas IDIVAL a la investigaciény a los gastos de estructura (personal de saporte,
personal investigador propioy gastas de funcionamiento). En 2014 ha ejecutado un total de gasto destinado al
desarrollo de los proyectos can financiacién especifica de 3,46 M€ ,y 1,34 M€ se han aplicado a gastos de estruc-
tura. El programa de ayudas propias IDIVAL ha supuesta un gasta de 0,8gM€ (contratos Valdecilla Lapez Albo,
productividad, cofinanciacion de proyectas y de contratos).

Valdecilla
st IDIVAL m



PUBLICACIONES

M L5 produccion originada por los investigadores de IDIVAL es de 375 trabajos indexados en el afio 2014 (ex-
cluidas las comunicaciones a congresos publicadas en revistas). En 19g trabajos (53%) el primer 6 Gltimo autor

pertenece a IDIVAL.

FACTOR DE IMPACTO

Menelafo 2014 el factor de impacto acumulado de las publicaciones de los grupos IDIVAL ha sido de 1795 (SC
2013), con un porcentaje de publicaciones con factor de impacto en el primer cuartil del 52%,y g8 de los trabajos

publicados en 2014 han tenido un factor de impacto en primer decil de la especialidad (26%).

CITACIONES

B £l primer articulo con autoria de investigadaores de
Valdecilla fue citado en los afios 1930 y 1941. Se trata
del trabajo publicado por el Dr. Glez. Aguilar: Gonza-
lez-Aguilar J. Contribution to the pathogeny of tendon
tumors of giant cells. Journal of Bone and Joint Surgery
1930; 12: 280-288.

A'lo largo de 2014 la marca Valdecilla ha obtenido g483
citaciones segln datos obtenidos en la plataforma ISI
web of knowlegde (utilizando el descriptor “valdecilla”
en el campo correspondiente a filiacion). De esta ma-
nera en 2014 la marca Valdecilla ha superado las 75000
citaciones acumuladas, ya mas de un centenar de refe-
rencias superan las 100 citas, y siguen incrementando
el nmero de citaciones obtenidas anualmente.
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PUBLICACIONES DE IDIVALEN 2014 DISTRIBUCION POR CUARTILES
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Actividad 1+D+! IDIVAL
Publicaciones

EVOLUCION DEL FACTOR DE IMPACTO TOTALY DEL FACTOR DE IMPACTO MEDIO

1788,283

1795,419

(FI promedio 4.59) (FI promedio 4.78)

1548,56

(FI promedio 4.25)
1338,321
(FI promedio 4.57)

1198,972

(FI promedio 4.1)

2010 2011

2012

2013

2014

2010 129 44,2% 6g 23,6% 52 17,8% 42 14,4% 292
20M 162 55,3% 50 17,% 57 19,5% 24 8,2% 203
2012 188 51.6% 69 19% 64 17.6% 43 11.8% 364
2013 170 44,2% 98 25,5% 63 16,4% 54 14,0% 385
2014 195 52,0% 83 22,1% 67 17,9% 30 8,0% 375

DISTRIBUCION POR CUARTILES DEL FACTOR DE IMPACTO EN LOS ULTIMOS 5 ANOS

N° publicaciones
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PUBLICACIONES DE IDIVALEN 2014 SEGUN SU FACTOR DE IMPACTO

(Excluidas las derivadas de colabaraciones multicéntricas)

I T T

ACAD MED 3,468 3,468

ACS CHEM BIOL 5,356 1 5,356 1 2
ACTAS UROLESP 1,148 3 3,444 4 8
ADV HEALTHC MATER 4,88 1 4,88 1 2
AM ] DERMATOPATH 1,426 1 1,426 3 6
AM ] HUM GENET 10,987 2 21,974 1 1
AM ] MED GENET A 2,048 1 2,048 3 7
AM ] NEPHROL 2,646 1 2,646 2 3
AM ] REPROD IMMUNOL 2,668 1 2,668 3 6
AM ] ROENTGENOL 2,744 1 2,744 2 3
AM J TRANSPLANT 6,19 1 619 1 1
ANN CLIN PSYCHIATRY 2,525 1 2,525 2 g
ANN ONCOL 6,578 13,156 1 1
ANN RHEUM DIS 9,27 8 74,16 1 1
ANN SURG 7188 1 7,188 1 1
ANTIMICROB AGENTS CH 4,451 2 8,902 1 2
APPLACOUST 1,068 1 1,068 3 6
APPL SOFT COMPUT 2,679 1 2,679 1 2
ARCH BRONCONEUMOL 1,816 3 5,448 3 8
ARCH PATHOL LAB MED 2,884 1 2,884 1 2
ARTHRITIS & RHEUMATOLOGY 7,871 2 15,742 1 1
ARTHRITIS RES THER 4,117 2 8,234 1 3
AUTOIMMUN REV 7,095 1 7,095 1 1
BBA-MOL BASIS DIS 5,089 1 5,089 1 2
BIOCHEM BIOPH RES CO 2,281 1 2,281 3 7
BIOESSAYS 4,927 2 9,854 1 2
BIOLBLOOD MARROW TR 3,348 1 3,348 2 4
BIOL PSYCHIAT 9,472 2 18,944 1 1
BIOMACROMOLECULES 5,788 1 5,788 1 2
BIOMED OPT EXPRESS 3,497 1 3,497 2 3
BLOOD 9,775 4 39,1 1 1
BMC CANCER 3,319 1 3,319 2 4
BMC IMMUNOL 2,246 1 2,246 3 7
BMC MED 7,276 1 7,276 1 1
BMC MED GENOMICS 3,914 1 3,914 2 3
BMJ-BRIT MED ) 16,378 1 16,378 1 1
BONE 4,461 2 8,922 1 3
BONE MARROW TRANSPL 3,466 3 10,398 2 4
BRAIN 10,226 1 10,226 1 1
BRAIN BEHAV IMMUN 6,128 1 6,128 1 2
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Actividad 1+D+1 IDIVAL
Publicaciones

Revista F(IJ%CF’{? Ne Suma FI Decil Cuartil

BRAIN IMAGING BEHAV 3,385 1 3,385 2 3
BRITJ CANCER 4,817 1 4,817 1 3
BRITJ HAEMATOL 4,959 3 14,877 1 2
CALCIFIED TISSUE INT 2,748 3 8,244 2 5
CANJ NEUROLSCI 1,599 1 1,509 3 7
CANCER CELL 23,893 1 23,8093 1 1
CANCER DISCOV 15,929 1 15,929 1 1
CANCER LETT 5,016 1 5,016 1 2
CANCER-AM CANCER SOC 4,901 1 4,901 1 2
CARDIOVASC PATHOL 2,336 1 2,336 2 5
CELL DEATH DIFFER 8,385 1 8,385 1 1
CELL DEATH DIS 5,177 1 5,177 2 3
CELLMOLLIFE SCI 5,856 1 5,856 1 2
CELL REP 7,207 1 7,207 1 2
CEPHALALGIA 4,121 1 4,121 1 2
CHEM MATER 8,535 1 8,535 1 1
CHEST 7132 1 7132 1 1
CIR ESPAN 0,89 5 4,45 3 8
CIRCULATION 14,948 1 14,948 1 1
CLIN ANAT 1,159 1 1,159 3 8
CLIN CANCER RES 8,193 2 16,386 1 1
CLIN DRUG INVEST 1,704 1 1,704 3 7
CLIN EXP IMMUNOL 3,278 1 3,278 2

CLIN EXP OBSTET GYN 0,357 1 0,357 4 10
CLIN EXP RHEUMATOL 2,973 16 47,568 2 5
CLIN GASTROENTEROLH 6,534 1 6,534 1 1
CLIN IMMUNOL 3,992 1 3,992 2 3
CLIN INFECT DIS 9,416 1 9,416 1 1
CLIN MICROBIOL INFEC 5,197 1 5,197 1 1
CLIN NEUROPHYSIOL 2,979 1 2,979 2 4
CLIN NUCLMED 2,857 2 5,714 1 3
CLIN NUTR 3,94 1 3,94 1 2
CLIN REV ALLERG IMMU 4,728 1 4,728 1 2
CLIN TRANSL ONCOL 1,6 5 8 4 8
CLIN TRANSPLANT 1,486 1 1,486 2 5
COLORECTALDIS 2,017 1 2,017 3 7
CRIT CARE MED 6,147 1 6,147 1 2
CRYSTENGCOMM 3,858 1 3,858 1 3
CURR PHARM DESIGN 3,288 1 3,288 1 3
CURR TOP MED CHEM 3,453 1 3,453 1 2
DIGEST LIVER DIS 2,889 1 2,889 2 4
DRUGS 4,133 1 4,133 1 2
EMERG MED ) 1,776 1 1,776 2 4
EMERGENCIAS 2,583 1 2,583 1 2
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Fl 2013

Revista (JCR) Ne Suma FI Decil Cuartil
ENDOSCOPY 5,196 1 5,196 1 2
ENFERM INFEC MICR CL 1,881 4 7,524 3 7
EPIDEMIOL PSYCH SCI 3,362 1 3,362 2 3
EPILEPTIC DISORD 0,899 1 0,899 4 g
EUR J CLIN INVEST 2,834 1 2,834 1 2
EUR J HUM GENET 4,225 1 4,225 2 3
EUR ) NUCLMED MOLI 5,217 1 5,217 1 1
EUR ) OBSTET GYNR B 1,627 1 1,627 3 6
EUR RESPIR J 7,125 1 7,125 1 1
EUR UROL 12,48 1 12,48 1 1
EXP DERMATOL 4,115 1 4,115 1 1
FRONT CELL INFECT Ml 2,62 1 2,62 3 6
FRONT CELL NEUROSCI 4,175 1 4,175 2 3
FUTURE ONCOL 2,61 1 2,61 3 6
GAC SANIT 1,25 1 1,25 3 7
GENE EXPR PATTERNS 1,356 1 1,356 4 g
GENOME BIOL 10,465 1 10,465 1 1
GERIATR GERONTOL INT 1,575 1 1,575 3 7
GLIA 5,466 1 5,466 1 2
HAEMATOLOGICA 5,868 4 23,472 1 1
HEPATOLOGY 11,19 1 11,19 1 1
HERNIA 2,087 1 2,087 2 4
HISTOPATHOLOGY 3,301 1 3,301 3 6
HUM MOL GENET 6,677 2 13,354 1 2
INFECT AGENTS CANCER 2,071 1 2,071 3 7
INORG CHEM 4,794 3 14,382 1 1
INT ENDOD ) 2,273 1 2,273 1 2
INT ) CANCER 5,007 1 5,007 1 2
INT ) CARDIOL 6,175 3 18,525 1 1
INT ) DERMATOL 1,227 1 1,227 3 7
INT ) MED MICROBIOL 3,42 1 3,42 2 3
INT ) MED ROBOT COMP 1,532 1 1,532 2 5
INT J MOL SCI 2,339 1 2,339 2 4
INT ] NEUROPSYCHOPH 5,264 1 5,264 1 1
J AM COLL CARDIOL 15,343 2 30,686 1 1
J ANTIMICROB CHEMOTH 5,439 3 16,317 1 1
) BONE MINER METAB 2,114 1 2,114 3 7
J BONE MINER RES 6,589 1 6,589 1 1
J CELLPHYSIOL 3,874 1 3,874 2 g
J CELLSCI 5,325 1 5,325 1 3
J CLIN ENDOCR METAB 6,31 1 6,31 1 2
J CLIN MICROBIOL 4,232 2 8,464 1 2
J CLIN ONCOL 17,96 2 35,92 1 1
J CLIN PATHOL 2,551 1 2,551 2 4
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Revista F(IJ%CF’{? Ne Suma FI Decil Cuartil

J DERMATOL TREAT 1764 1 1,764 2

) DRUGS DERMATOL 1,32 1 1,32 3 7
JHEART LUNG TRANSPL 5,61 1 5,61 1

J HEPATOL 10,401 1 10,401 1 1
J INFECTION 4,017 1 4,017 1 3
J LUMIN 2,367 1 2,367 1 3
J MED GENET 5,636 2 11,272 1 2
JMED VIROL 2,217 1 2,217 3 7
J NEUROIMAGING 1,818 1 1,818 3 6
JNEUROL 3,841 1 3,841 1 2
JNEUROLNEUROSUR PS 5,58 2 11,16 1 1
JNEUROSCI 6,747 1 6,747 1 1
J PEDIATR GASTR NUTR 2,873 1 2,873 2 4
J PERIPHER NERV SYST 2,504 1 2,504 2 5
JPINEALRES 7,812 1 7,812 1 1
J PSYCHIATR RES 4,092 1 4,092 1 2
JRHEUMATOL 3173 g 15,865 2 4
J SURG EDUC 1,386 1 1,386 2 g
J SURG RES 2,121 1 2,121 2 4
JUROLOGY 3,753 1 3,753 1 2
JVIRALHEPATITIS 3,307 1 3,307 2 3
JACC-CARDIOVASC INTE 7,44 1 7,44 1 1
JOINT BONE SPINE 3,218 1 3,218 2 4
KIDNEY INT 8,52 2 17,04 1 1
LEUKEMIA 9,379 3 28137 1 !
LEUKEMIA LYMPHOMA 2,605 1 2,605 3 6
LEUKEMIA RES 2,692 1 2,692 3 6
LIVER INT 4,447 2 8,894 1 2
MATRIX BIOL 3,648 1 3,648 2 4
MED CLIN-BARCELONA 1,252 6 7,512 3 6
MED INTENSIVA 1,24 4 4,96 4 q
MEDIAT INFLAMM 2,417 4 9,668 3 7
MEDICINE 4,867 3 14,601 1 1
MODERN PATHOL 6,364 3 19,092 1 1
MOL CANCER THER 6107 1 6,107 1 2
MOVEMENT DISORD 5,634 1 5,634 1 1
NANOMEDICINE-UK 5,824 1 5,824 1 1
NAT GENET 29,648 1 29,648 1 1
NAT REV RHEUMATOL 10,252 1 10,252 1 1
NATURE 42,351 2 84,702 1 1
NEFROLOGIA 1,442 g 7,21 3 7
NEPHROL DIALTRANSPL 3,488 1 3,488 1 2
NEPHROLOGY 1,864 1 1,864 2 g
NEUROBIOLAGING 4,853 1 4,853 1 1
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Fl 2013

Revista (JCR) N° Suma Fl Decil Cuartil
NEUROCIRUGIA 0,322 1 0,322 4 10
NEUROEPIDEMIOLOGY 2,476 1 2,476 2 3
NEUROLOGIA 1,289 1 1,289 4 8
NEUROLOGY 8,303 2 16,606 1 1
NEUROMUSCULAR DISORD 3,134 1 3134 2 3
NEUROSCI BIOBEHAV R 10,284 1 10,284 1 1
NEUROSCIENCE 3,327 1 3,327 2 g
NEUROUROL URODYNAM 2,458 1 2,458 2 4
NEW ENGL) MED 54,42 1 54,42 1 1
NUCL MED COMMUN 1,371 1 1,371 3 7
NUCLEIC ACIDS RES 8,808 1 8,808 1 1
OBES SURG 3,739 1 3,739 1 1
OCCUP ENVIRON MED 3,234 2 6,468 1 2
ONCOLLETT 0,987 1 0,987 4 10
ONCOLRES 0,916 1 0,916 4 10
ONCOLOGIST 4,54 1 4,54 1 3
ONCOTARGET 6,627 1 6,627 1 1
ORPHANET J RARE DIS 3,958 1 3,958 2 3
OSTEOPOROSIS INT 4,165 3 12,495 1 3
PARKINSONISM RELAT D 4,126 1 4,126 1 2
PATHOL RES PRACT 1,562 3 4,686 3 8
PEDIATR NEUROL 1,504 2 3,008 3 8
PHARMACOGENOMICS 3,425 1 3,425 1 3
PHYS REV B 3,664 1 3,664 1 3
PLOS ONE 3,534 12 42,408 1 2
PROG NEURO-PSYCHOPH 4,025 1 4,025 1 2
PSYCHIAT INVEST 1,149 1 1,149 3 8
PSYCHIAT RES-NEUROIM 2,831 1 2,831 2 4
PSYCHOL MED 5,428 2 10,856 1 2
PSYCHOPHARMACOLOGY 3,088 1 3,988 2 3
PSYCHOTHER PSYCHOSOM g.37 1 9,37 1 1
RESP RES 3,382 1 3,382 2 3
REV CLIN ESP 1,314 2 2,628 2 g
REV ESP CARDIOL 3,342 5 16,71 2 4
REV ESP ENFERM DIG 1,317 3 3,951 4 9
REV ESP MED NUCL IMA 0,938 2 1,876 4 g
REV IBEROAM MICOL 0,971 1 0,971 4 s)
REV PORT CARDIOL 0,525 1 0,525 4 10
RHEUMATOL INT 1,627 4 6,508 3 8
RHEUMATOLOGY 4,435 3 13,305 1 2
ROM ) MORPHOL EMBRYO 0,723 1 0,723 4 10
RSCADV 3,708 1 3,708 1 3
SAFETYSCI 1,672 1 1,672 2 3
SCHIZOPHR RES 4,426 7 30,982 1 2
SCIENCE 31,477 1 31,477 1 1
SEIZURE-EUR J EPILEP 2,059 1 2,059 3 6
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Actividad 1+D+1 IDIVAL
Publicaciones

Revista F(IJEOR1)3 N° Suma Fl Decil Cuartil
SEMIN ARTHRITIS RHEU 3,629 7,258 2 3
SLEEP 5,062 10,124 1 2
SLEEP MED 31 3,1 2 3
SURG OBES RELAT DIS 4,942 4,942 1 1
THROMB HAEMOSTASIS 5,76 5,76 1 1
THROMB RES 2,427 2,427 3 6
TRANSPL INFECT DIS 2,25 2,25 3 7
TRANSPLINT 3,12 3,12 1 2
TRANSPLP 0,984 0,984 4 10
TRANSPLANT REV-ORLAN 2,66 2,66 3 6
TRANSPLANTATION 3,535 7,07 2 4
TRIALS 2,117 2,117 3 6
UROL ONCOL-SEMIN ORI 3,363 3,363 2 4
VASA 1,213 1,213 4 9
VASC ENDOVASC SURG 0,766 0,766 4 8
VET MICROBIOL 2,726 2,726 2 g
WORLD J BIOLPSYCHIA 4,225 4,225 1 2

TOTAL

375| 179542
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PROYECTOS DE INVESTIGACION

WAoo largo de 2014 los grupos IBIVAL han mantenido 37 proyectos activos del Plan Nacional de 1+D+l y dos
proyectos europeos.

Proyectos del Plan Nacional de I+D+i activos en 2014

Pl11/00228. INFANTE CEBERIO, JON. Seleccién de
genes candidato para la enfermedad de Parkin-
son idiopatica a través del analisis diferencial del
transcriptoma entre pacientes y portadores asin-
_ tomaticos de mutaciones en LRRK2.1SClI1.2012-14.

IPT-2011-1527-010000. MERINO PEREZ,JESUS. De-

sarrollo de nuevos procedimientos diagnosticos

y terapéuticos basados en la tecnologia de GPBP.
_MINECQ. 2011-2014.

Pli/ooggo. LOPEZ HOYOS, MARCOS. Diferencias

genéticas, epigenéticas, fenotipicas y funcionales

entre inhibidores de la calcineurina e inhibidores

de mtor en la memaria inmunolégica. Implicacion
_entrasplante renal.ISCIIl. 2012-14.

Pl11/01092. OLMOS MARTINEZ, JOSE MANUEL. Es-

tudio del metabolismo 6seoy mineral de la pobla-

cion femenina postmenopausica y masculina ma-

yor de 5o afios atendida por un centro de salud en
_ Cantabria. La cohorte Camargo. ISClII. 2012-14.

Pin/om7. MARTINEZ MARTINEZ, LUIS. Estudio
molecular de Escherichia coli y Klebsiella pneu-
moniae productores de beta-lactamasa de espec-
tro extendido aislados en Espafa en dos estudios
_multicéntricos en 2000y 2006. ISCIII. 2012-14.

Plnn/o2012. MARTINEZ TABOADA, VICTOR MA-
NUEL. Identificacién de variantes génicas rele-
vantes de la via de NFKB y sus consecuencias
funcionales en pacientes con artritis reumatoide.
Influencia en el desarrolloy pronostico de la enfer-
medad. ISClII. 2012-14.

Pl11/02070. GANDARILLAS SOLINIS, ALBERTO.
Control de mitosis y diferenciacion en la etiologia
_del cancer epitelial de piel. ISCIII. 2012-14.

Pl11/02426. PARRA BLANCO, JOSE ANTONIO. Mal-
formaciones arteriovenosas en pacientes con te-
langiectasia hemorragica hereditaria (THH): estu-
dio de optimizacion de las técnicas de diagnostico
y seguimiento. ISClIl. 2012-14.

Pl11/01232. OTERINO DURAN, AGUSTIN. Etiopa-
togenia de la migrafa: analisis de la expresion
de genes diferenciados en migrafiosos. Rastreo
mutacional y expresién de gabrr y prevalencia del
_gen TRESk en migrafia con aura. ISCIIl. 2012-14.

EC11-528. CUADRADO LAVIN, ANTONIO. Terapia

erradicadora de primera linea de la infeccion por he-

licobacter pylori: ensayo clinico abierto, randomiza-

do, multicéntrico de tres brazos comparando la tri-

ple terapia clasica frente a un una terapia secuencial

modificada y una terapia concomitante. Ministerio
_de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad. 2012.

BFU2011-24169/BFl. HURLE GONZALEZ, JUAN.
Analisis experimental y caracterizacion del trans-
criptoma de la condrogénesis durante el desarro-
llo de la extremidad. Ministerio de Ciencia e Inno-
vacién. 2012-2014.

BFU2011-23983. LAFARGA COSCUJUELA, MIGUEL
ANGEL. Sefializacion y reparacion del dafio en el
DNA en neuronas. Organizacion estructural, mole-
cular, espacial y temporal de los focos de lesion/
reparacion del DNA. Ministerio de Ciencia e Inno-
vacion.2012-2014.

BFU2011-24755. MARTINEZ-CUE, CARMEN. Dé-
ficits cognitivos del raton Tsb5Dn, un modelo de
sindrome de Down: dianas terapéuticas frente a
los mecanismos implicados en las alteraciones del
_hipocampoyy del cerebelo. MINECQ. 2012.

IPT-2011-1817-g00000. GOMEZ ROMAN, JOSE JA-
VIER. PROYECTO MAMACAN - Desarrollo y valida-
cion de métodos y productos de diagnéstico con-
tra el carcinoma infiltrante de mama. Ministerio de
Ciencia e Innovacién. 2011-2014.

Pl12/00637. RODRIGUEZ REY, JOSE CARLOS. Bases

genéticas de las hipercolesterolemias heredita-

rias no dependientes del receptor LDL ni apolipo-

proteina b. Caracterizacién y analisis funcional de

variantes de las regiones reguladoras 3’ de genes
_candidatos. ISCIIl. 2013-20715.
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Pl12/00715. LLORCA DIAZ,JAVIER. Variantes genéti-

casy pathways relacionadas con canceres de mama

y prostata, y su interaccion con la exposicion a hor-

monas sexuales endégenas y exogenas: estudio
~ MCC-SPAIN. ISCIII. 2013-2015.

Pl12/02288. SANCHEZ JUAN, PASCUAL. Estudio

multimodal de biomarcadores de enfermedad de

alzheimer en deterioro cognitivo postoperatorio.
_I5CIII. 2013-2015.

Pl12/02605. MIER RUIZ,MARIA VICTORIA. Aspectos

epidemiolégicos, variabilidad y supervivencia en la

atencion a la parada cardiaca extrahospitalaria por

servicios de emergencias en Espafia (subproyecto
_ Cantabria). ISCIII. 2013-2015.

Pl2/ooo60. GONZALEZ-GAY MANTECON, MIGUEL

ANGEL. Estudio de marcadores genéticos de

enfermedad cardiovascular y arteriosclerosis sub-

clinica en pacientes con artritis reumatoide. ISCIII.
~ 2013-2015.

Pli2/02026. CRESPO GARCIA, JAVIER. Implicacién

de diferentes factores de la inmunidad innata y

adaptativa en la etiopatogenia de la enfermedad

hepatica por dep6sito graso en pacientes con obe-
_sidad morbida. ISCIII. 2013-2075.

Pl12/01405. GONZALEZ MACIAS, JESUS. Via cané-
nica de wnt en el osteoclasto: estudio de su inter-
vencion en la regulacién de la masa dsea. ISCIII.
2013-2015.

Pl12/00193. BLANCO ALONSO, RICARDO. Estudio
de marcadores genéticos de susceptibilidad en pa-
cientes con vasculitis de Schénlein-Henoch. ISCIII.
2013-2015.

Pli2/00357. VAQUE DIEZ, JOSE PEDRO. Melanoma
metastatico: Diagndstico molecular orientado a la
terapia dirigida. 1SClll. 2013-2015.

Pl12/00615. RIANCHO MORAL, JOSE ANTONIO. Me-
tilacion de ADN: Factor patogénico y biomarcador
en los trastornos de la formacion 6sea. ISCIII. 2013-
2016.

Pli2/0oggg. NISTAL HERRERA, JUAN FRANCISCO
Papel de la adiponectina y su relacién con TGF-f5 en
el remodelado miocardico inducido por la sobrecar-
ga de presion en la estenosis adrtica y en su regre-

_sion postquirdrgica. ISCIII. 2013-20715.

Pl12/01433. FERNANDEZ MIERA, MANUEL FRAN-
CISCO. PITES-ISA: Previca multicanal: Aportacion
de la telemedicina a la continuidad asistencial del
paciente cronico complejo. ISCll. 2013-2015.

Actividad 1+D+1 IDIVAL
Proyectos de investigacion

PSl2012-33652. MARTINEZ-CUE, CARMEN. Inhi-

bicion farmacolégica y genética del receptor Al-

fag-GABAA e inhibicion del gen DyrkiA en el mo-

delo murino de sindrome de Down Tsb5Dn: accion
_terapeutica. MINECO. 2013-2015.

SAF2012-34059. MERINO PEREZ, JESUS. Estudio

del papel anti-inflamatorio de la apolipoproteina e

(Apo e) en autoinmunidad. Ministerio de Ciencia e
_Innovacion. 2013-2015.

SAF2012-34203. ALVAREZ DOMIGUEZ, CARMEN.
Estudio de diferentes vectores vacuna basados en
Listeria monocytogenes frente a distintos procesos
inflamatorios, infecciosos, y cancerosos. Ministerio
de Ciencia e Innovacion. 2013-2015,.

SAF2013-42012-P SAMUEL COS CORRAL. Efectos
sensibilizadores de la melatonina a la quimiotera-
piay la radioterapia: estudio de los cambios mole-
culares que modulan este proceso. MINECO. 2014-
2016.

SAF2013-47434-R. HURLE GONZALEZ, MARIA

AMOR. MicroRNAs en dolor neuropatico: biomar-

cadores moleculares y terapias dirigidas. MINECO.
~2014-2016.

Pl13/01008. RODRIGUEZ RODRIGUEZ, ELOY MA-

NUEL. Biomarcadores de enfermedad de Alzheimer

como factores pronostico en hidrocefalia a presion
_normal idiopatica. ISCIII. 2014-2016.

Pl13/01310.RAMOS VIVAS, JOSE. Interacciones clave
hospedador-patégeno en especies de Acinetobac-
ter de relevancia clinica. ISCIII. 2014-2016.

Pl13/01760. FERNANDEZ LUNA, JOSE LUIS. Rele-
vancia prondstica y terapéutica en glioblastoma de
0DZ1,una nueva diana en cancer. I1SClIl. 2014-2016.

Pl13/01884. CARRASCO MARIN EUGENIO. Defectos

en lainmunidad innatay coinfeccidn convirus respi-

ratorios ¢la tormenta perfecta para desarrollar en-

fermedad invasiva neumocacica en el nifio?. ISCIII.
2014-2016.

Pl13/01249. MARTINO GONZALEZ, JUAN. Preser-

vacion de las areas implicadas en la memoria de

trabajo verbal para evitar secuelas en la cirugia de
_gliomas en areas elocuentes. ISCIII. 2014-2016.

Ph3/o11q91. FARINAS ALVAREZ, MARIA DEL CAR-
MEN. Colonizacion intestinal por enterobacterias
multirresistentes en pacientes con trasplante renal
y hepatico: estudio multicéntrico de cohortes y en-
sayo clinico aleatorizado, controladoy abierto. ISCI-
[l.2014-2016.
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Proyectos Europeos activos en 2014

EU12/01- PSYSCAN. CRESPO FACORRO, BENE- EU13/01- PRECISESADS. GONZALEZ-GAY MIGUEL
DICTO. Translating neuroimaging findings from ANGEL. Molecular Reclassification to Find Clinica-
research into clinical practice. 7PM. European Co- lly Useful Biomarkers for Systemic Autoimmune
_mission. Diseases. FP7, Innovative Medicines Initiative. Eu-

ropean Comission.

ENSAYOS CLINICOS

B Durante el afio 2014 el CEIC-C ha contado con 247 ensayos clinicos activos y 331 estudios postautorizaciény
ha autarizado un total de 8o ensayos clinicos (y 6g estudios postautorizacion para su desarrollo en el Hospital
Universitario Marqués de Valdecillay su area de influencia. De los 8 ensayos clinicos aprobados en 2014 por el
CEIC de Cantabria,i5 son Fase 1,48 son Fase 11, 8 son Fase 1V, 7 con productos sanitarios y 2 de intervencion (sin
medicamentos ni productos sanitarios). El listada de los principales Ensayos clinicos autorizados en 2014 es el

siguiente.
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Actividad 1+D+1 IDIVAL
Ensayos Clinicos

LISTADO DE ENSAYOS AUTORIZADOS POR EL CEIC EN 2014

INVESTIGADOR CODIGO TITULO COMPLETO

MARTIN DE Estudio de extension, multicéntricoy de un solo grupo para describir la segu-
FRANCISCO 20130213_2013 ridad a largo plazo de AMG 416 (velcalcetide) en el tratamiento del hiperpara-
HERNANDEZ, ANGEL -004136-30 tiroidismo secundario en sujetas con insuficiencia renal crénica sometidos a
LUIS hemodialisis.

RODRIGUEZ CNVA227B3201 Estudio de 52 semanas de duracion, aleatorizado, doble ciego, de grupos para-
FERNANDEZ, 501 —3326% -0 lelos, que evalla la eficacia, seguridad y tolerabilidad de NVA237 en pacientes
FERNANDO -2013 4 con asma mal controlada.

CRESPO GARCIA,

LEG-SIL-LTX-05

Estudio aleatorizado y controlado para evaluar la eficacia, seguridad y farma-
cocinética de Legalon® SIL, en monoterapia o en combinacion can Ribavirina,

JAVIER _2012-000281-38 en la prevencién de hepatitis C recurrente en pacientes sometidos a trasplante

hepatico.

Estudio de fase I11B/IV aleatorizado, de criterios de valoracion de la seguridad,
BN LIRS0, A392m33_2013 de 2 dosis de Tofacitinib en comparacién con un inhibidor del factor de necrosis
RICARDO -003177-

3177799 tumoral (TNF) en pacientes con artritis reumatoide.

Estudio de fase 3, multicéntrico, abierto y aleatorizado de nab-paclitaxel mas
RIVERA HERRERQ, ABI-007-PANC-003 gemcitabina en comparacion con gemcitabina en monoterapia como trata-
FERNANDO 2013-003398-g1 miento adyuvante en sujetos con adenocarcinoma pancreatico extirpado qui-

rirgicamente.

MONTES GAISAN,
CARMEN

CC-5013-MM-026
_2013-001729-26

Ensayo clinico aleatarizado en fase Illb de Revlimid® (lenalidomida) en com-
paracion con placebo como tratamiento de mantenimiento tras la terapia de
induccion con melfalan, prednisona y Velcade® (bortezomib) en el mieloma
multiple de nueva diagnostica.

Acceso radial frente a acceso femaral y bivalirudina frente a heparina no frac-

EIEF%IQATSSEIZEJOSE RFBUm-I_207M cionada con o sin inhibidares de |a glucoproteina Ilb/llla como estrategia glo-

MARIA ' -000430-11 bal para minimizar las complicaciones hemarragicas en pacientes can sindro-
me coronario agudo sometidos a tratamiento invasivo.

Ensaya fase Ill, internacional y aleatorizado de trabectedina mas doxorrubi-

ET-D-00g-10 cina liposomal pegilada (DLP) en comparacién con carboplatino mas DLP en

DE JUAN FERRE, ANA

_2010-022949-17

pacientes con cancer de ovario que presentan progresion en los 6-12 meses
siguientes al Ultimo tratamiento con platino.

PEIRG CALLIZO, M@

FER-TOC-2013-01

Estudio no controlado para evaluar la eficacia de tocilizumab en pacientes con
artritis reumatoide moderada o grave y candidatos a monoterapia con un bio-

ENRIQUETA _2013-004051-20 lbgico.

o Estudio de fase 3, aleatorizado, doble ciego, controlado con placebo, en el que
YANEZ SAN SEGUNDO, | G5-US-312-0123 se evalla la eficacia y seguridad de idelalisib en combinacion con bendamus-
LUCRECIA _2013-003313-17 tinay rituximab, en pacientes con leucemia linfacitica crénica previamente sin

tratar.

FARINAS ALVAREZ,
MARIA DEL CARMEN

ENTHERE_2013
-004838-15

Calonizacién intestinal por enterobacterias multirresistentes en pacientes con
trasplante renal y hepatica: estudio multicéntrico de cohortes y ensayo clinico
aleatorizado, controlado y abierto.

Estudio abierto randomizado a dosis flexibles de la efectividad de antipsicoti-

EEE‘SE%?CFT%CORRO' 30002%31_%2013 ggzi%edzeggg;generacion en el tratamiento de pacientes con un primer epi-
DE LA TORRE Ensaya multinacional, aleatorizado, doble ciego, contralado con placebo, para
A D513BCoo001 evaluar el efecto de ticagrelor go mg dos veces al dia sobre la incidencia de

HERNANDEZ, JOSE
MARIA

_2013-003519-23

muerte cardiovascular, infarto de miacardio o ictus en pacientes con diabetes
mellitus tipo 2.
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INVESTIGADOR

FERNANDEZ
MARTINEZ, MARTA

CODIGO

COLIMERO_2013
-005583-25

TiTULO COMPLETO

Ensaya clinico multicéntrico, aleatorizado, abierto y controlado, gue compara
la eficacia de la combinacion de colistinay meropenem versus colistina en mo-
noterapia para el tratamiento de bacteriemias y neumonias por Pseudomanas
aeruginosa extremadamente resistente can sensibilidad reducida a merope-
nem.

OTERINO DURAN,
AGUSTIN

EMR200575-001
_2013-002283-25

Estudio de fase Il, multicéntrico, aleatarizado, de grupos paralelos, con enmas-
caramiento de los evaluadores para evaluar la eficacia, la seguridady |a tolera-
bilidad de las dosis de 0,5, 3,70 y 20 mg del acetato de plovamero en compara-
cion con Copaxane en pacientes con esclerosis miltiple remitente recidivante

BURGOS PALACIOS,
VIRGINIA

PM1116197_2013
-000657-50

Estudio de variables clinicas para comparar la incidencia de eventos adversos
cardiovasculares importantes (MACE) en sujetos con sindrome coronario agu-
do tratados con losmapimod frente a placebo

AGUERQO BALBIN,
RAMON

TELEREHAB_EC
SIN MEDICAMENTO

Ensaya clinico aleatorizado, controlado de grupos paralelos y abierto sobre la
utilizacion de la "telemedicina" en el manejo de programas de contral y man-
tenimiento, (rehabilitacién /ejercicio) en pacientes con enfermedades respira-
torias crénicas.

CRESPO GARCIA,

5172-068_2014

Ensayo clinico aleatorizado de fase Ill para evaluar |a eficacia y la seguridad
del régimen en combinacion de MK 5172/MK 8742 en sujetos gue han presenta-

JAVIER -000824-12 do fracasa con un tratamiento previo con interferan pegiladoy ribavirina (P/R)
caon infeccion crénica por el VHC GT1, GT4, GTg y GT6.
ZUECO GIL,JOSE BioNIR-001_EC Sistema de stent coronario eluyente de ridaforolimts BioNIR en estenasis co-

JAVIER

CON P.SANITARIO

ronaria. Ensayo BIONICS.

ZUECO GIL,JOSE BioNIR-002_EC Estudio Angiografico Europea del sistema de Stent Coronario Eluyente de Ri-
JAVIER CONP.SANITARIO dafarolimus BioNIR. Ensayo NIREUS.

e Estudio fase Il de Regorafenib como agente Unico para el tratamiento de pa-
Elli\F/{E\lF,{AANE%RREROY -_rggo%gojz—gom cientes con cancer colorrectal metastasico (CCRm) con mutaciones en cual-

quier RAS o BRAF previamente tratados con FOLFOXIRI mas bevacizumab.

MONTES GAISAN,
CARMEN

GEM2014MAIN
_2014-000554-10

Estudio fase lll nacional, multicéntrico, abierto, aleatorizado, de tratamiento de
mantenimiento con lenalidomida y dexametasana versus lenalidomida, dexa-
metasona y MLNg708 tras trasplante autélogo de progenitores hematopoyé-
ticos para pacientes con mieloma multiple sintomatico de nueva diagnaéstico.

RIVERA HERRERO,
FERNANDO

BP2g262_2013
-005108-32

Estudio de fase II, multicéntrico, aleatorizado, doble ciego para evaluar la efi-
cacia y la seguridad de RO5520985 méas Folfox en comparacion con Bevaci-
zumab mas Folfox en pacientes con cancer colorrectal metastasico sin trata-
miento previo.

GONZALEZ-GAY
MANTECON, MIGUEL
ANGEL

PRECISESADS_EC
SIN MEDICAMENTOS

Reclasificacion Molecular encontrar biomarcadores clinicamente Utiles para
enfermedades sistémicas autoinmunes: estudio transversal de cohortes.

PEREZ MONTES, ROCIO

1321.3_2013
-004813-41

Estudio clinico, en fase Ill, de serie de casos de la reversion de los efectos an-
ticoagulantes de dabigatran mediante administracién intravenosa de 5,0 g de
idarucizumab (Bl 655075) en pacientes tratados con dabigatran etexilato que
tienen una hemorragia no controlada o requieren operacion quirdrgica o pro-
cedimiento intervencionista urgente.

LOPEZ-BREA
PIQUERAS, MARTA
FRANCISCA

g0go-14_2012
-004349-34

Ensaya en fase I, aleatorizado, de ganetespib en combinacién con docetaxel
frente a docetaxel salo en pacientes con adenocarcinoma de pulmaon no micro-
citico avanzado.

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia



INVESTIGADOR

ZUECOGIL, JOSE
JAVIER

CODIGO

10-38g_EC
con P.Sanitario

Actividad 1+D+1 IDIVAL
Ensayos clinicos

TiTULO COMPLETO

Terapia antiplaquetaria dable de corta duracién con la endoprotesis recubierta
de everolimus Synergy® Il en pacientes mayores de 75 afios sometidas a re-
vascularizacion coronaria percutanea. El ensayo SENIOR.

AGUERO BALBIN,
RAMON

CQVA14g9A3401
_2013-003127-1

Estudio prospectivo, multicéntrico, aleatorizado, abierto y de 12 semanas para
evaluar |a eficacia y la seguridad de glicopirronio (50 microgramas 1v/d) o de
la combinacién de dasis fijas de maleato de indacaterol y bromuro de glico-
pirronio (110/50 microgramos 1 v/d) en los sintomas y el estado de salud de
pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) moderada que
cambien de cualquier régimen de tratamiento estandar para la EPOC.

GARCIARIVERQ,JUAN

201315_2014
-000885-23

Estudio aleatarizado, de grupos paralelos, abierto para evaluar la eficaciay se-
guridad de Umeclidinio (UMEC) 62,5 mcg camparado con Glicopirronio 44 mcg
en sujetos con Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica (EPOC).

AGUERO BALBIN,
RAMON

CTT16855_2013
-003075-35

Estudio fase IlI, aleatorizado, doble ciego, con 3 grupos paralelos, de 52 se-
manas de duracion para comparar la eficacia, seguridad y tolerabilidad de la
combinacion triple de dosis fija FF/UMEC/VI con las combinaciones dobles de
dosis fija FF/VIy UMEC/VI, administradas una vez al dia por la mafiana median-
te un inhalador de polvo seco en sujetos con enfermedad pulmonar obstructiva
cronica.

GARCIA RIVERO, JUAN

CTT116855_2013
-003075-35 (LARE-
Do)

Estudio fase I, aleatorizado, doble ciego, con 3 grupas paralelos, de 52 semanas
de duracién para comparar la eficacia, seguridad y tolerabilidad de la combinacion
triple de dosis fija FF/UMEC/VI con las combinaciones dables de dosis fija FF/VI
y UMEC/VI, administradas una vez al dia por la mafiana mediante un inhalador de
polvo seco en sujetos con enfermedad pulmonar obstructiva cronica.

CTT116855_2013

Estudio fase I, aleatorizado, doble ciego, con 3 grupos paralelos, de 52 semanas
de duracién para comparar la eficacia, seguridady tolerabilidad de la combinacion

ELKISATJ%I\QQNTE RUIZ, -003075-35 (SIERRA- | triple de dosis fija FF/UMEC/VI con las combinaciones dobles de dosis fija FF/VI
LLANA) y UMEC/VI, administradas una vez al dia por la mafiana mediante un inhalador de

polva seco en sujetos con enfermedad pulmonar obstructiva cronica.
COLORADO ARAUJO, FLUGAZA_2014 Estudio Fase I, multicéntrico, aleatorizado, abierto de Azacitidina (Vidaza®)

M2 DE LAS MERCEDES

-00031g9-15

frente a Fludarabina y Citarabina (Esquema Fluga) en pacientes ancianos con
leucemia mieloide aguda de nuevo diagnostico.

Looo70IN30gFo_201

Estudio en fase Il de vinflunina i.v. en combinacion con metotrexato frente a

GARCIA CASTAND, ~005081-38 (Relite- metotrexato sélo en pacientes con cancer de cabeza y cuello de células esca-
ALMUDENA racicS’m) 3 mosas recurrente o0 metastasico previamente tratados con quimioterapia ba-
sada en platino.

BLANCO ALONSQ, M13-741_2013 Estudio de fase 2a para evaluar la seguridad, la eficaciay los efectos farmaco-
RICARDO -003467-60 dinamicos de ABT g81 en pacientes con osteoartritis de radilla.

Ensayo IMPALA:Evaluacion de un tratamiento de mantenimiento inmunomo-

ElE\éE\‘FZANE%RRERO’ [\/(I)%Nogog_{ooﬁ_zom dulador en pacientes con cancer colorrectal metastasico con reduccion del tu-
3475 mor durante el tratamiento de induccién. Un ensayo en fase Il

. Estudio de campo, doble ciego, aleatorizado, cantrolado con placebo y multi-

ANTON CASAS, THoog_2014 P . . g . )

ENCARNACION 00168204 céntrico para evaluar la eficaciay seguridad de HDM-SPIRE en sujetos con an

tecedentes de rinocanjuntivitis inducida por acaros del polvo domeéstico.

ZUECO GIL,JOSE
JAVIER

1160.186_2013
-003201-26

Estudio prospectiva, aleatorizado, abierto, con evaluacion enmascarada de las
variables (PROBE, siglas en inglés) para evaluar la terapia antitrombotica dual
con dabigatran etexilato (11omg y 150mg b.i.d.) mas clopidogrel o ticagrelor
frente a la estrategia de tratamiento triple con warfarina (INR 2,0 - 3,0) mas
clopidogrel o ticagrelor y aspirina en pacientes con fibrilacion auricular no
valvular (NVAF, siglas en inglés) que se hayan sometido a una intervencién
coronaria percutanea (PCl, siglas en inglés) con colocacién de endoprotesis
vascular ("stent").

Valdecilla
55 IDIVAL



INVESTIGADOR

RIVERA HERRERQ,

CODIGO

1199.52_2012

TiTULO COMPLETO

Ensaya clinico de Fase Ill, aleatorizado, doble ciego, controlado con placebo,
para comparar nintedanib mas el mejor tratamiento de soporte (BSC) frente a

FERNANDO -000095-42 placebo mas BSC en pacientes con cancer calorrectal resistente al tratamiento
estandar.
Ensayo de fase IV para evaluar la efectividad de Apixaban en comparacion con
ZARAUZA NAVARRO, | CV185-267(Bo661025) ; : : . . e .
MANUEL JESUS 2014-001231-36 la asistencia anticoagulante habitual en pacientes con fibrilacién auricular no

valvular sometidos a cardioversion.

AGUERQ BALBIN,
RAMON

D2210Co0007_2013
-005614-35

Ensayo fase I1l, multicéntrico, aleatorizado, doble ciego, con grupos paralelos,
controlado con placebo, de 52 semanas, para evaluar |a eficaciay seguridad de
tralokinumab en adultos y adolescentes can asma insuficientemente controla-
da con corticosteraides inhalados mas agonistas de B2 de accion prolongada.

AGUERO BALBIN,
RAMON

D3251C00003_2013
-004590-27

Ensayo fase Il aleatarizado, doble ciego, de administracion crénica (56 sema-
nas) controlada con placebo, de grupos paralelos y multicéntrico para evaluar
la eficaciay seguridad de dos dosis de benralizumab (MEDI-563) en pacientes
con Enfermedad Pulmanar Obstructiva Crénica (EPOC) de moderada a muy
gravey antecedentes de exacerbaciones de EPOC (GALATHEA).

GONZALEZ DE
VILLAMBROSIA
PELLON, SONIA

GELTAMOMAN2_2014
-001911-38

Estudio fase Il multicéntrico abierto para evaluar la eficacia y toxicidad de la
terapia de mantenimiento con rituximab tras el tratamiento de rescate en pa-
cientes con linfoma de células del manto recurrente o refractario no candida-
tos a trasplante autolégo o Alogénico de progenitares hematopayeéticos.

Estudio intergrupo para nifios o adolescentes con lingoma No-Hodgkin B o

Ir\‘,I%P,EFCEUARTE‘ I_ngzozo?thg_zmo Leucemia Linfoblastica de células B: evaluacién de la eficacia y seguridad de
92243 Rituximab en pacientes de alto riesgo.

) ARCHER 1050: Estudio en fase Il1, aleatarizado, abierto, sobre la eficaciay se-
LOPEZ-BREA DP212804 2012 guridad de Dacomitinib (PF 0029g804) frente a Gefitinib, en el tratamiento de
PIQUERAS, MARTA _003 _42— primera linea del cancer de pulmon no microcitico localmente avanzado o me-
FRANCISCA 4977-23 tastasico en pacientes con mutacion(es) activadora(s) del receptor del factor

de crecimiento epidérmico (EGFR).
LOPEZ-BREA MK3475-04. 201 Ensayo clinico de fase Ill aleatorizado de comparacion de pembralizumab (MK-
PIQUERAS, MARTA _003246705 _4(-;’— 4 3475) frente a paclitaxel, docetaxel o vinflunina en pacientes con cancer urote-
FRANCISCA 94 lial metastasico recidivante o progresivo.
) Estudio aleatarizado, doble ciego, motivado por los acontecimientas, contro-
FERNANDEZ 284317540NE3001 lada con placebo y multicéntrico, de los efectos de la canagliflozina en los re-

FRESNEDG, GEMA

_2013-004494-28

sultados renales y cardiovasculares en sujetos con diabetes mellitus tipo 2y
nefropatia diabética.

GARCIA MARTIN, IVAN

IP-co11-14

RE-GENERATION: Estudio clinico sobre la seguridad y eficacia de RELAY-Pray
de RELAYNBS Pro para el tratamiento de patologias en adrtica toracica.

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia



Actividad 1+D+! IDIVAL
Guias de practica clinica

GUIAS DE PRACTICA CLINICA

M Lo investigadores IDIVAL han participado en el afio 2014 en las siguientes guias de practica clinica y docu-
mentos de consenso. La relevancia de estas guias es indudable como recomendaciones desarrolladas de forma
sistematica para ayudar a profesionales y pacientes a tomar decisiones sobre la atencion sanitaria mas apro-
piada,y a seleccionar las opciones diagndsticas o terapéuticas mas adecuadas a la hora de abordar un problema
de salud.

Kl Mola EM, Balsa A, Martinez Taboada V, Marenco JL, A Benavides M, Abad A, Ales |, Carrato A, Diaz Rubio

Navarro Sarabia F, Gdmez-Reino J, Alvaro-Gracia E, Gallego J, Garcia-Foncillas J, Gravalos C, Laquen-
JM, Roman Ivorra JA, Lojo L, Plasencia C, Carmona te B, Pericay C, Rivera F, Taberero J, Aranda E. TTD
L. Practice guidelines for the use of subcutaneous consensus document on the diagnosis and mana-
__abatacept. Reumatologia clinica 2014; 10: 218 - 226. gement of exocrine pancreatic cancer. Clinical &

_Translational Oncology 2014;16: 865-878.
EFeméndez—Esparrach G, Calderon A, de la Pefa J,
Diaz Tasende B, Esteban JM, Gimeno-Garcia AZ, He- B Raya JM, Montes-Morena S, Acevedo A, Ferrandez

rreros de Tejada A, Martinez-Ares D, Nicolas-Pérez A, Fraga M, Garcia JF, Garcia M, Mayordomo-Aran-

D, Nogales O, Ono A, Orive-Calzada A, Parra-Blanco da E, Menarguez J, Besses C, Calzada R, Rozman

A, Mufioz SR, Sanchez Hernandez E, Sanchez-Yaglie M. Pathology reporting of bone marrow biopsy in

A, Vazquez-Sequeiros E, Vila J, Lopez Roses L. En- myelofibrosis; application of the Delphi consen-

doscopic Submucosal Dissection Sociedad Espano- sus process to the development of a standardised

la de Endoscopia Digestiva (SEED) clinical guideli- diagnostic report. Journal Of Clinical Pathology
__ne.Endoscopy 2014; 46: 361-370. 2014; 67: 620-625.

EJ Gorostidi, Manuel, Santamaria, Rafael, Alcazar, Ro-
berto, Fernandez-Fresnedo, Gema, Galceran, Josep
M., Goicoechea, Marian, QOliveras, Anna, Portoles,
Jose, Rubig, Esther, Segura, Julian, Aranda, Pedro,
de Francisca, Angel L. M., Dolores del Pino, M., Fer-
nandez-Vega, Francisco, Gorriz, Jase L., Luno, Jose,
Marin, Rafael, Martinez, Isabel, Martinez-Caste-
lao, Alberto, Orte, Luis M., Quereda, Carlos, Rodri-
guez-Perez, Jose C., Rodriguez, Mariano, Ruilope,
Luis M. Spanish Society of Nephrology document
on KDIGO guidelines for the assessment and treat-
ment of chronic kidney disease. Nefrologia 2014;

34;302-316.

I3 Martin-Martinez MA, Gonzalez-Juanatey C, Casta-
fieda S, Llorca J, Ferraz-Amarol, Fernandez-Gutié-
rrez B, Diaz-Gonzalez F, Gonzalez-Gay MA. Recom-
mendations for the management of cardiovascular
risk in patients with rheumatoid arthritis: scienti-
fic evidence and expert opinion. Semin Arthritis

_ Rheum 2014; 44:1-8.
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RETICSY CIBER CON PARTICIPACION DE IDIVAL

M £ instituto de Salud Carlos 111 ha promovido diversas Redes Tematicas de Investigacién Cooperativa (RE-
TIC) Plantaformas y Centros de Investigacién Biomeédica en Red (CIBER) en los que participan los grupas 1DI-
VAL. Estas estructuras organizativas, formadas por un conjunto variable de centros y grupos de investigacion
en biomedicina, de caracter multidisciplinar, tienen como objetivo la realizacion de proyectos de investigacion
cooperativa de interés general, centradas en un area especifica comdn para la consecucién de unos objetivos
cientificos que dificilmente podrian plantearse en un contexto de ejecucion mas restringido.

IDIVAL participa en tres CIBER y en siete RETICs y tres plataformas. Dos de las RETICs en las que participa IDI-
VAL, la Plataforma ITEMAS Yy la Plataforma de Biobancos, tienen un caracter transversal y de soparte, formando

parte de los servicios de apoyo a los investigadores.

CIBER/RETIC

CIBER de Salud Mental (CIBERSAM)

GRUPO IDIVAL

Psiquiatria

IP

Benedicto Crespo Facorro

CIBER de Enfermedades Neurodegenetari-
vas (CIBERNED)

Enfermedades Neurodegenerativas

José Angel Berciano Blanco

CIBER de Epidemiologiay Salud Pablica
(CIBERESP)

Epidemiologiay Salud Piblica

Javier Llorca Diaz

Red Espafiola de Investigacion en Patologia
Infecciosa (REIPI)

Microbiologfa Clinicay Molecular

Luis Martinez Martinez

Red de Salud Materno-Infantil y del Desarro-
llo (RED SAMID)

Pediatriay Cranabiologia

Maria Jesus Cabero

Red Tematica de Investigacion Cooperativa
en Envejecimiento y Fragilidad (RETICEF)

Metabolismo Mineral y Lipidico

Jesls Gonzalez Macias

Red de Investigacion Renal (REDinREN)

Trasplante y autoinmunidad

Manuel Arias Rodriguez

Red Tematica de Investigacion Cooperativa
de Cancer (RTICC)

Sefializacion Celulary Dianas Terapéuticas en
Cancer

José Luis Fernandez Luna

Red Tematica de Investigacion Cooperativa
de Cancer (RTICC)

Neoplasias Hematolagicas y Trasplante de Pro-
genitores Hematopoyéticos

Eulogio Conde Garcia

Red Tematica de Investigacion Cooperativa
de Cancer (RTICC)

Gendmica del Cancer

Miguel Angel Piris Pinilla

Red de Investigacion Cardiovascular (RECA-
VA)

Citocinasy factores de crecimiento en los feno-
menos de plasticidad tisular patologica

Juan Francisco Nistal

Red de Investigacion en Inflamacion y Enfer-
medades Reumaticas (RIER)

Epidemiologia genéticay arterioesclerosis en
enfermedades inflamatorias sistémicas

Miguel Angel Glez Gay

Plataforma de Biobancos IDIVAL Pascual Sanchez Juan
Plataforma de Innovacion en Tecnologias .
Sanitarias (ITEMAS) IDIVAL Galo Peralta Fernandez
Plataforma de Unidades de Investigacion IDIVAL Galo Peralta Fernandez

Clinicay Ensayos Clinicos (Scren)

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia
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Actividad [+D+ IDIVAL
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INNOVACION

INTRODUCCION

IDIVAL cuenta con un Area de Innovacién que incluye una Oficina de Transferencia de Resultados de Investiga-
cion (OTRI) y una Unidad de Innovacion que forma parte de la red ITEMAS.

El actual marco de globalizacién de los mercados guia el curso de la economia de los paises de nuestro entarno
hacia la actividad de innovacion como una de las principales para su continuo crecimiento.

En IDIVAL consideramos que la innovaciény la transferencia del conocimiento pueden convertirse en tractores
de la ecanomia de la Region de Cantabria, por ello apostamos por las actividades desarrolladas por la Unidad
de Innovacion.

PLATAFORMA ITEMAS

itemas

FRED OE INNOVACION BN TECHOLOGIAS MEDICAS ¥ SANITARTAS

IDIVAL es nodo de la Plataforma de Innovacion en Tecnologias Médicas y Sanitarias (ITEMAS) pramovida por
el Instituto de Salud Carlos Il (ISCHI). ITEMAS pretende fomentar la innovacién en tecnologia sanitaria como
herramienta fundamental para hacer mas sostenible el Sistema Nacional de Salud, apayando el desarrallo de
la cultura innovadara necesaria para facilitar la integracion del sistema ciencia-industria en el campo de la tec-
nologia médica. El nlclea de ITEMAS esta conformado actualmente por unidades de innovacion de grandes
hospitales del Sistema Nacional de Salud.

IDIVAL forma parte de Itemas, a través de la Unidad de Innovacién del IDIVAL, desarrallando a lo largo del afio
2014 actividades ligadas a la misma'y relacionadas con la participacion en los diferentes grupos de trabajoy de
su Asamblea. En concreto lidera el Grupo de trabajo de alianzas dentro de la Plataforma.
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Actividad +D+! IDIVAL
Area de Innovacién

TRANSFERENCIA

La necesidad de un cambio en el modelo productivo en nuestro pais ha supuesto que las Administraciones Pu-
blicas apoyen medidas hacia la colaboracion ciencia-empresa como motor de este cambio de maodelo. Para que
la transferencia de resultados de investigacion al mercado sea efectiva y tenga un impacto en la saciedad, es
necesario crear un entarno econémicoy legal favorable a la innavaciony el desarrollo econémico. Sin embargo,
en la actualidad existen muchas limitaciones en materia legislativa para poder llevar a cabo la transferencia del
|+D+i desde los estamentos sanitarios publicos.

En este aspectoy tras aprobarse el pasado 2 de diciembre de 2011 la nueva Ley de la Ciencia, desde la OTRI del
IDIVAL se ha trabajado en un Reglamento de Propiedad Industrial.

Desde la constitucion de la OTRI se han presentado:
« Trece saolicitudes de patente a la Oficina Espa- ,
fiola de Patentes y Marcas (OEPM). * oy Smmer Il

» Nueve de ellas se han extendido internacional-
mente mediante el Tratado en Cooperacion de
Patentes (PCT- Patent Cooperation Treaty).

« Una solicitud Euro - PCT.

« En diez de ellas se comparte titularidad con
instituciones como la Universidad de Canta-
bria, el Centro Superior de Investigaciones
Cientificas (CSIC), la Fundacién Cientifica de la
Asociacion Espafiola contra el Cancer (AECCO),
la Fundacién para Investigacion Biomeédi-
ca Hospital Universitario 12 de Octubre (FI-
BH120), la Fundacion Investigacion Biomeédica
Haspital Universitario Puerta de Hierro de Ma-
jadahonda (FIBHUPH), la Fundacion TEKNIKER
y CELLBIOCANS.L.

ES 200 e A

De las mismas, durante el afio 2014 se tramitaron:
+ Dos salicitudes PCT

N° SOLICITUD TiTULO SOLICITANTES INVENTOR

Fernando Moreno Garcia
Francisco Gonzalez Fernandez
Angela Inmaculada Barreda Gémez
Dispositivoy método para la UC-SCS-IDIVAL- Ruth Diez Ahedo

deteccion de biomarcadores TEKNIKER-CELLBIOCAN | Deitze Otaduy del Paso

Santos Merino Alvarez

José Luis Fernandez Luna

Ana Talamillo Cancelo

PCT/ES2014/070215

Método de manitarizacién UC-SCS-CSIC Benedicto Crespo Facorro

SRRl de tratamiento antipsicotico Jesus Vicente Sainz Maza

+ En 2014 se ha llegado a un acuerdo de codesarrollo del software de gestién de la innovacién Fundanet

Innova con la empresa Semicrol. Este software se ha implantado en IDIVAL en 2014.
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Epidemiologia y Salud Pablica

[ |
B ' 4
‘- LLORCA DiAZ,JAVIER
ﬁ DEPARTAMENTO DE MEDICINA PREVENTIVA
v Y SALUD PUBLICA

FACULTAD DE MEDICINA
UNIVERSIDAD DE CANTABRIA

' I ’ Email: llorcaj@unican.es

Dierssen Sotos, Trinidad (UC)
Rodriguez Cundin, Paz (HUMV)

Gomez Acebo, Inés (UC)

Pérez Vazquez, German (IDIVAL) Va] d eC]“ d
Santibafez Margiiello, Miguel (IDIVAL)

iberesp

Centro de Investigacion Biomddica en Red
Epidemiologla y Salud Pablica

(a)
Lineas de investigacion
1. Método epidemiologico.
B Desarrollo de métodos para la estimacion del oy = 1 spetkny O 1o
intervalo de confianza de la fraccion atribuible po- —_— hoqisrlic;urei{ii;ﬁcﬂyg2;22[320(352?3;5%?%%&83133
blacional (Stat Med) y su asignacion en presencia T TR A S
de factares de riesga no aditivos (J Clin Epidemial). (b) 4
Analisis de riesgos competitivos de muerte utilizan- 2|
do modelos gompertzianos (Mech Ageing Develop; ) -
Epidemiaclogy Community Health; Rev Esp Cardiol), EE rl'
cadenas de Markov con independencia condicional |
(Int ) Epidemiol) y en ausencia de independencia (J o1
Clin Epidemial). "

o 028 . gggm o075 100

Medida de desigualdad en el afio de muerte median-
te el indice de Gini y |la curva de Lorenz (J Ep|dem|0| ——  Logistic reqression: AUC =0.8900 (25% CI: 0.8311 - 0.9488)

c v Health Med Sci M — — . Meural network: AUC = 0.8625 (95% CI: 0.7885 - 0.9389)
ommunity Health, Med Sci Mon). Figure 1. ROC curves for the death outcomes at: (a) 30 days after

transplantation, and (b) 90 days after transplantation. Solid lines:
logistic regression (area under ROC curve [AUC] is 0.7246 [95% Cl
0.6080 to 0.8913] for 30-day mortality and 0.8900 [95% Cl 0.8311 to
0.9488] for 90-day mortality). Dashed lines: artificial neural netwark
{AUC is 0.8806 [95% ClI 0.7551 to 1.00] for 30-day mortality and
0.8625 [95% Cl 0.7865 to 0.9389] for 90-day mortality).
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Calidad de los ensayos clinicas publicados y metaa-
nalisis (J Asthma; Arch Branconeumal; J Glaucoma,
Pharmacopsychiatry, J Epidemiol Community Heal-
th). Se ha iniciado una linea sobre sesgo de publica-
cion y heterogeneidad en metaanalisis que ha dado
arigen a una tesis doctoral y dos publicaciones (am-
bas en ) Epidemiol Cammunity Health).

Redes neuronales artificiales (J Heart Lung Trans-
plant)

Estimacion del Niumero Necesario de Tratamientos
(NNT) en analisis multivariables (Med Clin).

Analisis de sustitucién isotemporal: es una nueva
sublinea dentro de la linea de método. El analisis
isotemporal fue desarrollado por Mekara et al (2009)
para analizar el efecto de la actividad fisica en varia-
bles continuas y se amplié (Mekara et al, 2013) a su
uso para variables dicotomicas. Nuestra grupo ha
sido el primero en desarrallar su aplicacién en anali-
sis de supervivencia (remitido a American Journal of
Epidemiology).

2. Epidemiologia del cancer.

Bt 2000 se abrid una nueva linea sobre
epidemiologia del cancer con la abtencion de
un proyecto FIS multicéntrico, en el que nuestro
grupo es el nodo coordinador (2010-2012). Con
ello, el grupo se incarpora al proyecto MCC-Spain.
La investigacion incluye los canceres de prostata,
mama, gastroesofagico y calorrectal y la leucemia
linfoide cronica. En 2011, se participa en cuatro
prayectos FIS integrantes del MCC-Spainy dirigidos
por Manolis Kogevinas (CREAL), Cristina Villanueva
(CREAL), Silvia San José (ICO) y Nuria Aragonés
(ISCIIT). En 2012 se obtiene un nueva proyecto FIS
para el genotipado de las muestras obtenidas en el
anterior; se dispone de muestras e informacion de
mas de 10000 casos y controles y se va a realizar el
genotipado de 300000 SNPs de exomay se participa
en otro proyecto integrado en el MCC-Spainy dirigido
por Juan Alguacil (Universidad de Huelva). Los
primeros resultados de esta linea se han empezado
a publicar en 2013. El nodo de Cantabria junto con
el nodo de Barcelona (CREAL) se ha incorporado al
consarcio PRACTICAL (financiado por los NIH) sobre
cancer de prostata.

AREAS DE INVESTIGACION
Area Transversal

3. Epidemiologia clinica.

B Enfermedades reumaticas: El grupo ha publicado
un gran numero de articulos sobre epidemiologia cli-
nicay poblacional de artritis reumatoide, arteritis de
ceélulas gigantes, espondilitis anquilosante, purpura
de Schanlein-Henoch, lupus y otras enfermedades
reumaticas. En los Ultimas afios, esta linea se ha re-
arientado en dos vias: por una parte, factores geneti-
cos asaciados tanto a la aparicion de enfermedades
reumatolégicas como a la presentacion de eventos
cardiovasculares en estos pacientes; por otra parte,
influencia del nivel de inflamacion y de los trata-
mientos carrespondientes sobre la funcion endote-
lial, el desarrallo de placa carotideay la presentacion
de eventos cardiovasculares mayaores. Buena parte
de estos articulos se esta publicando en revistas de
primer decil o primer cuartil.

4. Proyecto SUN.

He grupo participa desde hace afios en el proyecto
SUN (Seguimienta Universidad de Navarra); una de
las cohartes pablacionales mas productivas en Espa-
fia, con mas de 20 000 participantes, pera hasta aho-
ra lo ha hecho de forma pasiva. En 2011, esta situa-
cionha cambiado con la aparicién de tres articulos de
este prayecto (Eur ) Clin Nutr, BrJ Sports Med, y Risk
Analysis). A destacar que este Ultimo trabajo (sobre
accidentes de trafica) se realizé en colaboracién con
Marfa Segui Gdmez, nombrada Directora General de
Trafico en enero de 2012. En este proyecto, el grupo
ha asumido la linea de innovacion metodologica (ver
mas arriba) realizando el analisis de sustitucién iso-
temporal; el primer articulo de la linea se refiere al
sindrome metabolico (Am J Epidemiol —remitido-).

AYUDAS PARA INVESTIGACION
EN ACTIVO

M Liorca Diaz, Javier. Variantes genéticasy pathways
relacionadas con canceres de mama y prostata, y
su interaccion con la exposicion a hormaonas se-
xuales endogenas y exogenas: estudio MCC-Spain.
Plh2/00715. Instituto de Salud Carlos I11. Ministerio de
Economiay Competitividad. Duracién: 2013- 2015,

Sanitaria
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PUBLICACIONES

FACTOR IMPACTO: 128,248

Articulos Originales

El BrownsTEIN CA, BecGs AH, HoMER N, MERRIMAN B,
Yu TW, FLANNERY KC, DECHENE ET, TowNE MC, SAVAGE
SK, Price EN, HowM IA, LuQueTTE LJ, LyoN E, MAjzouB
J, NEUPERT P, McCALLIE D, SzoLoviTs P, WiLLARD HF,
MENDELSOHN NJ, TEMME R, FINKEL RS, YuM SW, MEDNE
L, SUNYAEV SR, AbzHUBEY |, Cassa CA, DE BAKKER PI,
DuzkALE H, DwoRrzy SkiI P, ..., MARGULIES DM,
An international effort towards developing standards for
best practices in analysis, interpretation and reporting of
clinical genome sequencing results in the CLARITY Cha-
llenge.
Genome Biol.2014;15:F.1.:10,465. [doi:10.1186/gb-2014-15-
3-r53]

E GENRE, FERNANDA, LOPEZ-MEJIAS, RAQUEL, MIRANDA-FILLOY,
Jose A., UBILLA, BEGONA, CARNERO-LOPEZ, BEATRIZ, GOMEZ-
ACEeBO, INES, BLANCO, RicARDO, OcHOA, RODRIGO, RUEDA-
(GOTOR, JAVIER, PINA, TRINITARIO, GONZALEZ-JUANATEY,
CARLOS, LLORCA, JAVIER, GONZALEZ-GAY, MIGUELA..

Antitumour necrosis factor alpha treatment reduces reti-
nol-binding protein 4 serum levels in non-diabetic ankylo-
sing spondylitis patients.
Ann Rheum Dis. 2014,73:941-161.F.1..9,270. [doi:10.136/
annrheumdis-2013-204484]

El Corrates A, GoNzALEZ-JUANATEY C, PEIRG ME, BLANCO R,
LLoRCA J, GONZALEZ-GAY MA.

Carotid ultrasound is useful for the cardiovascular risk
stratification of patients with rheumatoid arthritis: results
of a population-based study.

Ann Rheum Dis. 2014;73:722-727.F..:9,270. [doi:10.1136/
annrheumdis-2012-203101]

CARABALLO JM, AcosTa JC, CorTES MA, ALBAJAR M, GOMEZ-
CAsARES MT, BATLLE-LOPEZ A, CUADRADO MA, ONAINDIA A,
BRETONES G, LLORCA J, PIris MA, CoLoMER D, LEON J.

High p27 protein levels in chronic lymphocytic leukemia
are associated to low Myc and Skpz expression, confer
resistance to apoptosis and antagonize Myc effects on cell
cycle.

Oncotarget. 2014;5:4694-4708.F.1.:6,627.

a HERNANDEZ JL, OLMOos JM, RoMARNA G, LLORCA J, MARTINEZ
J, CAsTILLO J, DE JUAN ], PEREZ-PAJARES |, Ruiz S, GONZALEZ-
Macias J.

Influence of Vitamin D Status on the Effect of Statins on
Bone Mineral Density and Bone Turnover Markers in Post-
menopausal Women.

J Clin Endocrinol Metab. 2014;99:3304-
3309.F.1.:6,310. [doi:10.1210/jc.2014-1102]

A Garcia-BermUDEZ M, LoPez-MEjias R, GENRE F, CASTANEDA
S, LLorcA J, GoNnzALEZ-JUANATEY C, CORRALES A, UBILLA B,
MIRANDA-FILLOY JA, PINA T, GOMEZ-VAQUERO C, RODRIGUEZ-
RoDRiGUEZ L, FERNANDEZ-GUTIERREZ B, BALSA A, PASCUAL-
SaLcepo O, Lorez-LoNaGo FJ, CARREIRA P, BLANCO R,
MARTIN J, GONZALEZ-GAY MA.

Interferon regulatory factor 5 genetic variants are asso-
ciated with cardiovascular disease in patients with rheu-
matoid arthritis.

Arthritis Res Ther. 2014,;16:F.1.:4,117. [doi10.1186/ar4608]

GENRE F, LOPEZ-MEJiAS R, GARCIA-BERMUDEZ M, CASTANEDA
S, GoNzALEZ-JUANATEY C, LLoRrcA J, CORRALES A, UBILLA B,
MIRANDA-FILLOY JA, PINA T, GOMEZ-VAQUERO C, RODRIGUEZ-
RoDRIGUEZ L, FERNANDEZ-GUTIERREZ B, BALSA A, PASCUAL-
SaLcepo D, LépPez-LoNGo FJ, CARREIRA P, BLANCO R,
GONZALEZ-ALVARO |, MARTIN J, GONZALEZ-GAY MA.

Osteoprotegerin CGA Haplotype Protection against Cere-
brovascular Complications in Anti-CCP Negative Patients
with Rheumatoid Arthritis.

PLoS One. 2014;9:F.1.:3,534. [doi:10.1371/journal.
pone.0106823]

K papantoniou K, KOGEVINAS M, MARTIN SANCHEZ V,
MoRENO V, POLLAN M, MOLEON JJ, ARDANAZ E, MALTZIBAR J,
PEIRO R, TARDON A, ALGUAZIL J, NAVARRO C, GOMEZ-ACEBO
|, CASTANO-VIMYALS G.

0058 Colorectal cancer risk and shift work in a popula-
tion-based case-control study in Spain (MCC-Spain).

Occup Environ Med. 2014;71 Suppl 1:F.1.:3,234. [doi:10.1136/
oemed-2014-102362.16]

Bl Rooricuez MM, FERNANDEZ-S0MOANO A, ALGUACIL ],
SANTIBANEZ M, CASTANO G, LLORCA J, MARCOS-GRAGERA R,
MARcos R, KoGEVINAS M, SANJOSE S, TARDON A.

0426 Occupation and leukaemia in Spain 2007-2012.

Occup Environ Med. 2014;71 Suppl 1:F.1.:3,234. [doi:10.1136/
oemed-2014-102362.370]

W Dessen PH, LoPEZ-MEJIAS R, GONZALEZ-JUANATEY C, GENRE
F, MIRANDA-FILLOY JA, LLORCA ], GONZALEZ-GAY MA.
Independent Relationship of Osteoprotegerin Concentra-
tions with Endothelial Activation and Carotid Atheroscle-
rosis in Patients with Severe Rheumatoid Arthritis.
J Rheumatol. 2014;41:429-436.F.1.:3,173. [doi:10.3899/
jrheum.131037]

[11] AMOR-D0oRADO JC, BARREIRA-FERNANDEZ MP, PINA T,
VAzQUEZ-RoDRIGUEZ TR, LLORCA J, GONZALEZ-GAY MA.

Investigations into audiovestibular manifestations in
patients with psoriatic arthritis.

J Rheumatol. 2014,41:2018-2026.F.1.:3,173. [doi:10.3899/
jrheum.14055g]

E ROSALES-ALEXANDER JL, SALVATIERRA J, LLORCA J, MAGRO-CHECA

C, GoNzALEZ-GAYMA, CANTERO-HINOJOSA J, RAYA-ALVAREZ E.
Cardiovascular risk assessment in rheumatoid arthritis:
impact of the EULAR recommendations on a national
calibrated score risk index.

Clin Exp Rheumatol. 2014;32:237-242.F.1.:2,973.

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia



13] GENRE, F., LorEZ-MEJIAS, R., MIRANDA-FILLOY, ). A,
UBILLA, B., CARNERO-LOPEZ, B., GoMEZ-ACEBO, |., BLANCO,
R.,OcHoA, R., ARIAS-BAjo, M., RUEDA-GOTOR, )., PAz-
CARREIRA, )., GONZALEZ-JUANATEY, C., LLORCA, J., GONZALEZ-
GAY,M.A..
Correlation between two biomarkers of atherosclerosis,
osteopontin and angiopoietin-2, in non-diabetic ankylo-
sing spondylitis patients undergoing TNF-alpha antago-
nist therapy.
Clin Exp Rheumatol. 2014;32:231-236.F.1.:2,973.

& Genre F, LorPEZ-MEJiAS R, MIRANDA-FILLOY JA, UBILLA B,
CARNERO-LOPEZ B, GOMEZ-ACEBO |, BLANCO R, OcHOA
R, Rueba-GoToRr J, GoNzALEZ-JUANATEY C, LLORCA J,
GoNzALEZ-GAY MA.,

Gelsolin levels are decreased in ankylosing spondylitis
patients undergoing anti-TNF-alpha therapy.

Clin Exp Rheumatol. 2014;32:218-224.F.1.:2,973.

15] GENRE, F., LoPEZ-MEJIAS, R., MIRANDA-FILLOY, ). A., UBILLA,
B., CARNERO-LOPEZ, B., PALMOU-FONTANA, N., GOMEZ-
AceBo, |., BLaNCo, R., RUEDA-GOTOR, J., PINA, T., GONZALEZ-
JUANATEY, C.,, LLORCA, J., GONZALEZ-GAY, M. A..

Osteoprotegerin correlates with disease activity and en-
dothelial activation in non-diabetic ankylosing spondylitis
patients undergoing TNF-alpha antagonist therapy.

Clin Exp Rheumatol. 2014;32:640-646.F.1.:2,973.

1] LoPEZ-MEJiAS R, GENRE F, GARCIA-BERMUDEZ M, UBILLA B,
CASTARNEDA S, LLORCA J, GONZALEZ-JUANATEY C, CORRALES A,
MIRANDA-FILLOY JA, PINA T, GOMEZ-VAQUERO C, RODRIGUEZ-
RoDpRiGUEZ L, FERNANDEZ-GUTIERREZ B, BALSA A, PASCUAL-
SALcepo D, Lorez-LoNGo FJ, CARREIRA P, BLANCO R,
MARTIN J, GONZALEZ-GAY MA.

Lack of Association between ABO, PPAP2B, ADAMST?7,
PIK3CG, and EDNRA and Carotid Intima-Media Thickness,
Carotid Plaques, and Cardiovascular Disease in Patients
with Rheumatoid Arthritis.

Mediators Inflamm. 2014,;2014:756279-
756279.F.1.:2,417. [doi:10.1155/2014/756279]

GENRE, FERNANDA, LOPEZ-MEJIAS, RAQUEL, RUEDA-GOTOR,
JAVIER, MIRANDA-FILLOY, JOSE A., UBILLA, BEGONA,
CARNERO-LOPEZ, BEATRIZ, PALMOU-FONTANA, NATALIA,
GoMEz-ACEBO, INES, BLANCO, RICARDO, PINA, TRINITARIO,
OcHoA, RoDRIGO, GONZALEZ-JUANATEY, CARLOS, LLORCA,
JAVIER, GONZALEZ-GAY, MIGUEL A..

Patients with Ankylosing Spondylitis and Low Disease
Activity because of Anti-TNF-Alpha Therapy Have Higher
TRAIL Levels Than Controls: A Potential Compensatory
Effect.

Mediators Inflamm. 2014,2014:798060-
798060.F.1.:2,417. [doi:10.1155/2014/798060]

@ ALONSO MD, MARTINEZ-VAZQUEZ F, RIANCHO-ZARRABEITIA L,
Diaz bE TERAN T, MIRANDA-FILLOY A, BLANCO R, GONZALEZ-
JUANATEY C, LLORCA J, GONZALEZ-GAY MA.

Sex differences in patients with systemic lupus erythema-
tosus from Northwest Spain.
Rheumatol Int. 2014,34:11-24.F.1.:11,627. [doi:10.1007/
500296-013-2798-g]

AREAS DE INVESTIGACION
Area Transversal

E] CAsANUEVA B, Rivas P,Robero B, QUINTIAL C, LLORCA J,
GoNzALEZ-GAY MA.

Short-term improvement following dry needle stimula-
tion of tender points in fibromyalgia.

Rheumatol Int. 2014;34:861-866.F.1.:1,627. [doi:10.1007/
500296-013-2759-3]

Revisiones

Bl MarTin-MaRTINEZ MA, GoNzALEZ-JUANATEY C, CASTANEDA
S, LLoRrcA J, FERRAZ-AMARQ |, FERNANDEZ-GUTIERREZ B,
Diaz-GoNzALEZ F, GoNZALEZ-GAY MA.

Recommendations for the management of cardiovascular
risk in patients with rheumatoid arthritis: Scientific evi-
dence and expert opinion.

Semin Arthritis Rheum. 2014;44:1-
8.F.1.:3,629. [doi:10.1016/j.semarthrit.2014.01.002]

a CALvo-Rio V, DE LA HERA D, BELTRAN-CATALAN E, BLANCO
R, HERNANDEZ M, MARTINEZ-COSTA L, LORICERA J, CANAL J,
VENTOSA J, ORTIZ-SANJUAN F, PINA T, GoNzALEZ-VELA MC,
RobRricUEZ-CUNDIN P, GONZALEZ-GAY MA.

Tocilizumab in uveitis refractory to other biologic drugs: a
study of 3 cases and a literature review.

Clin Exp Rheumatol. 2014;32:54-57.F.1.:2,973.

Bl Gomez-Aceso |, BIERSSEN-50TOS T, LLORCA J.

Number needed to treat: Interpretation and estimation in
multivariable analyses and censored data.
Med Clin (Barc). 2014;142:451-456.F.1.:1,252. [doi:10.1016/.
medcli.2013.05.003]

Cartas

1] LoPEZ-MEJiAS R, GENRE F, CORRALES A, GONZALEZ-JUANATEY
C, UBILLA B, LLORCA ], MIRANDA-FILLOY JA, PINA T, BLANCO
R, CASTANEDA S, MARTIN J, GONZALEZ-GAY MA.

Investigation of a PON1 gene polymorphism (rs662 poly-
morphism) as predictor of subclinical atherosclerosis in
patients with rheumatoid arthritis.

Ann Rheum Dis. 2014,73:1749-1750.F.1.:9,270. [doi:10.1136/
annrheumdis-2014-205543]

B3 GonzaLez-Gay MA, GONZALEZ-JUANATEY C, LLORCA J,
CASTANEDA S.

The influence of inflammation in the development of sub-
clinical atherosclerosis in psoriatic arthritis: comment on
‘Cardiovascular comorbidities in patients with psoriatic
arthritis: a systematic review’ by Jamnistki et al.

Ann Rheum Dis. 2014;73:27-27.F.1.:9,270. [doi:10.1136/annr-
heumdis-2013-205154]
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H GALIANA, ANTONIO, AGUIRRE, ESTEFANIA, RODRIGUEZ,
JUAN CARLOS, MIRA, ALEX, SANTIBANEZ, MIGUEL, CANDELA,
INMACULADA, LLAVERO, JUANA, GARCINUNO, PEDRO, LOPEZ,
FrANCISCO, RUiZ, MONTSERRAT, GARCIA-PACHON, EDUARDO,
Rovo, GLORIA.

Sputum microbiota in moderate versus severe patients
with COPD.

Eur Respir ). 2014;43:1787-

1790.F.1.:7,125. [doi:10.1183/09031936.00191513]

B3 GonzaLez-Gay MA, Lorez-MEJIAS R, GONZALEZ-JUANATEY
C,LLORCA J.
Response to ‘Adipokines, inflammation, insulin resistance,
and carotid atherosclerosis in patients with rheumatoid
arthritis’.
Arthritis Res Ther. 2014;16:401-401.F.1.:4,117. [doi:10.1186/
ar4478]

a LorPeEZ-MEJiAS R, GENRE F, BLANCO R, GONZALEZ-GAY MA,
SevILLA PERez B, ORTEGO-CENTENO N, CASTANEDA S,
LLORCA J, MARTIN J, MIRANDA-FILLOY JA.

Lack of association between IL6 gene and Henoch-Schon-
lein purpura.

Clin Exp Rheumatol. 2014;32:141-142.F.1.:2,973.

2 Gomez-Aceso I, DIERSSEN-50T0S T, LLORCA J.
Cost-effectiveness analysis of treatment options using
the “number-needed-to-treat” Reply.
Med Clin (Barc). 2014;142:331-331.F.1.:1,252. [doi:10.1016/].
medcli.2013.10.003]

Tesis doctorales

+ CRISTINA NAHARRO FERNANDEZ.

Factores prondsticos para el desarrollo de sibilancias
persistentes a los 3y 6 afios en una cohorte de pacientes
tras un episodio de bronquiolitis aguda.

Director/es: Maria Jesus Cabero Pérez, Trinidad Dierssen
Sotos. UNIVERSIDAD DE CANTABRIA.

» CARLOS ALVAREZ DE ARRIBA.

Trasplante de pulmén en pacientes con enfermedad pul-
monar obstructiva cronica.

Director/es: Javier Llorca Diaz, Eduardo Mifiambres Garcia.
UNIVERSIDAD DE CANTABRIA.

» JOoSE IGNACIO VELARDE RODRIGUEZ.

Sobre el encurvamiento periférico en la topografia corneal
tras cirugia refractiva (lasik) para correccion de miopiay
la relacion con parametros oculares biomecanicos y qui-
rargicos.
Director/es: Javier Llorca Diaz, Maria Dolores Ortiz Mar-
quez, Jose Norberto Fernandez Del Cotero. UNIVERSIDAD
DE CANTABRIA.

« JOSE ALBERTO MIRANDA FiLLOY.

Efectos del tratamiento con anti-tnf-alfa, infliximab, sobre
la resistencia insulinica, adipocinas (visfatina, leptina,
adiponectina, resistinay apelina) y angiopoyetina-2 en
pacientes con espondilitis anquilosante.
Director/es: Javier Llorca Diaz, Miguel Angel Gonzalez-Gay
Mantecén. UNIVERSIDAD DE CANTABRIA
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Microscopia Avanzada y Plegamiento
de Proteinas y Citoesqueleto

ZABALA OTANO, JUAN CARLOS
DEPARTAMENTO DE BI10LOGIA MOLECULAR

FACULTAD DE MEDICINA
UNIVERSIDAD DE CANTABRIA

Email: zabalajc@unican.es

Carranza Ferrer, Gerardo (MICINN)
Diaz Gomez, Jorge Alfonso (UC)
Jiménez Moreno, Victoria (HUMV)

Valdecilla

Lineas de investigacion

1. Estudio de los cofactores de 2.Estudio del plegamientode
plegamiento de las tubulinas (TBCs).  proteinas en organismos que viven
Proteostasis de tubulina. entre -1y -2 °C (peces antarticos).

Anafase en célula humana. Metafase aberrante en célula humana
DNA en violeta, microttbulos de 3 polos. DNA envioleta, microtubu-
en amarilloy TBCB en verde. los en amarilloy TBCB en verde.
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Articulos originales

1] CUELLAR J,YEBENES H, PARKER SK, CARRANZA G, SERNA M, VALPUESTA JM, ZABALA JC, BETRICH HW 3RD.

Assisted protein folding at low temperature: evolutionary adaptation of the Antarctic fish chaperonin CCT and its client
proteins.

Biol Open 2014; 15; 3:261-70. doi: 10.1242/bi0.20147427.
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Grupos Consolidados

e Genomica del Cancer

« Sefalizacion Celulary Dianas
Terapéuticas en Cancer

« Melatoninay Cancer Mamario
 Apoptosis

« Anatomia Patolagicay Patologia
Molecular

Grupos Emergentes

Y 4
Area e Ciclo Celular, Determinacion
. de Células Madrey Cancer
de Cancer

Grupos Clinicos

« Unidad de Ensayos Clinicos,
Oncologia Médica y Medicina
Paliativa

« Nuevas Técnicas en Cirugia
Abdominal

« Imagen molecular

Grupos de Nueva Creacion

« Nanomedicina
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Genomica del Cancer

PIRIS PINILLA, MIGUEL ANGEL
SERVICIO DE ANATOMIA PATOLOGICA

HosPITAL UNIVERSITARIO
MARQUES DE VALDECILLA

Email: mapiris@idival.org

Cagigal Cobo, Maria Luisa (HUMV)
Gonzalez Vela, Carmen (HUMV)

Hermana Ramirez, Sandra (HUMV)
Ledn Del Castillo, Alicia (HUMV)
Madureira Rivero, Rebeca (IDIVAL)
Martinez Magunacelaya, Nerea (IDIVAL)
Montes Moreno, Santiago (HUMV)
Onaindia Pérez, Arantza (HUMV)
Ortega Bezanilla, César (IDIVAL)
Pérez Menéndez, Cristina (IDIVAL)

Vaqué Diez, José Pedro (HUMV)

Almaraz Pro, Carmen (IDIVAL)

’ Red Temética de
Investigacién Cooperativa
en Céncer

Lineas de investigacion

B cn 12 ltima década se ha producido una explo-
sion en las técnicas de analisis molecular masivo,
incluyendo transcriptémica, epigenomica, perfiles de
expresion de micraRNAs, matrices de CGHy estudios
mutacionales a gran escala, que ofrece a los inves-
tigadores multiples oportunidades para el analisis
molecular del cancer.

Hasta ahara, la falta de analisis genomico integrado
ha dificultado el descubrimiento de los mecanismos
moleculares de tumorigénesis y retrasado la aplica-
cién clinica de los resultados de estos estudios mo-
leculares.

Existe un contraste dramatico entre el nimero de

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia

Garcia Diaz, Nuria (IDIVAL)

Cereceda Company, Laura (IDIVAL)
Curiel Del Olmo, Soraya (IDIVAL)
Pisonero Fraga, Helena (IDIVAL)

Valdecilla
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compuestos en ensayos clinicos iniciales en cancer
(cerca de 800) y el nimero de marcadares molecu-
lares que permiten orientar la terapia usando drogas
dirigidas.

Hipotesis.

M cancer, la integracion de los estudios molecu-
lares de alta complejidad con aquellos encaminados
a la utilizacion de drogas dirigidas contra dianas es-
cogidas puede facilitar el reconocimiento de rutas y
genes esenciales para la supervivencia de las célu-
las neoplasicas, haciendo posible la identificacion
de marcadores moleculares que orienten la terapia.
Este conocimienta facilitard la identificacion de




dianas moleculares accionables (contra las que se
puede generar una draga que bloquee su accién) y el
uso eficiente de drogas disefiadas a partir del cono-
cimiento molecular.

Propuestas.

B Basiandonos en el analisis integrado de datos
obtenidos mediante diversas técnicas de estudio
molecular a gran escala, tratamos de obtener infor-
macion acerca de los mecanismas moleculares de
la patogénesis en neoplasias en general, incluyendo
mecanismos comunes y eventos especificas de cada
tipo de tumor. Esperamos que esto contribuya a una
mas precisa clasificacion de las mismas, a la identifi-
cacién de nuevas dianas terapéuticas.

El analisis integrado de datos obtenidos mediante
estudios moleculares masivos en distintas tipo de
neoplasias puede abordarse usando las siguientes
estrategias:

« Estudios genomicos para rutas y genes.
Hipotesis: Estudios genomicos integrados
permiten identificar rutas de supervivencia
criticas en diferentes tipos de neoplasias,
revelando genes esenciales en las mismas.
Método: aCGH + RNA expresion + miRNAs +
Fosfoprotedmico y Analisis integrado usando
Gene-sets tumor-especificas

« Estudios mutacionales. Hipdtesis: Altera-
ciones de la célula neaplasica podria ser de-
pendiente de la adquisicion de mutaciones en

AREAS DE INVESTIGACION
Area de Cancer

diversas genes clave en el desarrollo tumoral.
Metodo: aCGH vy estudios mutacionales de alta
capacidad (NGS, secuenciacion paralela)

« Gendmica funcional. Hipodtesis: Silencia-
miento génico a través de librerias de siRNA
permitira identificar genes esenciales para la
supervivencia de las células neoplasicas. Mé-
todo: Silenciamiento mediante siRNA de rutas
seleccionadas, incluyendo supervivencia, apop-
tosis, rutas de traduccién de sefial,...

+ Nuevas drogas/maodelos. Hipotesis: Firmas
moleculares “gene signatures” pueden ser
usadas para la identificacion de nuevas dro-
gas en el tratamiento de neoplasias. Método:
Modelos in vivo e in vitro permiten identificar
sinergias y acortar el tiempo necesario para |a
introduccion de nuevas drogas en la clinica.

Actualmente este abordaje se esta realizando en dis-
tintas neaplasias linfoides, incluyendo los tipos mas
comunes de linfomas By T.

Un abordaje similar se ha planteado para el Cancer
Colorectal, Melanoma, Carcinoma de Merkel y Hepa-
tocarcioma, en un proyecto que pretende sentar la
base para el desarrallo de una plataforma gendmica
experimental que permita identificar/estudiar de for-
ma individualizada, rapida y barata, posibles dianas
terapéuticas alteradas en cada caso.

Identification of
mw dhruggalble

targets

sEpitivity

Apply thi
knowledge in
clinical trials
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Comira el Cdmcer

M Piris Pinilla, Miguel Angel. Linfomas de célu-
las B, terapia guiada por el diagnostico molecular.
SAF2008-03871. Ministerio de Ciencia e Innovacion.
Duracion: 2008-2013.

M Piris Pinilla, Miguel Angel. Neoplasias hemato-
logicas, terapia apoyada en el diagnostico molecu-
lar. Asociacién Espafiola contra el Cancer. Duracién:
2010-2015,

B Piris Pinilla, Miguel Angel. Red tematica
de investigacion cooperativa en cancer RTICC
(RBob/oo20/0107). Ministerio de Ciencia e Innova-
cion. Duracion: 2007- 2014.

M Piris Pinilla, Miguel Angel. Red Temética de Inves-
tigacion Cooperativa de Cancer. (RD12/0036/0060).
Ministerio de Economia y Competitividad. Duracién:
2013- 2015,

M vagué Diez, Jose Pedro. Melanoma metastatico:
Diagnéstico malecular orientado a la terapia dirigi-
da. (Pl12/00357). Ministeria de Economia y Competi-
tividad. Duracion: 2013- 2015,

PUBLICACIONES

FACTOR IMPACTO 286,883

Articulos originales

ﬂ PaLoMeRO T, COURONNE L, KHIABANIAN H, KiM MY, AMBESI-
IMPIOMBATO A, PEREZ-GARCIA A, CARPENTER Z, ABATE F,
ALLEGRETTA M, HAYDU JE, JiANG X, Lossos IS, NicoLAs
C, BaLBIN M, BAsTARD C, BHAGAT G, Piris MA, CamMPO E,
BerNARD OA, RABADAN R, FERRANDO AA.

Recurrent mutations in epigenetic regulators, RHOA and
FYN kinase in peripheral T cell ymphomas.
Nat Genet. 2014;46:166-170.F.1.:29,648.
[doi0.1038/ng.2873]

E FENG X, DEGESE MS, IGLESIAS-BARTOLOME R, VAQUE JP,
MoLiNnoLo AA, RobRIGUES M, ZaiDI MR, KsANDER BR,
MERLINO G, SopHI A, CHEN @, GUTKIND JS.

Hippo-Independent Activation of YAP by the GNAQ Uveal

Melanoma Oncogene through a Trio-Regulated Rho GTPa-

se Signaling Circuitry.

Cancer Cell. 2014;F.1.:23,893. [doi:10.1016/j.cCr.2014.04.016]

B DE YEBENES VG, BARTOLOME-IZQUIERDO N, NOGALES-
CADENAS R, PEREZ-DURAN P, MuR SM, MarTiNEZ N, D1 Lisio
L, RoeBiaNI OF, PascuaL-MonTaNO A, CARAMERO M, PIRIS
MA, Ramiro AR.

miR-217 is an oncogene that enhances the germinal center
reaction.
Blood. 2014;124:229-239.F.1.:9,775.
[doi:10.1182/blood-2013-12-543611]

VAQUEJP, GOMEZ-LOPEZ G, MONSALVEZ V, VARELA |,
MaRTiINEZ N, PEREZ C, DoMiNnGgUEZ O, GRARNA O, RODRIGUEZ-
PERALTO JL, RODRIGUEZ-PINILLA SM, GONZALEZ-VELA C,
RuBlo-CAMARILLO M, MARTIN-SANCHEZ E, Pisano DG,
PapabaviD E, PAPADAKI T, REQUENA L, GARCIA-MARCO JA,
MENDEZ M, PROVENCIO M, HOSPITAL M, SUAREZ-MASSA
D, PosTigo C, SAN SEGUNDO B, Lorez-Hovos M, ORrTIZ-
RoMero PL, Piris MA,| SANCHEZ-BEATO M.

PLCG1 mutations in cutaneous T-cell lymphomas.

Blood. 2014;123:2034-2043.F.1.:9,775.
[doi:10.1182/blood-2013-05-504308]

Bvisco C, L1Y, Xu-MoNEeTTE ZY, MIRANDA RN, GREEN TM,
L1Y, Tzankov A, WEN W, Liu WM, KaHL BS, D’AMORE ES,
MoNTES-MORENO S, DYBk AR K, CHIU A, TaM W, ORAzI A,
ZuY, BHAGAT G, WINTER JN, WANG HY, O’NEILLS, DUNPHY
CH, HsiI ED, ZHA0 XF, Ga RS, CHot WW, ZHou F, CzADER M,
TONG J, ..., YOUNG KH.

Comprehensive gene expression profiling and immuno-
histochemical studies support application of immunophe-
notypic algorithm for molecular subtype classification in
diffuse large B-cell ymphoma: a report from the Interna-
tional DLBCL Rituximab-CHOP Consortium Program Study
(vol 28, pg 980,2014).

Leukemia. 2014;28:980-g80.F.1.:9,379.
[doi:10.1038/leu.2014.24]

a MENEZES J, ACQUADRO F, WISEMAN M, GOMEZ-LOPEZ G,
SALGADO RN, TALAVERA-CASARAS JG, BuRio |, CERVERA
JV, MONTES-MORENO S, HERNANDEZ-RIVAS JM, AYALA R,
CALASANZ MJ, LARRAYOZ M), BRicHS LF, GONZALEZ-VICENT
M, Pisano DG, Piris MA, ALvarez S, Cicuposa JC.

Exome sequencing reveals novel and recurrent mutations
with clinical impact in blastic plasmacytoid dendritic cell
neoplasm.

Leukemia. 2014;28:823-829.F.1..9,379.
[doi:10.1038/leu.2013.283]
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SCHMIDT J, SALAVERRIA |, HAAKE A, BoNzZHEIM |, ADAM
P, MoNTES-MORENO S, PIRis MA, FEND F, SIEBERT R,
QUINTANILLA-MARTINEZ L.

Increasing genomic and epigenomic complexity in the
clonal evolution from in situ to manifest t(14;18)-positive
follicular lymphoma.

Leukemia. 2014;28:1103-1112.F.1.:9,379.
[doin0.1038/leu.2013.307]

E MARTINEZ N, ALMARAZ C, VAQUE JP, VARELA |, DERDAK S,
BELTRAN S, MoLLEjo M, CAMPOS-MARTINY, AGUEDA L,
RINALDI A, KWEE |, GUT M, BLANC J, OscIER D, MARTINEZ-
Lopez ], SALAR A, SoLE F, Robricuez-PeraLTO JL, Diez C,
GARCIA JF, FRAGA M, SEBASTIAN E, ALVES ], MENARGUEZ |,
GoNzALEZ-CARRERG J, CAsADO LF, BAYES M, BERTONI F, GuT
|, PIrIs MA.

Whole-exome sequencing in splenic marginal zone lym-
phoma reveals mutations in genes involved in marginal
zone differentiation.

Leukemia. 2014;28:1334-1340.F.1.:9,379.
[doi:10.1038/leu.2013.365]
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13] ORTIZ-SANJUAN F, BLaNCO R, CALvo-Ri0 V, NARVAEZ J,

Rusio RoMERO E, OLIVE A, CASTARNEDA S, GALLEGO FLORES
A, HERNANDEZ MV, MATA C, Ros VILAMAJO |, SIFUENTES
GIRALDO A, CARACUEL MA, FREIRE M, GOMEZ-ARANGO C,
LLOBET J, MANRIQUE-ARIJA S, MARRAS C, MoLL-TubuRrI C,
PLasenCIA-RoDRIGUEZ C, ROSELLO R, URRUTICOECHEA A,
VELLOSO-FEIjoo ML, DEL BLANCO J, GONZALEZ-VELA MC,
RUEDA-GOTOR J, PINA T, LORICERA J, GONZALEZ-GAY MA.

Efficacy of Tocilizumab in Conventional Treatment-Refrac-
tory Adult-Onset Still’s Disease.
Arthritis Rheumatol. 2014,66:1659-1665.F.1.:7,871.
[doi:10.1002/art.38398]

14] CaARABALLO JM, AcosTa JC, CorTES MA, ALBAJAR M, GOMEZ-
CAsARES MT, BATLLE-LOPEZ A, CuADRADO MA, ONAINDIA A,
BRETONES G, LLORCA J, Piris MA, CoLoMER D, LEON J.

High p27 protein levels in chronic lymphocytic leukemia
are associated to low Myc and Skpz expression, confer
resistance to apoptosis and antagonize Myc effects on cell
cycle.

Oncotarget. 2014,5:4694-4708.F.1.:6,627.

EVENTO—TORMO R, Robricuez-UBREVA J, Di Lisio L, ISLAM
AB, Urquiza JM, HERNANDO H, LOPEZ-BI1GAS N, SHANNON-
Lowe C, MARTINEZ N, MONTES-MORENO S, PIRIS MA,
BALLESTARE.

NF-kappa B directly mediates epigenetic deregulation
of common microRNAs in Epstein-Barr virus-mediated
transformation of B-cells and in lymphomas.

Nucleic Acids Res. 2014,42:11025-11039.F.1.:8,808.
[doinno.1093/nar/gku826]

10] SANCHEZ-TILLO E, FANLO L, SILES L, MONTES-MORENO S,
MoRros A, CHIVA-BLANCH G, ESTRUCH R, MARTINEZ A,
CoLoMeR D, Gyorrry B, RoUE G, PosTico A.

The EMT activator ZEB1 promotes tumor growth and de-
termines differential response to chemotherapy in mantle
cell lymphoma.

Cell Death Differ. 2014;21:247-257.F.1.:8,385.
[doin0.1038/cdd.2013.123]

E MoLLEJjo M, MENARGUEZ J, GuisADo-VAsco P, BENTO L,
ALGARA P, MONTES-MORENO S, RODRIGUEZ-PINILLA MS,
Cruz MA, Casapo F, MoNTALBAN C, Piris MA.

Hepatitis C virus-related lymphoproliferative disorders

encompass a broader clinical and morphological spectrum

than previously recognized: a clinicopathological study.
Mod Pathal. 2014;27:281-293.F.1.:6,364.
[doi:10.1038/modpathol.2013.120]

16] ObqvisT L, MONTES-MORENO S, SANCHEZ-PACHECO RE,
Younag KH, MARTIN-SANCHEZ E, CERECEDA L, SANCHEZ-
VERDE L, PaJARES R, MoLLEJO M, FRESNO MF, MAZORRA F,
Ruiz-MARCELLAN C, SANCHEZ-BEATO M, PIRIS MA.

NF kappa B expression is a feature of both activated B-ce-
lI-like and germinal center B-cell-like subtypes of diffuse
large B-cell lymphoma.

Mod Pathal. 2014;27:1331-1337.F.1.:6,364.
[doi0.1038/modpathol.2014.34]

11 Pt CY, CHEN J, Xu-MoNETTE Z, TzaNKoV A, MANYAM G, LI
L, Visco C,MoNTES-MORENO S, DYBKAER K, CHIU A, ORAZI
A, ZuY, BHAGAT G, RicHARDS KL, Hsi ED, CHol WW, vaN
KRIEKEN H, HUH J, ZHAO X, PoNzONI M, FERRERI AJ, BERTONI
F, FARNEN JP, MoLLER MB, Piris MA, WINTER JN, MEDEIROS
LJ,Youna KH.

Clinical Implications of Phosphorylated STAT3 Expression
in De Novo Diffuse Large B-cell Lymphoma.

Clin Cancer Res. 2014;20:5113-5123.F.1.:8,193.
[doi10.1158/1078-0432.CCR-14-0683]

TzaNkov A, Xu-MoNETTE ZY, GERHARD M, Visco C,
DIrRNHOFER S, GisIN N, DYBKAER K, OrAZI A, BHAGAT G,
RicHARDS KL, Hsi ED, CHot WW, vaN KRIEKEN JH, PoNzoNI
M, FERRERI AJ,YE Q, WINTER JN, FARNEN JP, PIris MA,
MgLLER MB,You MJ, McOoNNELL T, MEDEIROS L), YouNG KH.

Rearrangements of MYC gene facilitate risk stratification
in diffuse large B-cell lymphoma patients treated with
rituximab-CHOP.

Mod Pathal. 2014;27:958-g71.F.1.:6,364.
[doi:10.1038/modpathol.2013.214]

E Ok CY, L1 L, Xu-MoNEeTTE Z, Visco C, TzaNkov A, MANYAM
G, MoNTES-MoRreNO S, DvBkAR K, CHIU A, ORrAzI A, Zu
Y, BHAGAT G, CHEN J, RicHARDS KL, Hs1 ED, CHor W, VAN
KRIEKEN J, HUH J, A1 WZ, PoNnzoNI M, FERRERI AJ, FARNEN
JP,MgLLER MB, Bueso-Ramos C, MIRaNDA R, WINTER JN,
Piris MA, MeDEIROS L, Younag KH.

Prevalence and Clinical Implications of Epstein-Barr Virus
Infection in De Novo Diffuse Large B-Cell Lymphoma in
Western Countries.

Clin Cancer Res. 2014;20:2338-2349.F.1.:8,193
[doin0.1158/1078-0432.CCR-13-3157]

& sanoer B, bE JoNG O, RoseNwALD A, XIE W, BALAGUE
0, CALAMINICI M, CARRERAS J, GAULARD P, GRIBBEN J,
HAGENBEEK A, KERSTEN MJ, MoOLINA TJ, LEE A, MONTES-
MoRENO S, OTT G, RAEMAEKERS J, SALLES G, SEHN L,
THORNS C, WAHLIN BE, GAscoyNE RD, WELLER E.

The reliability of immunohistochemical analysis of the
tumor microenvironment in follicular lymphoma: a vali-
dation study from the Lunenburg Lymphoma Biomarker
Consortium.

Haematologica. 2014;99:715-725.F.1.:5,868.
[doi0.3324/haematol.2013.095257]
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B Garcia-Hevia L, FERNANDEZ F, GRAVALOS C, GARCIA A,
VILLEGAS JC, FANARRAGA ML.

Nanotube interactions with microtubules: implications for
cancer medicine.
Nanomedicine (Lond). 2014;9:1581-1588.F.1.:5,824.
[doin0.2217/NNM.14.92]

EVILLA—MORALES M, CoBos MA, GoNzALEZ-GUGELE,
ALVAREZ-IGLESIAS V, MARTINEZ B, PIRIS MA, CARRACEDO A,
BENITEZ ], FERNANDEZ-PIQUERAS J.

FAS system deregulation in T-cell lymphoblastic lympho-
ma.

Cell Death Dis. 2014;5:F.1.:5,177. [doi:10.1038/cddis.2014.83]

E PARDAL, EMILIA, CORONADO, MONICA, MARTIN, ALEJANDRO,
GRANDE, CARLOS, MARIN-NIEBLA, ANA, PANIZO, CARLOS,
Luis BELLO, JosE, CoNDE, EULOGIO, HERNANDEZ, MIGUEL
T., ARRANZ, REYES, BARGAY, JOAN, GONZALEZ-BARCA, EvA,
PeRez-CEBALLOS, ELENA, MONTES-MORENO, SANTIAGO,
DoLoRres CABALLERQ, MARIA.

.5 > Intensification treatment based on early FDG-PET in
patients with high-risk diffuse large B-cell ymphoma: a
phase || GELTAMO trial.

BrJ Haematol. 2014;167:327-336.F.1.:4,959.
[doi:10.1111/bjh.13036]

22] Ok CY, Xu-MoNETTE ZY, TzaNkov A, O'MALLEY DP, MONTES-
MoReENO S, Visco C, M@LLER MB, DYBKAER K, OrAZI A,
ZuY, BHAGAT G, RicHARDS KL, Hsi ED, HAN vAN KRIEKEN
J, PoNnzoNi M, FARNEN JP, PIRIs MA, WINTER JN, JEFFREY
MEeDBEIROS L, Youne KH.

Prevalence and Clinical Implications of Cyclin D1 Expres-
sion in Diffuse Large B-Cell Lymphoma (DLBCL) Treated
With Immunochemotherapy.
Cancer. 2014;120:1818-182q9.F.1.:4,901.
[doi:10.1002/cncr.28664]

E CALvVO-RI0, VANESA, LORICERA, JAVIER, MATA, CRISTINA,
MARTIN, Luis, ORTIZ-SANJUAN, FRANCISCO, ALVAREZ, LINO,
GONZALEZ-VELA, M. CARMEN, GONZALEZ-LAMUNO, DOMINGO,
RUEDA-GOTOR, JAVIER, FERNANDEZ-LLACA, HECTOR,
(GONzALEZ-LoPEZ, MARCOS A., ARMESTO, SUSANA, PEIRO,
ENRIQUETA, ARIAS, MANUEL, GONZALEZ-GAY, MIGUEL A.,
BLanco, Ricarpo.

Henoch-Schonlein Purpura in Northern Spain Clinical
Spectrum of the Disease in 417 Patients From a Single
Center.

Medicine (Baltimore). 2014;93:106-113.F.1.:4,867.
[doin0.1097/MD.0000000000000019]

24 LoRICERA J, CaLvo-Rio V,MaTA C, ORTIZ-SANJUAN F,
GoNzALEZ-LOPEZ MA, ALVAREZ L, GONZALEZ-VELA M(,
ARMESTO S, FERNANDEZ-LLACA H, RUEDA-GOTOR J,
GoNzALEZ-GAY MA, BLANCO R.

Urticarial Vasculitis in Northern Spain Clinical Study of 21
Cases.

Medicine (Baltimore). 2014;93:53-60.F.1.:4,867.
[doi:10.1097/MD.0000000000000073]

25 MaNso R, RobriGUEZ-PINILLA SM, LoMBARDIA L, Ruiz
DE GARIBAY G, DELMAR LOPEZ M, REQUENA L, SANCHEZ L,
SANCHEZ-BEATO M, Piris MA.

An Ag1V SNP in the Perforin Gene Is Frequently Found in
NK/T-Cell Lymphomas.

PLoS One. 2014;9:F.1.:3,534.
[doino0.1371/journal.pone.oogi521]

B MaRTIN-SANCHEZ E, OpqvisT L, RoDRiGUEZ-PINILLA SM,
SANCHEZ-BEATO M, RoNCADOR G, DoMiNGUEZ-GONZALEZ B,
BLaNco-ApraRicio C, GARCIA CoLLAzo AM, CANTALAPIEDRA
EG, FERNANDEZ JP, OLMo SC, PIsoNERO H, MADUREIRA R,

ALMARAZ C,MoLLEJo M, ALVES FJ, MENARGUEZ J, GONZALEZ-
PaLAcios F, RobRricUEZ-PERALTO JL, ORTIZ-ROMERO PL,
REALFX, GARcia JF, BiscHoFF JR, Piris MA.

PIM Kinases as Potential Therapeutic Targets in a Subset
of Peripheral T Cell Lymphoma Cases.

PLoS One. 2014;9:F.1.:3,534.
[doino.1371/journal.pone.0112148]

MARTINEZ-LOPEZ A, MONTES-MORENO S, RAMOS R, AFONSO-
MARTIN JL, MAZORRA F, GONZALEZ DE VILLAMBROSIA S,
BATLLE A, GROGAN TM, Piris MA.

Childhood florid follicular hyperplasia with immunoglobu-

lin light-chain restriction in the gastrointestinal tract.
Histopathology. 2014;65:805-813.F.1.:3,301.
[doizo.1111/his.12511]

28 RiaNncHo J, INFANTE J, GoNzALEZ-VELA C, CARRILJM, BERCIAN
J, MARTINEZ-RODRIGUEZ I.

Acute Imbalance and Constitutional Syndrome: The
Answer May Lie on the Front of the Head.

J Rheumatol. 2014;41:143-144.F.1.:3,173.
[doi0.38gg/jrheum.130644]

29 ORTIZ-SANJUAN F, BLANCO R, HERNANDEZ JL, PINA T,
GoNzALEZ-VELA MC, FERNANDEZ-LLACA H, CALvVO-Rio V,
LORICERA J, ARMESTO S, GONZALEZ-LOPEZ MA, RUEDA-
GOTOR J, GONZALEZ-GAY MA.

Drug-associated Cutaneous Vasculitis: Study of 239 Pa-
tients from a Single Referral Center.

J Rheumatol. 2014;41:2201-2207.F.1.:3,173.
[doi0.38gg/jrheum.140390]

30 CaLvo-Rio V, bE LA HERA D, BLANCO R, BELTRAN-
CATALAN E, LoRrICERA J, CANAL J, VENTOSA J, CIFRIAN JM,
ORTIZ-SANJUAN F, RUEDA-GOTOR J, GONZALEZ-VELA M(C,
(GONZzALEZ-LOPEZ M, GONZALEZ-GAY MA.

Golimumab in uveitis previously treated with other an-
ti-TNF-alpha drugs: a retrospective study of three cases
from a single centre and literature review.

Clin Exp Rheumatol. 2014;32:864-868.F.1.:2,973.

E ORTIZ-SANJUAN F, BLANCO R, LORICERA J, HERNANDEZ JL,
PINAT, CaLvo-Rio V, ALvarez L, GoNzALEZ-VELA MC,
Ruepa-GoToRr J, GoNzALEZ-LOPEZ MA, GONZALEZ-GAY MA.

Reappraisal of the 19go American College of Rheumatolo-
gy criteria for the classification of cutaneous vasculitis: an
analysis based on 766 patients.

Clin Exp Rheumatol. 2014;32:51-54.F.1.:2,973.

EBl Cawvo-Rio V, LORICERA J, ORTIZ-SANJUAN F, MATA C,
MARTIN L, ALVAREZ L, GONZALEZ-VELA MC, RUEDA-GOTORJ,
GoNzALEZ-LOPEZ MA, ARMESTO S, PEIRO E, ARIAS M, PINA T,
GoNzALEZ-GAYMA, BLAaNCO R.

Revisiting clinical differences between hypersensitivity
vasculitis and Henoch-Schonlein purpura in adults from a
defined population.

Clin Exp Rheumatol. 2014;32:34-40.F.1.:2,973.

33 LORICERA, J., BLANCO, R., CASTANEDA, S., HUMBRIA, A.,
ORTEGO-CENTENO, N., NARVAEZ, J., MATA, C., MELCHOR, S.,
AURRECOECHEA, E., CALVO-ALEN, J., LLucH, P., MoLt, C.,
MINGUEZ, M., HERRERO-BEAUMONT, G., BrRAVO, B., RuBio,
E., FREIRE, M., PEIRO, E., GONZALEZ-VELA, C., RUEDA-GOTOR,
J., PINA, T., PALMOU-FoONTANA, N., CALvO-RI0, V., ORTIZ-
SANJUAN, F., GONZALEZ-GAY, M. A

Tocilizumab in refractory aortitis: a study on 16 patients
and literature review.

Clin Exp Rheumatol. 2014;32:79-89.F.1.:2,973.
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34 RAvA JM, MoNTES-MORENO S, ACEVEDO A, FERRANDEZ A,
FrRAGA M, GARCIA JF, GARCIA M, MAYORDOMO-ARANDA E,
MENARGUEZ J, BEsses C, CALzADA R, RozMAN M.,

Pathology reporting of bone marrow biopsy in myelofi-

brosis; application of the Delphi consensus process to the

development of a standardised diagnostic report.
J Clin Pathol. 2014;67:620-625.F.1.:2,551.
[doin0.1136/jclinpath-2014-202246]

35] VAL-BERNAL JF, MAYORGA M, FERNANDEZ FA, VAL D, SANCHEZ
R.

Malignant epithelial tumors observed in hernia sacs.

Hernia. 2014;18:831-835.F.1.:2,087.
[doino.1007/510029-014-1283-7]

Bl Amerosio MR, Navari M, Di Lisio L, LeoN EA, ONNIS A,
GAzANEO S, Munpo L, ULivierr C, GoMez G, LAzzI S, PIRIS
MA, LeoNciNi L, Be FaLco G.

The Epstein Barr-encoded BART-6-3p microRNA affects

regulation of cell growth and immuno response in Burkitt

lymphoma.
Infect Agent Cancer. 2014;9:12-12.F.1.:2,071.
[doi10.1186/1750-9378-g-12]

DE UNAMUNO BusTos B, FERRIOLS AP, SANCHEZ RB,

RaBasco AG, VELA CG, PIris MA, ALEGRE DE MiQUEL V.
Adult pityriasis lichenoides-like mycosis fungoides: a
clinical variant of mycosis fungoides.

Int) Dermatol. 2014,;53:1331-1338.F.1.:1,227.
[doinno.1m/ijd.12135]

38 VAL-BERNAL JF, MAYORGA M, FERNANDEZ F, PARRA A, CRESPO
J, GARCIA-PoLAVIEJA M.

Solitary fibrous tumor arising from the mesentery of
adult patients. Report of two cases and review of the
literature.

Rom J Marphol Embryol. 2014;55:203-207.F.].:0,723.

BB e MIGUEL, ). R., QUINTANA, R., GONZALEZ-RODILLA, |.,
ODRIOZOLA, ). M., SCHNEIDER, J..

Exaggerated placental site/placental site trophoblastic

tumor: an underestimated risk factor for emergency peri-

partum hysterectomy.

CLIN EXP OBSTET GYN. 2014;41:638-640.F.1.:0,357.

Revisiones

1] VAQUE JP, MARTINEZ N, BATLLE-LOPEZ A, PEREZ C, MONTES-
MORENO S, SANCHEZ-BEATO M, PIris MA.

B-cell lymphoma mutations: improving diagnostics and

enabling targeted therapies.

Haematologica. 2014,99:222-231.F.1.:5,868.
[doin0.3324/haematol.2013.096248]

H RIANCHO-ZARRABEITIA, L., DBELGADO-ALVARADO, M.,
RiaNcHO, J., OTERING, A., SEDANO, M. ., RUEDA-GOTOR,
J., PEREZ-MARTIN, |., GoNzALEZ-VELA, M. C., BERCIANO, J.,
GoNzaLEZ-GAY, M. A, BLANCO, R..

Anti-TNF-alpha therapy in the management of severe
neurosarcoidosis: a report of five cases from a single
centre and literature review.

Clin Exp Rheumatol. 2014;32:275-284.F.1.:2,973.

AREAS DE INVESTIGACION
Area de Cancer

El cavo-Rio V, DE LA HERA D, BELTRAN-CATALAN E, BLANCO
R, HERNANDEZ M, MARTINEZ-C0STA L, LORICERA J, CANAL J,
VENTOSA J, ORTIZ-SANJUAN F, PINA T, GoNzZALEZ-VELA MC,
RobricuUEz-CUNDIN P, GoNZALEZ-GAY MA.

Tocilizumab in uveitis refractory to other biologic drugs: a
study of 3 cases and a literature review.

Clin Exp Rheumatol. 2014;32:54-57.F.1.:2,973.

Cartas

B Manso R, SANCHEZ-BEATO M, MONSALVO S, GOMEZ S,
CERECEDA L, LLAMAS P, Rojo F, MoLLEJjo M, MENARGUEZ |,
ALVES J, GARciA-Cosio M, PIrRis MA, RoDRIGUEZ-PINILLA
SM.

The RHOA G17V gene mutation occurs frequently in peri-
pheral T-cell lymphoma and is associated with a characte-
ristic molecular signature.

Blood. 2014;123:2893-2894.F.1.:9,775.
[doi:10.1182/blood-2014-02-555946]

B MONTES-MORENO S, BATLLE A, GONZALEZ DE VILLAMBROSIA
S, SANCHEZ-EspPiRIDION B, CERECEDA L, GONZALEZ-BARCA
E, PURrROY N, PARDAL E, MARTIN A, GRANDE C, MAZORRA
F, INsunza A, QuERO C, AgUIAR D, CRuz MA, RUEDA A,
LLaNos M, GomEz CopINA J, GARCIA ARROYO FR, CABALLERO
0, ConpE E, LoreEz A, PRoVENCIO M, PIRIS M,

Risk adapted high-dose and dose-dense therapies modu-
late the impact of biological classification in diffuse large
B-cell lymphoma prognosis.
Haematologica. 2014;99:138-141.F.1.:5,868.
[doi0.3324/haematol.2014.104976]

a Fores, RAFAEL, DoRADO, NIEVES, VILCHES, CARLOS, REGIDOR,
CARMEN, GARCIA-MARCO, JoSE A., DE PABLO, ROSARIO, DE
LAIGLESIA, ALMUDENA, LARIO, ANA, PIRIS, MIGUEL, RAFAEL
CABRERA, J..

HLA-partially matched cellular therapy (stem-cell micro-
transplantation) for acute myeloid leukaemia: description
of four cases.

Br) Haematol. 2014;165:580-581.F.1.:4,959.
[doino.m1/bjha2771]

MoNTALBAN C, ABRAIRA V, ARCAINI L, DoMINGO-DOMENECH E,
GuIsADO-VASCO P, IANNITTO E, MOLLEJO M, MATUTES E, FERRERI
AJ,SALAR A, RATTOTTI S, CARPANETO A, PEREZ R, BELLO JL,
HERNANDEZ M, CABALLERO D, CARBONELL F, PIRIS MA.

Simplification of risk stratification for splenic marginal

zone lymphoma: a point-based score for practical use.
Leuk Lymphoma. 2014;55:929-931.F.1.:2,605.
[doi10.3109/10428194.2013.818143]
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Red Temdtica de
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en Cancer

Lineas de investigacion

1. Estudio de la capacidad invasiva
de células madre de glioblastoma
(CM@G).

[ B capacidad que tienen las células de glioblas-
toma (GBM) para invadir el parénquima cerebral es
uno de los principales problemas para un abordaje
terapéutico eficaz, ya que hace imposible la extirpa-

Grande Gonzalez, Lara (IDIVAL)
Gutiérrez Saiz, Olga (IDIVAL)

Valdecilla

cion completa del tumor. Entre las células de GBM
se encuentra una poblacién pequefia (inferior al 5%)
con capacidad de regenerar el tumory caracteristicas
prapias de las células madre adultas. Son las Ilama-
das células madre tumorales. Si la hipétesis que se
mantiene en la actualidad es correcta, esta poblacién
celular es la diana idonea en las nuevas estrategias
terapéuticas. Esta linea persigue identificar los me-
diadores moleculares de la migracion celular en Ia
CMGs.

Instituto de Investigacion
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GICs in a neurosphere

2. Desarrollo de modelos in vitro
para estudiar la respuesta de
células de GBM a la quimioterapia
en entornos mas fisiolagicos.

M. gran mayoria de los estudios in vitro para me-
dir respuesta celular a la quimioterapia utiliza culti-
vos de células en superficies planas (2D). Son cada
vez mas numerosas las evidencias sabre el papel de

GPCs

Figura . Esquema de trabajo que
incluye los principales objetivos
de esta linea de investigacion

Meurosurgery
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Neurosphere | % ‘
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MOLECULAR
CHARACTERIZATION

AREAS DE INVESTIGACION
Area de Cancer

Differentiating GICs

S

la caracteristicas biofisicas del entorno en los pro-
cesos celulares que se estudian in vitro (diferencia-
cién, migracion, supervivencia celular, etc). Con el fin
de optimizar los modelos in vitro de respuesta a la
quimioterapia y acercarlos a situaciones mas fisio-
logicas y extrapolables a modelos in vivo, estamos
estudiando el comportamiento de las células de
GBM (CMGs y células del parénguima tumoral) tras
exposicion a agentes quimioterapicos en diferentes
entornos extracelulares.
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3. Cribado de nuevos compuestos
dirigidos a las células madre
tumorales mediante plataformas
computacionales y biologicas.

[ | Hoy dia hay diversos ensayos clinicos en marcha
dirigidas a eliminar las células madre tumarales. Sin
embargo, todavia no existe una prueba de concepto
terapéutica, es decir,no hay un farmaco aprobado con
esta especificacion. Esta nueva area terapéutica que-
da abierta a diferentes aproximaciones experimen-
tales que incluyen la quimica combinatoria, el repro-
filing o el cribado virtual, entre otras. En colaboracion
con una empresa creada desde la Unidad de Bioin-
formatica del Centro de Biologia Malecular Severo
Ochoa del CSIC, hemos establecido una plataforma
que une el cribado computacional de 5 millones de
compuestos con la validacion de los candidatos se-
leccionados en modelos biolégicos in vitro e in vivo.
Las células diana son las celulas madre tumorales de
GBMy cancer de colon.

AYUDAS PARA INVESTIGACION
EN ACTIVO

[ | Fernandez-Luna, José Luis. Relevancia prondéstica
y terapéutica en glioblastoma de 0DZ1, una nueva
diana en cancer (Pl13/01760). Ministerio de Ciencia e
Innovacion. Duracion: 2014-2017.

[ | Fernandez-Luna, José Luis. Red tematica
de investigacion cooperativa en cancer RTICC
(RDo6/0020/0074). Ministerio de Ciencia e Innova-
cion. Duracion: 2007- 2014.

[ | Fernandez-Luna, José Luis. Red tematica
de investigacion cooperativa en cancer RTICC
(RB12/0036/0022). Ministerio de Ciencia e Innova-
cion. Duracion: 2013- 2016.

M Martino Gonzalez, Juan. Preservacion de las areas
implicadas en la memaria de trabajo verbal para evi-
tar secuelas en la cirugia de gliomas en areas elo-
cuentes. Pl13/01249. Instituto de Salud Carlos IlI.
Ministerio de Economia y Competitividad. Duracion:
2014- 2016.

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia

PUBLICACIONES

FACTOR IMPACTO 14,067

Articulos originales

ﬂ FERNANDEZ-FUENTE G, MOLLINEDO P, GRANDE L, VAZQUEZ-
BARQUERO A, FERNANDEZ-LUNA JL.

Culture Dimensionality Influences the Resistance of Glio-
blastoma Stem-like Cells to Multikinase Inhibitors.

Mol Cancer Ther. 2014;13:1664-1672.F.1.:6,107.
[doi:10.1158/1535-7163.M(T-13-0854]

E VERGANI, FRANCESCO, LACERDA, LUIS, MARTINO, JUAN,
ATTEMS, JOHANNES, MORRIS, CHRISTOPHER, MITCHELL,
PATRICK, DE SCHOTTEN, MICHEL THIEBAUT, DELL'ACQUA,
FLavio.

White matter connections of the supplementary motor
area in humans.

J Neurol Neurosurg Psychiatry. 2014,85:1377-
1385.F.1.:5,580.
[doi:10.1136/jnnp-2013-307492]

H MARTINO J, DE Lucas EM.

Subcortical anatomy of the lateral association fascicles of
the brain:

A review. CLIN ANAT. 2014;27:563-569.F.1.:11,159.
[doinno.1002/ca.22321]

4] FERNANDEZ-TORRE JL, HERNANDEZ-HERNANDEZ M, MARTINO
J,Hinojo C.

Subclinical focal seizures as a sign of progression in glio-
mas.
Epileptic Disord. 2014;16:546-553.F.1.:0,89g.
[doi10.1684/epd.2014.0701]

5| BucHeLl C,MaTo D, MARCO DE Lucas E, GARCIA-PORRERO
JA, VAzZQUEZ-BARQUERO A, MARTINO J.

Insular-opercular associative tracts: Review of their ana-
tomy and relevance for the trans-opercular approach to
the insula.

Neurocirugia (Astur). 2014;25:268-274.F.1.:0,322.
[doin0.1016/j.neucir.2014.07.003]
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Melatoninay Cancer Mamario
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na como un SERM (modulador selectivo del receptor
estragénico). Durante los Ultimos afios la actividad
investigadora de nuestro grupo se centra en la des-
cripcién de un tercer mecanismo a través del cual la
melatonina puede reducir el desarrollo de tumores
estrogeno-dependientes basado en la capacidad de
la melatonina de modular |a sintesis de estrogenos
en el tejido tumoral, comportandose la melatonina
como un SEEM (modulador selectivo de los enzi-
mas que intervienen en la sintesis de estrégenos).

4 H H -4 tumorales mamarias, comportandose la melatoni-
Lineas de investigacion °
[ |

El grupo centra su labor de investigacién en las ac-
ciones de la melatonina, principal hormona sinteti-
zada en la glandula pineal, sobre la génesisy el desa-
rrollo de tumares mamarios hormono-dependientes.
In vivo, manipulaciones experimentales que activan
la glandula pineal o la administracion de melatonina,
reducen la incidenciay el desarrollo de tumores ma-
marios espontaneas o inducidos tras la administra-
cion de cancerigenos quimicos en roedares, mientras
que la pinealectomia o situaciones que suponen una
reduccién en la produccion de melatonina estimulan
la carcinogénesis mamaria. In vitro, la melatonina
inhibe la proliferacion y la invasividad de las célu-
las tumorales mamarias humanas. Las propiedades
antitumorales de la melatonina estan basadas en su
capacidad de interactuar con lavia de sefializacion de
los estrogenos. Dos tipos de mecanismos han sido
propuestos para explicar estas acciones oncostaticas
de lamelatonina: a) acciones indirectas de la melato-
nina a nivel del eje neuroendocrino reproductor que
provocan un descensao de la produccién de estroge-
nos gonadales, las cuales favarecen el desarrallo de
los tumores mamarios; b) acciones antiestrogénicas
de la melatonina directamente a nivel de la células

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia

Las lineas de investigacion del Grupo son:

« Estudio, porun lado, de la capacidad de la melatoni-
na para modular la actividad de algunos de los en-
zimas (aromatasa, sulfatasa, 17B8-deshidrogenasa,
sulfotransferasa) que intervienen en la sintesis de
estrogenos a nivel tumaoraly, por otro lado, analizar
los posibles mediadores intracelulares a través de
los cuales la melatonina regula la actividad y la ex-
presién de estos enzimas.

« Estudio de la capacidad de la melatonina de modu-
lar la angiogénesis y antagonizar los efectos de los
estrogenos sabre la vascularizacion tumaral en los
tumares mamarios hormonodependientes.



« Estudio de la capacidad de la melatonina para mo-
dificar la sensibilidad de las células tumorales ma-
marias a la accién de la radioterapia sobre la base
de acciones de caracter antiestrogénico y antiaro-
matasa.

« Estudio de los efectos protectores de la melatoni-
na sabre los cambios moleculares inducidos por la
quimioterapia utilizada en el tratamiento del can-
cer mamario

« Estudiar los efectos protectores del tratamiento
cronico con melatonina sobre los déficits cogniti-
vas y neuromorfolégicas del ratén Ts650n, un mo-
delo de sindrome de Down.

AYUDAS PARA INVESTIGACION
ACTIVAS

M cos Corral, Samuel. Efectos sensibilizadores de la
melatonina a la quimioterapia y la radioterapia: es-
tudio de los cambios maleculares que modulan este
praceso. SAF2013-42012-P.Ministerio de Ciencia e In-
novacion. Duracion: 2014-2016.

PUBLICACIONES

FACTOR IMPACTO 17,287

Bl CorraLes A, VIDALR, GARCIA S, VIDALV, MARTINEZ P,
GARCIA E, FLOREZ J, SANCHEZ-BARCELO EJ, MARTINEZ-CUE C,
Rueba N.

Chronic melatonin treatment rescues electrophysiological

and neuromorphological deficits in a mouse model of

Down syndrome.

J Pineal Res. 2014;56:51-61.F.1.:7,812. [doi:10.1117/jpi.12097]

a GARCIA-CERRO, SUSANA, MARTINEZ, PAULA, VIDAL, VERONICA,
COoRRALES, ANDREA, FLOREZ, JESUS, VIDAL, REBECA, RUEDA,
NOEMI, ARBONES, MARIA L., MARTINEZ-CUE, CARMEN.

Overexpression of DyrkiA Is Implicated in Several Cogniti-

ve, Electrophysiological and Neuromorphological Altera-

tions Found in a Mouse Model of Down Syndrome.

PLoS One. 2014;9:F.1.:3,534. [doi:10.1371/journal.
pone.o106572]

AREAS DE INVESTIGACION
Area de Cancer

H |zco M, MARTINEZ P, CORRALES A, FANDOS N, GARCIA S,
INsuA B, MoNTARES M, PEREZ-GRIJALBA V, RUEDA N, VIDAL
V, MARTINEZ-CUE C, PESINI P, SARASA M.,

Changes in the brain and plasma ab peptide levels with

age and its relationship with cognitive impairment in the

APPswe/PS1dEg mouse model of Alzheimer’s disease.
Neuroscience. 2014;263:269-279.F.1.:3,327. [doi:10.1016/].
neuroscience.2014.01.003]

Bonbi CO, ALoNso-GonzaLez C, CLAFSHENKEL VWP,
KoTLArRczyk MP, Dobba BR, SANCHEZ-BARCELO E, DAvis
VL, WiTT-ENDERBY PA.

The effect of estradiol, progesterone, and melatonin on
estrous cycling and ovarian aromatase expression in in-
tact female mice.

EurJ Obstet Gynecol Reprod Biol. 2014;174:80-
85.F.1.:1,627. [doi:10.1016/j.€jogrb.2013.11.027]

B Cos S, ALvarez-Garcia V, GonzALEz A, ALONSO-GONZALEZ
C, MarTiNEZ-CAMPA C.
Melatonin modulation of crosstalk among malignant
epithelial, endothelial and adipose cells in breast cancer
(Review).
ONCOLLETT. 2014;8:487-492.F.1.:0,987. [doi:10.3892/
01.2014.2203]
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Apoptosis

HURLE GONZALEZ,JUAN

DEPARTAMENTO DE B10LOGIA MOLECULAR

FACULTAD DE MEDICINA
UNIVERSIDAD DE CANTABRIA

Email: hurlej@unican.es

Montero Simon, Juan Antonio (UC)

Garcia-Porrero Pérez,Juan Antonio (UC)
Lorda Diez, Carlos Ignacio (UC)

Dawalibi Ruiz, Susana (UC)

Garcia Riart, Beatriz (UC)

Lineas de investigacion

I investigacion del grupo se centra en la for-
macién de las extremidades de vertebradaos, en
concreto, en el estudio de los mecanismos molecu-
lares reguladores de diferenciacion celular y mor-
fogénesis en embriones de ave o raton, mediante
experimentos de ganancia de funcion utilizando so-
breexpresion de genes dirigida por retrovirus o nu-
cleofeccionesy experimentas de pérdida de funciégn
empleando RNA de interferencia o construcciones
virales conteniendo dominantes negativas respec-
tivamente.

El modelo empleado para los estudios es el desa-
rrallo de los dedos que incluye al menos dos proce-
sos de gran interés: 1) la diferenciacién de los agre-
gados candrogénicos que van a formar el dedo y 2)
el establecimiento de los espacios interdigitales,
donde las células mueren masivamente para escul-
pir la forma de los dedos. Asaciados a la formacion
de los dedos tienen lugar dos procesos adicionales:
la formacién de los tendones vy la formacion de las
articulaciones interfalangicas.

Los experimentas los realizamos en embriones de
ave o de ratén y nuestra herramienta basica es la
identificacion de sefiales seguida de experimentos

de ganancia o de pérdida de funcién empleando para
la ganancia de funcion sabre-expresiones dirigidas
por retrovirus o nucleofecciones y para pérdida de
funcion RNA de interferencia o construcciones do-
minantes negativas. El interés biomédico de nues-
tra investigacion es principalmente el incremento
del conocimiento sobre las sefiales reguladoras de
la diferenciacion y de la muerte celular. Ambos son
aspectos claves para el desarrallo de terapias celu-
lares y para el tratamiento del cancery enfermeda-
des degenerativas.

Los resultados publicados en 200g (JBC) aportan
datos importantes sobre el papel de los miembros
de la familia TGFbeta en la diferenciacion de carti-
lago y tendones. Basicamente nuestros hallazgos
indican que la sefializacion por TGFbeta esta modu-
lada por antagonistas que dirigen la diferenciacion
del mesodermo de extremidad hacia cartilago o ha-
cia tenddn. En el estudio se identifica a TGIF1 coma
un factor clave en la diferenciacion hacia tendén y
de SnoN como potencialmente implicado en la for-
macion de cartilago articular.

En estudios anteriores del grupo hemaos identifica-
do moléculas que dirigen los dos destinos claves de
las células indiferenciadas: muerte (en interdigitos)
y condrogénesis (en el radio digital). Mediante las
aproximaciones metodolégicas mencionadas arri-

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia



ba hemas podido modificar el destino de las células
y producir dedos truncados por un exceso de muer-
te, o dedos ectopicos interdigitales. En la actualidad
prafundizamos en estos mecanismos moleculares
que implican a la via de sefializacién de los factores
transformantes beta.

AYUDAS PARA INVESTIGACION
EN ACTIVO

B Hurlé Gonzalez, Juan. Analisis experimental y
caracterizacion del transcriptoma de la concro-
génesis durante el desarrollo de la extremidad.
BFU2011/2416g9/BFI. Ministerio de Economiay Com-
petitividad. Duracién 2012-2014.

PUBLICACIONES

FACTOR IMPACTO 22,424

Articulos originales

Kl Loroa-Diez Cl,MoNTERO JA, CHOE S, GARCIA-PORRERO JA,
HURLE JM.
Ligand- and Stage-Dependent Divergent Functions of BMP
Signaling in the Differentiation of Embryonic Skeletogenic
Progenitors In Vitro.
J Bone Miner Res. 2014;29:735-748.F.1.:6,58g. [doi:10.1002/
jomr.2077]

EHURLEJM.

Regenerative versus destructive cell death in developing
systems and tissue homeostasis.

Bioessays. 2014;36:1020-1020.F.1.:4,927. [doi:10.1002/
bies.201400149]

AREAS DE INVESTIGACION
Area de Cancer

El 01a2-Menpoza MJ, Lorba-Biez Cl, MoNTERO JA, GARCIA-
PorRrero JA, HURLE M.
Reelin/DAB-1 Signaling in the Embryonic Limb Regulates
the Chondrogenic Differentiation of Digit Mesodermal
Progenitors.
J Cell Physiol. 2014,229:1397-1404.F.1.:3,874. [doi:10.1002/
jep-24576]

B Lorpa-Diez Cl, GARCiA-PORRERO JA, HURLE JM, MONTERO
JA.

Decorin gene expression in the differentiation of the

skeletal connective tissues of the developing limb.

GENE EXPR PATTERNS. 2014;15:52-
60.F.1..1,356. [doi10.1016/].gep.2014.04.003)]

4] BucHeLl C,MaTo D, MARCO DE Lucas E, GARCIA-PORRERO
JA, VAzZQUEZ-BARQUERO A, MARTINO J.

Insular-opercular associative tracts: Review of their ana-
tomy and relevance for the trans-opercular approach to
the insula.

Neurocirugia (Astur). 2014;25:268-

274.F.1.:0,322. [doi:10.1016/j.neucir.2014.07.003]

Revisiones

Kl Loroa-Diez Cl,MoNTERO JA, GARCIA-PORRERO JA, HURLE
M.

Divergent Differentiation of Skeletal Progenitors into

Cartilage and Tendon: Lessons from the Embryonic Limb.
ACS CHEM BIOL. 2014;9:72-79.F.1.:5,356. [doi:10.1021/
cbg00713v]
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Anatomia Patologica y Patologia Molecular
<=

GOMEZ ROMAN, JAVIER |
SERVICIO DE ANATOMIA PATOLOGICA !\
"
1
|

HosPITAL UNIVERSITARIO
MARQUES DE VALDECILLA

UNIVERSIDAD DE CANTABRIA

"

Email: apagri@humv.es

Val Bernal, José Fernando (HUMV-UC)

Azueta Etzebarria, Ainara (HUMV)
Caballero Escudero, Clara Isabel (HUMV)
Esparza del Valle, Clara (HUMV)

Freire Salinas, Javier (IDIVAL)
Garcia-Berbel Molina, Maria Pilar (IDIVAL)
Mayorga Fernandez, Marta (HUMV)
RaceaSteliana, Florina (HUMV)

Valdecilla
i IDIVAL

Tnve

Fernandez Alvarez, Montserrat (HUMV)
Nicolas Martinez, Montserrat (HUMV)

Herrera Cisneros, M? Dolores (HUMV)
Lazuén Fernandez, Servando (IDIVAL)
Pereda Marcos, Saray (IDIVAL)

3.Aplicacion de los resultados
obtenidos e implantacion
en la rutina asistencial clinica.

Lineas de investigacion

1. Marcadores predictivos

y diagnadsticos en tumores sdlidos. R .
B Los resultados de la investigacion basica tardan

mucho tiempo hasta que se pueden utilizar en la
practica. Nuestra misién es agilizar el uso de bio-
marcadores que ya han demostrado su utilidad, en |a
asistencia. Asf, hemos incorparado ya varios en los
tumaores mas prevalentes como cancer de pulmon
(mutaciones en EGFR y ALK), cancer de mama (so-
breexpresion de Her2neu), cancer de colon (mutacio-
nes en KRASy NRAS) y tumores cerebrales (pérdidas

M Nuestra preacupacion sigue siendo la de estable-
cerel puente entre la investigacion basicay la clinica.
Nuestra trabajo se centra en obtener nuevos marca-
dores que puedan ser susceptibles de su uso en el
diagnostico y coma marcadores predictivas de dife-
rentes tumores (PROYECTO MAMACAN, Aplicacién al
cancer de vejiga. Investigacion en cancer de pulman
en estadios precaces. Biomarcadores en cancer de ri-

fibn y Tumores del estroma gastraintestinal).

2.Incorporamos el diagnostico de
cancer hereditario con nuevas tec-
nologias basadas en secuenciacion
Mmasiva y hemos iniciado una nueva linea que
explora la transicion epitelio-mesénquima en los
tumores solidos.

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia

alélicas de las regiones 1p y 19qy metilacién del pro-
motor de MGMT). Pretendemas extender la cultura de
la “Medicina de precision” a otros tipos de neopla-
sias coma el melanoma maligno con las mutaciones
en el oncogén BRAF vy otros tipos tumarales donde
existen tratamientos que mejoran la calidad de vida
y la supervivencia de los pacientes.




AYUDAS PARA INVESTIGACION
EN ACTIVO

M Gomez Roman, José Javier. PROYECTO MAMACAN
- Desarrollo y validacion de métodos y productos de
diagnostico cantra el carcinoma infiltrante de mama.
IPT-2011-1817-go0000. Ministerio de Ciencia e Inno-

vacion. Duracion: 2011-2014.

PUBLICACIONES

FACTOR IMPACTO 152,864

Articulos originales

II DE BruIN EC, CoweLL CF, WARNE PH, JIANG M, SAUNDERS
RE, MeLNIck MA, GETTINGER SN, WALTHER Z, WURTZ A,
HEYNEN GJ, HEIDEMAN DA, GoMEZ-ROMAN )], GARCIA-
CasTANO A, GoNg Y, LADANYI M, VARMUS H, BERNARDS R,
SMiIT EF, PoLiTi K, DOWNWARD ).

Reduced NF1 Expression Confers Resistance to EGFR Inhi-
bition in Lung Cancer.

Cancer Discov. 2014;4:606-
619.F.1.:15,929. [doi:10.1158/2159-8290.CD-13-0741]

H BLEAU, ANNE-MARIE, FREIRE, JAVIER, JOSE PAJARES, MARIA,
ZUDAIRE, ISABEL, ANTON, IKER, NISTAL-VILLAN, ESTANISLAO,
REDRADO, MIRIAM, NA ZANDUETA, CAROLI, GARMENDIA,
IRATI, AJoNA, DANIEL, BLANCO, DAVID, P10, RUBEN, LECANDA,
FERNANDO, CALVO, ALFONSO, MONTUENGA, Luis M..

New syngeneic inflammatory-related lung cancer metas-
tatic model harboring double KRAS/WWOX alterations.

IntJ Cancer. 2014;135:2516-2527.F.1.:5,007. [doi:10.1002/
ijc.28574]

AREAS DE INVESTIGACION
Area de Cancer

El Carrascosa MF, SaLciNEs-CAVIEDES JR, RoMAN JG, CANO-
Hoz M, FERNANDEZ-AYALA M, CASUS0-SAENZ E, ABASCAL-
CARRERA |, CAMPO-RuIz A, MARTIN MC, Diaz-PEREZ A,
GoNzALEZz-GUTIERREZ P, AGUADO M.

Varicella-Zoster Virus (VZV) Infection as a Possible Cause
of Ogilvie’s Syndrome in an Immunocompromised Host.

J Clin Microbiol. 2014;52:2718-2721.F.1.:4,232. [doi:10.1128/
JCM.00379-14]

CoNDE E, SUAREZ-GAUTHIER A, BENITO A, GARRIDO P,
GARCiA-CAMPELO R, BiscuoLA M, Paz-AREs L, HARDISSON
D, oe CasTRO J, CAMACHO MC, RoDRIGUEZ-ABREU D,
ABDULKADER |, RAMIREZ J, REGUART N, SALIDO M, PJUAN L,
ARRIOLA E, SANZ J, FOLGUERAS V, VILLANUEVA N, GOMEZ-
RoMAN J, HibAaLGo M, LorPez-Rios F.

Accurate Identification of ALK Positive Lung Carcinoma
Patients: Novel FDA-Cleared Automated Fluorescence In
Situ Hybridization Scanning System and Ultrasensitive
Immunohistochemistry.

PLoS One. 2014;9:F.1.:3,534. [doi:10.1371/journal.
pone.0107200]

BrRrea E, VAL-BERNAL JF, REVUELTA JM, PoNTON A, Biez MC,
MAYORGA M, L6PEZ-HIGUERA JM, CoNDE OM.

Identification of vessel wall degradation in ascending
thoracic aortic aneurysms with OCT.

BIOMED OPT EXPRESS. 2014;5:4089-
4100.F.1.:3,497. [doi:10.1364/BOE.5.004089]

a NARANJO GOMEZ JM, BERNAL JF, ARRANZ PG, FERNANDEZ SL,
RoMAN JJ.

Alterations in the Expression of p53,KLF4, and p21in Neu-
roendocrine Lung Tumors.

Arch Pathol Lab Med. 2014;138:936-

942.F.1.:2,884. [doi:10.5858/arpa.2013-0119-0A]

VAL-BERNAL JF, CABALLERO Cl, LASTRA P, AZUETA A,
GuTIERREZ-BARNOS JL.

Aneurysm of the right renal vein arising from an idiopa-
thic arteriovenous fistula.

Cardiovasc Pathol. 2014;23:310-312.F.1.:2,336. [doi:10.1016/].
carpath.2014.04.004]

8] VAL-BERNAL JF, MAYORGA M, FERNANDEZ FA, VAL D, SANCHEZ
R.

Malignant epithelial tumors observed in hernia sacs.

Hernia. 2014;18:831-835.F.1.:2,087. [doi10.1007/510029-
014-1283-Z]

B DeLcano-ALvarano M, GOMEZ-ROMAN J, SANCHEZ-SALMON
E, RopRricuez-RobRriGuEZz E, PoLo JM, GARCIA-CAsTARO A,
BERCIANO J.

Nonanaplastic Pleomorphic Xanthoastrocytoma with
Meningeal Dissemination Presenting with Bilateral Visual
Loss.

J Neuroimaging. 2014;24:533-535.F.1.:1,818. [doi:10.1111/
jon12031]
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10] FREIRE J, DOMINGUEZ-HORMAETXE S, PEREDA S, DE JUAN A,
VEGA A, SIMON L, GOMEZ-ROMAN J.

Collagen, type XI, alpha 1: An accurate marker for differen-
tial diagnosis of breast carcinoma invasiveness in core
needle biopsies.

Pathol Res Pract. 2014;210:879-
884.F.1.:1,562. [doi:10.1016/j.prp.2014.07.012]

[11] VAL-BERNAL JF, MAYORGA M, RACEAN SF, FERNANDEZ FA.

Gastrointestinal stromal tumor associated with obliterati-
ve foam cell vasculopathy.

Pathal Res Pract. 2014;210:1117-

1122.F.1.:1,562. [doi:10.1016/].prp.2014.08.001]

12| VAL-BERNAL JF, MAYORGA M, VAL D, GARIjo MF.

Well-differentiated papillary mesothelioma manifesting
in a hernia sac.

Pathol Res Pract. 2014;210:609-
612.F.1.1,562. [doi:10.1016/].prp.2014.04.017]

Bva D, VAL-BERNALJ.

Subcutaneous Infiltrative Nodule at the Injection Site of
Low-Molecular Weight Heparin Simulating Malignancy.

Am J Dermatopathol. 2014;36:397-
401.F.1.:1,426. [doi:10.1097/DAD.obo13e31829ff8f5]

14 VAL-BERNAL JF, MAYORGA M, FERNANDEZ F, PARRA A, CRESPO
J, GARCIA-PoLAVIEJA M.

Solitary fibrous tumor arising from the mesentery of
adult patients. Report of two cases and review of the
literature.

RomJ Marphol Embryol. 2014;55:203-207.F.1..0,723.

Instituto de Investigacion
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Cartas

Kl Carrascosa MF, SaLciNES-CAVIEDES JR, RODRIGUEZ-
SANJUAN JC, CANO-Hoz M, GOMEZ-ROMAN J.

A rare benign condition: Intrahepatic giant biliary cyst in
an adult.
Dig Liver Dis. 2014;46:384-385.F.1.:2,88g. [doi:10.1016/].
dld.2013.11.012]

GOMEZ ROMAN J.
The Importance of Diagnosis in Interstitial Lung Disease.

Arch Bronconeumol. 2014;50:205-205.F.1.:1,816.
[doinno.1016/j.arbres.2013.08.002]

Tesis

» AINARA AZUETA ETXEBARRIA.

Enfermedad inflamatoria intestinal: papel del analisis
molecular de los virus de la familia herpes sobre material
tisular.

Director/es: José Javier Gdmez Roman, Pedro Mufioz Ca-
cho. Universidad de cantabria.




AREAS DE INVESTIGACION
Area de Cancer
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Ciclo Celular, Determinacion
de Células Madrey Cancer

GANDARILLAS SOLINiS, ALBERTO
FUNDACION INSTITUTO DE INVESTIGACION
MARQUES DE VALDECILLA (IDIVAL)

Email: agandarillas@idival.org

Arce Mateos, Félix Pablo (HUMV)

Bernal Marco, José Manuel (HUMV-UQ)
de Diego Garcia, Ernesto (HUMV)
Fernandez Jiménez, Inmaculada (HUMV)
Freije Leon, Ana (IDIVAL)

Morales Angulo, Carmelo (HUMV)

Sanz Giménez-Rico,Juan Ramoén (HUMV)
Tardagulia Calvo, Ana (HUMV) V

aldecilla
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Ceballos Castillo, Laura (IDIVAL)
Hidalgo Garcia, Maria (IDIVAL)

Alonso Lecue, Pilar (IDIVAL)
Molinuevo Llaria, Rut (IDIVAL)

Lineas de investigacion

B 0entro de las muchas afecciones que a través de
la piel afectan a la saludy la esperanza de vida de la
poblacién y que suponen un problema creciente en
salud publica (psoriasis, xeradermas, keratosis), el
cancer de piel es el cancer mas frecuente. Este tie-
ne su arigen en las alteraciones en el ADN causadas
principalmente par la radiacion ultravioleta (UV) del
Soly por el Virus del Papiloma Humano (HPV). Tam-
bién es el cancer cuya frecuencia mas esta aumen-
tando en nuestras sociedades, debido a las tenden-
cias estéticas que inducen al bronceado, por lo que
se esta convirtiendo en la principal causa de muerte
por cancer en mujeres entre 20-30 afios (*National
Cancer Institute. Bethesda, MO, http://seer.cancer.
gov/csr/1g75_2008/index.html. Cancer Epidemiology
in Older Adolescents &Young Adults.2007. SEER AYA

Monagraph, pages 53-57).

Por estos motivos la piel necesita mecanismos ce-
lulares y moleculares poderosos para protegerse del
riesgo mutagénico continuado. Estos mecanismos
pasan por un carrecto control de las Células Madre
y la homeostasis. El objetivo principal de nuestro
grupa es la investigacion de estos mecanismos y
su alteracion en problemas hiperproliferativos de la
piel, fundamentalmente los que Ilevan al cancer. El
objetivo es la transferencia reciproca entre el labo-
ratorio (mecanismos moleculares de ciclo celular), la
industria (explotacién de los resultados) y el hospital
(obtencién de biopsias, caracterizacion, seguimiento,
nuevos diagnésticos o terapias).

Las lineas principales actualmente activas son:

1) Mecanismos funcionales del control de la mitosisy
la diferenciacion en la piel.

2) Mecanismos de protecciony reparacion epidérmica
frente al dafio genético.

3) Alteraciones del control mitosis y diferenciacion
en el cancer epidermoide.

4) Aplicaciones de Células Madre en la reparacion y
regeneracion de tejido.

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia



AYUDAS PARA INVESTIGACION
EN ACTIVO

M Gandarillas Solinis, Alberto. Control de Mitosis y
Diferenciacion en la Etiologia del Cancer Epitelial de
Piel. Pl1/02070. Instituto de Salud Carlos Ill. Minis-
terio De economia y competitividad. Duracién: 2012-
2015,

PUBLICACIONES

FACTOR IMPACTO 18,344

Articulos originales

ﬂ Frele A, MoLINUEVO R, CEBALLOS L, CAGIGAS M, ALONSO-
Lecue P, RobricuEz R, MENENDEZ P, ABERDAM D, DE DIEGO
E, GANDARILLAS A.
Inactivation of p53 in Human Keratinocytes Leads to
Squamous Differentiation and Shedding via Replication
Stress and Mitotic Slippage.
CELLREP.2014;9:1349-1360.F.1.:7,207. [doi:10.1016/].cel-
rep.2014.10.012]

E PURBA, TALVEEN S., HASLAM, |AIN S., POBLET, ENRIQUE,
JIMENEZ, FRANCISCO, GANDARILLAS, ALBERTO, IZETA, ANDER,
Paus, RALF.

Human epithelial hair follicle stem cells and their progeny:
Current state of knowledge, the widening gap in transla-
tional research and future challenges.
Bioessays. 2014;36:513-525.F.1.:4,927. [doi0.1002/
bies.201300166]

AREAS DE INVESTIGACION
Area de Cancer
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B RoMmERQ, RosA M., MARIA ANGULO, JOSE, PARENTE, ALBERTO,
Rivas, SUSANA, RoSA TARDAGUILA, ANA.

Primary Obstructive Megaureter: The Role of High Pressu-
re Balloon Dilation.
J ENDOUROL. 2014,28:517-523.F.1.:2,095. [doi:10.1089/
end.2013.0210]

Revisiones

II GANDARILLAS A, FREIJE A.
Cycling up the epidermis: reconciling 100 years of debate.

Exp Dermatol. 2014;23:87-91.F..:4,115. [doino.1111/
exd.12287]

Tesis doctorales

» LoreNA DIEZ SOLORZANO.

Resultados a muy largo plazo de la reparacion valvular
mitro-tricuspide en la enfermedad reumatica con la técni-
ca de anuloplastia de duran.

Director/es: José Manuel Bernal Marco, Dieter José Mora-
les Garcia, Carlos Mestres. Universidad De Cantabria.

Investigacion
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Unidad de Ensayos Clinicos, =
Oncologia Médica y Medicina Paliativa

RIVERA HERRERO, FERNANDO (HUMV)

Servicio bE ONCOLOGIA MEDICA

HosPITAL UNIVERSITARIO
MARQUES DE VALDECILLA

Email: oncrhf@humv.es

de Juan Ferré, Ana (HUMV)

Garcia Castafio, Almudena (HUMV)
Gravalos Castro, Cristina (HUMV)
Hinojo Gonzalez, Carmen (HUMV)
Lopez Lopez, Carlos (HUMV)

Lopez Vega, José Manuel (HUMV)
Lopez-Brea, Marta (HUMV)
Martinez de Castro, Eva (HUMV)

Lineas de investigacion

[ | Ensayos clinicos en tumares sélidos: en la actua-
lidad la Unidad pone en marcha al afio mas de una
treintena de ensayos clinicos nuevas, la mayar parte
de ellos en fases Iy Ill, dentro de grupos cooperati-
v0os nacionales e internacionales, siendo centro lider
en Espafia en el desarrollo de algunas lineas de nue-
vos farmacos, en concreto de las terapias anti-EGRF
y anti VEGF. Las lineas de investigacidn estan bien
establecidas, dos de ellas de caracter observacio-
nal-descriptivo y la tercera basada en la realizacidn

de ensayos clinicas.

FACTOR IMPACTO g3,051

PUBLICACIONES

Articulos originales

B scwarTzeers LS, Rivera F, KARTHAUS M, FAsoLA G,
CaNON JL, HECHT JR,YU H, OLINER KS, Go WY.
PEAK: A Randomized, Multicenter Phase Il Study of Pa-
nitumumab Plus Modified Fluorouracil, Leucovorin, and
Oxaliplatin (mFOLFOX6) or Bevacizumab Plus mFOLFOX6
in Patients With Previously Untreated, Unresectable,
Wild-Type KRAS Exon 2 Metastatic Colorectal Cancer.
J Clin Oncol. 2014;32:2240-2247.F.1.:17,960. [doi:10.1200/
J€0.2013.53.2473]

B oc Bruin EC, CoweLL CF, WARNE PH, JIANG M, SAUNDERS
RE, MeLNIck MA, GETTINGER SN, WALTHER Z, WURTZ A,
HEYNEN GJ, HEIDEMAN DA, GoMEZ-ROMAN JJ, GARCIA-
CasTaNO A, GoNGY, LADANYI M, VARMUS H, BERNARDS R,
SMiT EF, PoLiTi K, DBOWNWARD J.

Reduced NF1 Expression Confers Resistance to EGFR Inhi-
bition in Lung Cancer.

Cancer Discov. 2014;4:606-
619.F.1.:15,929. [doi:10.1158/2159-8290.C0-13-0741]

ElRarnar T, SULEM P, THORLEIFSSON G, VERMEULEN
SH, HELGASON H, SAEMUNDSDOTTIR J, GUDJONSSON
SA, SIGURDSSON A, STACEY SN, GUDMUNDSSON J,
JOHANNSDOTTIR H, ALEXIUSDOTTIR K, PETURSDOTTIR
V, NIKULASSON S, GEIRSSON G, JoNssoN T, ABEN KK,
GROTENHUIS AJ, VERHAEGH GW, Dubek AM, WITJES JA,
VAN DER HEIJDEN AG, VRIELING A, GALESLOOT TE, DE
JuaN A, PaNADERO A, RIVERA F,HURrsT C, BisHor DT, ...,
STEFANSSON K.

Genome-wide association study yields variants at 20p12.2
that associate with urinary bladder cancer.

Hum Mol Genet. 2014;23:5545-5557.F.1.:6,677. [doi:10.1093/
hmg/ddu264]

Instituto de Investigacion
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DoulLLArD JY, SIENA S, CassIDY J, TABERNERO J, BURKES R,
BARUGELM, HumBLETY, Boboky G, CUNNINGHAM D, JASSEM J,
RIvera F, KocAkova |, RUFF P, BLASILSKA-MORAWIEC M, SMAKAL
M, CANON JL, RoTHER M, OLINER KS, TIANY, XU F, SIDHU R.

Final results from PRIME: randomized phase Il study of
panitumumab with FOLFOX4 for first-line treatment of
metastatic colorectal cancer.

Ann Oncol. 2014;25:1346-1355.F.1.:6,578. [doi:10.1093/an-
nonc/mdui41]

a APARICIO J, MAROTO P, DEL MURO XG, SANCHEZ-MURNOZ A,
GUMA J, MARGELI M, SAENZ A, SAGASTIBELZA N, CASTELLANO
D, ARRANZ JA, HERVAS D, BASTUS R, FERNANDEZ-ARAMBURO

A, SASTRE J, TERRASA J, LOPEZ-BREA M, DORCA J, ALMENAR D,

CARLES J, HERNANDEZ A, GERMA JR.

Prognostic factors for relapse in stage | seminoma: a new
nomogram derived from three consecutive, risk-adapted

studies from the Spanish Germ Cell Cancer Group (SGCCG).

Ann Oncol. 2014;25:2173-2178.F.1.:6,578. [doi:10.1093/an-
nonc/mdu437]

a GARCIA-HEVIA L, FERNANDEZ F, GRAVALOS C, GARCIA A,
VILLEGAS JC, FANARRAGA ML.

Nanotube interactions with microtubules: implications for
cancer medicine.

Nanomedicine (Lond). 2014;9:1581-

1588.F.1.:5,824. [doi:10.2217/NNM.14.92]

CASTELLO A, PoLLAN M, Buljsse B, Ruiz A, Casas AM,
BAENA-CARADA JM, LopPe V, ANTOLIN S, RaMOSs M, MuRioz
M, LLucH A, DE JUAN-FERRE A, JARA C, JIMENO MA, RosADO
P,Diaz E, GuiLLEM V, CARRASCO E, PEREZ-GOMEZ B, VIoQUE
J, BOEING H, MARTIN M,

Spanish Mediterranean diet and other dietary patterns
and breast cancer risk: case-control EpiGEICAM study.

BrJ Cancer. 2014,11:1454-1462.F.1.:4,817. [doi:10.1038/
bjc.2014.434]

K Garcia-Carsonero R, RIVERA F, MAUREL J, Avous JP,
MooRre MJ, CERVANTES A, AsMis TR, ScHWARTZ ),
NASROULAH F, BALLAL S, TABERNERO J.

An Open-Label Phase Il Study Evaluating the Safety and

Efficacy of Ramucirumab Combined With mFOLFOX-6 as

First-Line Therapy for Metastatic Colorectal Cancer.
Oncologist. 2014;19:350-351.F.1.:4,540. [doi:10.1634/theon-
cologist.2014-0028]

ﬂ BARNADAS A, MANSO L, DE LA PiEDRA C, MESEGUER C,
Crespo C, GOMEZ P, CaLvo L, MARTINEZ P, Ruiz-BORREGO
M, PERELLO A, ANTON A, CobeS M, MARGELT M, MURIAS
A, SALVADOR J, SEGUI MA, DE JUAN A, GAVILA J, LUQUE
M, PEREZ D, ZAMORA P, ARIzcuMA A, CHACON JI, HERAS L,
MARTIN-FERNANDEZ M, MAHILLO-FERNANDEZ |, TUSQUETS .

Bone turnover markers as predictive indicators of outco-
me in patients with breast cancer and bone metastases
treated with bisphosphonates: Results from a 2-year mul-
ticentre observational study (ZOMAR study).

Bone. 2014;68:32-40.F.1.:4,461. [doi:10.1016/].
bone.2014.07.036]

10] MoLINA-PINELO, SONIA, CARNERO, AMANCIO, RIVERA,
FERNANDO, ESTEVEZ-GARCIA, PURIFICACION, BOZADA,
JUAN MANUEL, LIMON, MARIA LuISA, BENAVENT, MARTA,
GOMEZ, JAVIER, PASTOR, MARIA DOLORES, CHAVES, MANUEL,
SuAREZ, Rocio, PAz-ARES, Luis, DE LA PORTILLA, FERNANDO,
CARRANZA-CARRANZA, ANDRES, SEVILLA, ISABEL, VICI0SO,
Luis, GArcIA-CARBONERO, Roclo.

MiR-107 and miR-gga-3p predict chemotherapy response
in patients with advanced colorectal cancer.

BMC Cancer. 2014;14:656-656.F.1.:3,319. [doi:10.186/1471-
2407-14-656]

AREAS DE INVESTIGACION
Area de Cancer

[11] CABALLERO H, RIVERA F, SALAS H.

Scanning electron microscopy of superficial defects in
Twisted files and Reciproc nickel titanium files after use in
extracted molars.

INTENDOD ). 2014;F.1.:2,273. [doi:10.1111/i€}.12304]

B DeLcano-ALvarano M, GOMEZ-ROMAN J, SANCHEZ-SALMON
E, RobricUEZ-RODRIGUEZ E, PoLo JM, GARCiA-CASTARD A,
BERCIANO J.

Nonanaplastic Pleomorphic Xanthoastrocytoma with
Meningeal Dissemination Presenting with Bilateral Visual
Loss.
J Neuroimaging. 2014;24:533-535.F.1.:1,818. [doi:10.1111/
joni2031]

LuquE M, ARRANZ F, CUEVA JF, DE JuAN A, GARCIA-TEl)IDO P,
CaLvo L, PELAEZ |, GARCIA-PALOMO A, GARCIA-MATA J, ANTOLIN
S, GARCIA-ESTEVEZ L, FERNANDEZY.

Breast cancer management in the elderly.

Clin Transl Oncal. 2014;16:351-361.F.1.:1,600. [doino.1007/
$12004-013-1113-2]

13] GIRONES, R., APARICIO, )., ROURE, P., GERMA-LLUCH, J. R,
GARCIA DELMURO, X., VAZQUEZ-ESTEVEZ, S., SAENZ, A,
SASTRE, )., ARRANZ ARIJA, J., GALLARDO, E., GONZALEZ-
BILLALABEITIA, E., SANCHEZ-HERNANDEZ, A., TERRASA, J.,
HERNANDEZ, A., SANTANDER, C., CILLAN, E., SAGASTIBELZA,
N., ALMENAR-CUBELLS, B., LoPEz BREA, M., MAROTO, . P,,
SGCCG.

Synchronous versus metachronous brain metastasis from
testicular germ cell tumors (TGCT): an analysis from the
Spanish Germ Cell Cancer Group data base.
Clin Trans! Oncal. 2014;16:959-965.F.1..1,600. [doi:10.1007/
512094-014-1179-5]

& Benavioes M, ABAD A, ALES |, CARRATO A, Diaz Ruslio E,
GALLEGO J, GARCIA-FoNcILLAS J, GRAVALOS C, LAQUENTE B,
Pericay C, RIVERA F, TABERNERO J, ARANDA E.

TTD consensus document on the diagnosis and manage-

ment of exocrine pancreatic cancer.

Clin Trans! Oncol. 2014;16:865-878.F.1..1,600. [doi:10.1007/
$12094-014-1177-7]

15| FREIRE J, DOMINGUEZ-HORMAETXE S, PEREDA S, DE JUAN A,
VEGA A, SIMON L, GOMEZ-ROMAN J.

Collagen, type Xl, alpha 1: An accurate marker for differen-
tial diagnosis of breast carcinoma invasiveness in core
needle biopsies.

Pathol Res Pract. 2014;210:879-
884.F.1..1,562. [doin0.1016/j.prp.2014.07.012]

16] FERNANDEZ-TORRE JL, HERNANDEZ-HERNANDEZ M, MARTINO
J,Hinojo C.

Subclinical focal seizures as a sign of progression in glio-
mas.
Epileptic Disord. 2014;16:546-553.F.1.:0,899. [doi:10.1684/
epd.2014.0701]

Revisiones

El Govez-Marrin C, Lopez-Rios F, AraRicio J, BARRIUSO
J, GARCiA-CARBONERO R, PAzo R, RIVERA F, SALGADO M,
SALUD A, VAZQUEZ-SEQUEIROS E, LorDICK F.

A critical review of HER2-positive gastric cancer evalua-
tion and treatment: From trastuzumab, and beyond.

Cancer Lett. 2014;351:30-40.F.1.:5,016. [doi:10.1016/j.can-
let.2014.05.01g]
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Lineas de investigacion

. 4.Resultados en patologia tumoral.
1. Patologia tumoral hepatica.

B Termoablacion de hepatocarcinoma como puente
[ | Estadiaje, nuevas técnicas diagnosticas vy tera- al trasplante y Xenotrasplante.

uticas.
pEE 5. Cirugia de la obesidad.
2. Patologia tumoral pancreatica.

M cfectos de la cirugia bariatrica en los factores de

| Estadiaje, nuevas técnicas diagnosticas y tera-
péuticas.

3. Patologia tumoral biliar y patologia
no neoplasica.

[ | Implantacion clinica de nuevos procedimientos
quirtrgicos (Coledocolitotomia laparoscopica).
Instituto de Investigacion

Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia

morbilidad de la obesidad en la esteatohepatitisy en
los niveles de ghrelina. Evaluacion de resultados.

6. El cancer de mama.

B cscision tumoral con técnicas guiadas por la ima-
gen. Técnicas quirtrgicas de cirugia oncoplastica del
cancer de mama.




7-Investigacion en nuevas técnicas de
formacion de cirujanos.

B Desarrollo de simuladores para entrenamiento en
técnicas quirtrgicasy endascopicas. Impacto de la for-
macién con métodos de simulacién en la cualificacion
de los profesionales. Desarrollo de modelos de simula-
cién en laformacion en trabajo en equipo, capacidad de
comunicaciény situaciones criticas.

PUBLICACIONES

FACTOR IMPACTO 19,009

Articulos originales

1] GARCIA-MoNZON, CARMELO, Lo |acoNo, ORESTE, CRESPO,
JAVIER, ROMERO-GOMEZ, MANUEL, GARCIA-SAMANIEGO, JAVIER,
FERNANDEZ-BERME)Q, MIGUEL, DOMINGUEZ-DIEZ, AGUSTIN,
RobriGuEz DE CIA, JAVIER, SAEZ, ALICIA, Luis PORRERO, JOSE,
VARGAS-CASTRILLON, JAVIER, CHAVEZ-JIMENEZ, ENRIQUE, SOTO-
FERNANDEZ, SUSANA, D1AZ, AINHOA, GALLEGO-DURAN, Racio,
MADEJON, ANTONIO, EUGENIA MIQUILENA-COLINA, MARIA.

Increased soluble CD36 is linked to advanced steatosis in
nonalcoholic fatty liver disease.

Eur ) Clin Invest. 2014;44:65-73.F.1.:2,834. [doinn0.1111/eci 12192]

a SANCIBRIAN R, GUTIERREZ-DIEZ MC, TORRE-FERRERO C,
BeNITo-GoNzALEZ MA, REDONDO-FIGUERO C, MANUEL-
PaLAzUELOS JC.

Design and evaluation of a new ergonomic handle for ins-
truments in minimally invasive surgery.

J Surg Res. 2014;188:88-99.F.1.:2,121. [doi:10.1016/.
55.2013.12.021]

H Trucena S, FERNANDEZ-DiAz M), RODRIGUEZ-SANJUAN JC,
PaLAzUELOS CM, FERNANDEZ-ESCALANTE C, GOMEZ-FLEITAS M.

Initial results of robot-assisted Ivor-Lewis oesophagectomy with
intrathoracic hand-sewn anastomosis in the prone position.

Int) Med Robot. 2014;10:397-403.F.1.:1,532. [doin0.1002/
rcs.1587]

ﬂ MARTIN-PARRA, J0SE |., CARLOS MANUEL-PALAZUELOS, JOSE,
MAESTRE, JOSE M., GOMEZ-FLEITAS, MANUEL, DEL MORAL, IGNACIO.

Changing the Paradigm in Health Care Education: Hospital
Virtual Valdecilla.

J SURG EBUC. 2014;71:142-146.F.1.:1,386. [doi:10.1016/].
jsurg.2013.05.004]

B Moreno-5anz C, TENfAS-BURILLO JM, MORALES-CONDE S,
BaLague-PoNz C, Diaz-Luis H, ENRIQUEZ-VALENS P, MANUEL-
PaLazueLos JC, MARTINEZ-CORTIO S, OLSINA-KISSLER J,
Socas-Macias M, ToLEDANO-TRINCADO M, VIDAL-PEREZ O,
NOGUERA-AGUILAR JF, SALVADOR-SANCHIS JL, FELIU-PALA X,
TARGARONA-SOLER EM.

25 years of laparoscopic surgery in Spain.
Cir Esp. 2014;92:232-239.F.1.:0,8g0. [doi:10.1016/] .ci-
resp.2013.11.007]

ﬂ MANUEL PAaLAZUELOS C, ALONSO MARTIN J, MARTIN PARRA JI,
GOMEZ Ruiz M, MAESTRE JM, REDONDO FIGUERO C, CASTILLO
DiEGO J, GOMEZ FLEITAS M.

Effects of surgical simulation on the implementation of
laparoscopic colorectal procedures.
Cir Esp. 2014;92:100-106.F.1.:0,8g0. [doi:10.1016/j.ci-
resp.2013.03.004]
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FipaLGco GARciA M, RiaNo MoLLEDA M, HERNANZ DE LA
FUENTE F, GOMEZ FLEITAS M.

Infiltration of an axillary lymph node by silicone from a rup-
tured breast prothesis.
Cir Esp. 2014;92:7-7.F.1.:0,8g0. [doi:10.1016/j.ci-
resp.2013.09.009]

B covezRuiz M, PaLAZUELOS CM, MARTIN PARRA JI, ALONSO MARTIN
J,CacigAs FERNANDEZ C, DEL CAsTILLO DIEGo J, GOMEZ FLEITAS M.

New technique of transanal proctectomy with completely
robotic total mesorrectal excision for rectal cancer.
Cir Esp. 2014,92:356-361.F.1.:0,8g0. [doi:10.1016/j.ci-
resp.2013.12.007)

Bl MoraLes-Garcia D, GARCiA DE PoLAVIEJA M, BLASCO VELARDE
JA, GOMEZ FLEITAS M.

Rupture and migration of a reservoir catheter in the subcla-
vianvein.
Cir Esp. 2014,92:126-126.F.1.:0,890. [doi:10.1016/}.ci-
resp.2013.06.022]

i GaviLanes Cavo C,MANUEL PaLAZUELOS JC, ALONSO MARTIN J,
CasTiLLo DIEGO J,MARTIN PARRA |, GOMEZ Ruiz M, GOMEZ FLEITAS M.

Transanal endoscopic operations for rectal tumours.

Cir Esp. 2014,92:38-43.F.1.:0,890. [doi:10.1016/j.ci-
resp.2013.02.011]

Editoriales

B Govez FLemas M.

From Miles’ procedure to robotic transanal proctectomy.
Cir Esp. 2014,92:507-509.F.1.:0,8g0. [doi:10.1016/j.ci-
resp.2014.01.001]

Cartas

Bl Crrascosa MF, SaLcINES-CAVIEDES JR, RODRIGUEZ-SANJUAN
JC, CaNo-Hoz M, GOMEZ-ROMAN J.

A rare benign condition: Intrahepatic giant biliary cyst in an
adult.
Dig Liver Dis. 2014;46:384-385.F.1.:2,889. [doi:10.1016/.
dld.2013.11.012]

B covezRuiz M, ALoNSO MARTIN J, CAGIGAS FERNANDEZ C,
MARTIN PARRA |, MANUEL PALAZUELOS C, CASTILLO DIEGO J,
GOMEZ FLEITAS M,

Robotic-assisted cylindrical abdominoperineal resection
with transabdominal levator transection: technique and
early outcome - avideo vignette.
COLORECTALDIS. 2014;16:1023-1023.F.1.:2,017. [doi:10.1111/
codii2776]

Tesis

« LoreNA DiEZ SOLORZANO.

Resultados a muy largo plazo de la reparacion valvular mi-
tro-tricispide en la enfermedad reumatica con la técnica de
anuloplastia de Duran.

Director/es: José Manuel Bernal Marco, Dieter José Morales
Garcia, Carlos Mestres. UNIVERSIDAD DE CANTABRIA.

« MIGUEL SANCHEZ CARRASCO.

Evaluacion de la colecistectomia temprana frente a la cole-
cistectomia diferida como tratamiento de
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Imagen molecular
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Lineas de investigacién 2.Imagen molecular en el estudio de
la mineralizacion e inflamacion del
1. Imagen molecular del metabolismo ateroma carotideo. Identificacion
de la glucosa en Oncologia. de la placa vulnerable.
« Establecer criterios de respuesta metabolica en el + Determinar el protocolo de ad_quIC'OH de la ima-
tratamiento de diferentes tumores. gen molecular PET en el estudio de la placa de ate-
roma.

« Evaluar el papel de 12 18FDG PET/TAC en las nuevas

R, . e « Estudiar el procesa de inflamacién de la placa de
terapias biolégicas aplicadas a los tumores solidos.

ateroma mediante 18FDG PET/TAC.
« Estudiar mediante 18FDG PET/TAC la caracteriza-

o . « Estudiar el proceso de calcificacion de la placa de
cion tisular de lesiones pulmaonares.

ateroma mediante 18FNa PET/TAC.
+ Valorar el papel de 1a18FDG PET/TAC en la estadifi-

L . . . « Monitorizar la respuesta a terapias anti-inflamato-
cacién ganglionar del cancer de pulmon.

rias.

« Estudiar la estabilidad de la placa de ateroma e
identificar la placa vulnerable.

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia



3.Imagen molecularen la
evaluacion e impacto clinico de
la mineralizacion e inflamacion
en la aterosclerosis de pacientes
diabéticos.

« Establecer un protocolo de adquisicion de la ima-
gen molecular con 18F-fluoruro sodico y 18F-FDG
PET/TAC en el estudio de la aterosclerosis en pa-
cientes diabéticos.

« Identificar los patrones de captacidn en los estu-
dios PET/TAC con 18F-fluoruro sédico y 18F-FDG en
diferentes territarios vasculares.

« Determinar la posible relacion entre la captacidn
arterial de 18F-fluoruroy los factares de riesgo car-
diovascular en la diabetes.

4.Imagen molecular de la proteina
beta-amiloide en el estudio del
deterioro cognitivo y evaluacion
del impacto clinico.

« Identificacién de pacientes con enfermedad de Al-
zheimer.

« Establecer un protocolo de adquisicion de la ima-
gen molecular de la beta-amiloide.

« Determinar los patrones de retencion cerebral de
11C-PIB en el estudio de la beta-amiloide.

« Aplicar la imagen malecular con 11C-PIB en la valo-
racion del deterioro cognitivo.

« Identificar los pacientes con depdsito cerebral de
beta-amiloide.

« Valorar el papel de la imagen molecular con 11C-PIB
en el diagndstico diferencial de las demencias.

+ Aplicar métodos de cuantificacién para estudiar
la existencia de beta-amiloide cerebral mediante
la imagen malecular proporcionada por la PET con
11C-PIB.

5. Imagen molecular en el
diagnostico precozy de extension
de lavasculitis.

« Establecer un protocolo de adquisicion de la ima-
gen molecular con 18F-FDG en pacientes con sos-
pecha clinica de vasculitis de grandes vasos.

« Identificar los patrones de captacion de 18F-FDG en
diferentes territorios vasculares.

« Determinar los posibles cambios de actividad vas-
cular en los grandes grupas arteriales y venosas
que permitan establecer el momento apropiado
para la adquisicion de la imagen molecular con
18F-FDG PET/TAC.

« Cuantificar la actividad de la pared arterial en rela-
cion con la actividad vascular global.

« Determinar valores de cuantificacion (SUV) de nor-
malidad y anormalidad cuando se estudia la infla-
macion de la pared vascular.

6. Investigaciony desarrollo de
nuevos radiotrazadores de imagen
molecular.

« Estudiar nuevos radiotrazadores PET en el estudio
de la recidiva biogquimica del cancer de prostata.

+ Valorar el papel de la metionina-C11 en el estudio
del hiperparatiroidismo primario.

« Valarar el papel de la metionina-C11 en la sospecha
de recidiva de tumores cerebrales.

+ Sintesisy aplicaciédn clinica de la FLT-F18.

« Sintesis y desarrollo de nuevas maléculas radiotra-
zadoras de la proteina tau.
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FACTOR IMPACTO 35,523

Articulos originales

1] PEREZ-1GLESIAS R, MARTINEZ-GARCIA O, PARDO-GARCIA G,
AMADO JA, GARCIA-UNZUETA MT, TABARES-SEISDEDOS R,
CrRESPO-FACORRO B.

Course of weight gain and metabolic abnormalities in first
treated episode of psychosis: the first year is a critical
period for development of cardiovascular risk factors.

Int J Neuropsychopharmacol. 2014;17:41-

51.F.1.:5,264. [d0i10.1017/51461145713001053]

E MARTINEZ-R0ODRIGUEZ |, MARTINEZ-AMADOR N, BANZO
I, QUIRCE R, JIMENEZ-BONILLA ], DE ARCOCHA-TORRES M,
IBANEZ-BRAVO S, LAVADO-PEREZ C, BRAVO-FERRER Z,
BLanco R, GoNzALEZ-GAY MA, CARRILJM.

Assessment of aortitis by semiquantitative analysis of
180-min F-18-FDG PET/CT acquisition images.
Eur) Nucl Med Mol Imaging. 2014;41:2319-
2324.F.1.:5,217. [d0i:10.1007/500259-014-2863-Y]

B ALVAREZ-RODRIGUEZ L, LoPEZ-HoY0S M, CARRASCO-MARIN
E, TRIPATHI G, CACHO PM, MATA C, CALVO-ALEN J, GARCIA-
UNzUETA M, AURRECOECHEA E, MARTINEZ-TABOADA VM.

Cytokine Gene Considerations in Giant Cell Arteritis: IL10
Promoter Polymorphisms and a Review of the Literature.
Clin Rev Allergy Immunol. 2014;47:56-
64.F.1.:4,728. [doi:10.1007/512016-013-8405-8]

4] PEREZ-IGLESIAS R, ORTIZ-GARCIA DE LA FOZ V, MARTINEZ
GARCiA O, AMADO JA, GARCIA-UNZUETA MT, AYESA-ARRIOLA
R, SUAREZ-PINILLA P, TABARES-SEISDEDOS R, CRESPO-
Facorro B.

Comparison of metabolic effects of aripiprazole, quetia-
pine and ziprasidone after 12 weeks of treatment in first
treated episode of psychosis.

Schizophr Res. 2014;159:90-94.F.1.:4,426. [doi:10.1016/j.
schres.2014.07.045]

BRiancro J, INFANTE J, GoNzALEZ-VELA C, CARRIL JM, BERCIAN
J, MARTINEZ-RODRIGUEZ I.
Acute Imbalance and Constitutional Syndrome: The
Answer May Lie on the Front of the Head.
J Rheumatol. 2014;41:143-144.F.1.:3,173. [doi:10.3899/jr-
heum.130644]

a ALVAREZ-R0ODRIGUEZ L, CARRASCO-MARIN E, TRIPATHI G,
MuRioz-CacHo P, Lorez-Hovos M, MaTa C, CALVO-ALEN
J, GARCIA-UNZUETA M, AURRECOECHEA E, ALVAREZ-
DoMINGUEZ C, MARTINEZ-TABOADA VM,

Influence of interleukin 10 promoter polymorphisms in
polymyalgia rheumatica: disease susceptibility and func-
tional consequences.

Clin Exp Rheumatol. 2014;32:484-489.F.1.:2,973.

BANZzO, IcGNACIO, MARTINEZ-RODRIGUEZ, ISABEL, QUIRCE,
REMEDI0S, JIMENEZ-BONILLA, JuLio, MANUEL CARRIL, JOSE.

Diagnosis of Mantle-Cell Lymphoma Relapse by F-18-FDG
PET/CT After Water Gastric Distention.

Clin Nucl Med. 2014,39:931-933.F.1.:2,857.

Ramos L, PIEDRA M, SANCHEZ E, AMADO JA.

Late-Onset Subcutaneous Scalp Calcifications in a Patient
with Pseudo-Pseudohypoparathyroidism.

Calcif Tissue Int. 2014;95:292-294.F.1.:2,748. [doi:10.1007/
500223-014-9890-3]

B sanzo [,JIMENEZ-BONILLA J, ORTEGA-NAVA F, QUIRCE R,
MARTINEZ-RODRIGUEZ |, DE ARCOCHA-TORRES M, RODRIGUEZ
E, VAzqQuEz JL, SANCHEZ PJ, MARTINEZ-AMADOR N, IBANEZ-
Bravo S, CARRILJM.

Amyloid imaging with C-11-PIB PET/CT and glucose me-
tabolism with F-18-FDG PET/CT in a study on cognitive
impairment in the clinical setting.

Nucl Med Commun. 2014;35:238-244.F.1.:1,371. [doi:10.10g7/
MNM.0000000000000042]

B MarTinez-RoDRIGUEZ I, MARTINEZ-AMADOR N, DE ARCOCHA-
Torres M, QUIRCE R, ORTEGA-NAVA F, IBANEZ-BRAVO S,
Lavapo-PEREZ C, BRAVO-FERRER Z, CARRILJM.

Comparison of (gg)mTc-sestamibi and C-11-methionine
PET/CT in the localization of parathyroid adenomas in
primary hyperparathyroidism.
Rev Esp Med Nucl Imagen Mol. 2014;33:93-
98.F.1.:0,938. [doi:10.1016/j.remn.2013.08.002]

10] QUIRCE R, IBANEZ-BRAVO S, JIMENEZ-BONILLA J, MARTINEZ-
RopRiGUEZ |, MARTINEZ-AMADOR N, ORTEGA-NAVA F,
LAavaDO-PEREZ C, BRAVO-FERRER Z, CARRILJM.

Contribution of V/Q SPECT to planar scintigraphy in the
diagnosis of pulmonary embolism.
Rev Esp Med Nucl Imagen Mol. 2014;33:153-
158.F.1.:0,938. [d0i:10.1016/j.remn.2013.12.001]

K Moran LoPEZ JM, PIEDRA LEON M, GARCIA UNZUETA MT,
ORTIZ ESPEjo M, HERNANDEZ GONZALEZ M, MORAN LOPEZ R,
AMADO SENARIS JA.

Perioperative nutritional support.

Cir Esp. 2014;92:379-386.F.1.:0,890. [doi:10.1016/j.ci-
resp.2013.12.014]
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Nanomedicina
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Martinez Gonzalez, Fernando (UC)
Perdigon Aller, Ana Carmen (UC)
Pesquera Gonzalez, Carmen (UC)
Valiente Barroso, Rafael (UC)
Villegas Sordo, Juan Carlos (UC)

Lineas de investigacion

[ I grupo de Nanomedicina-IBIVAL estudia la res-
puesta biolégica a diferentes nanomateriales. La
actividad principal de nuestro grupo se centra en el
estudio de nanomateriales como tratamientos para
el cancer, la nanotoxicidad y el desarrollo de sondas
fluorescentes para imagen in viva mediante particu-
las de up-conversion, sin por ello dejar de explorar
otras posibilidades que ofrecen los nanomateriales
aplicados en salud, coma por ejemplo el desarrallo
de nanofarmacos (nanovacunas, nanovectores inyec-
tables, nano-sistema poliméricos funcionales), me-
dicina regenerativa, coma agentes de cantraste para
técnicas de imagen y deteccion de bordes tumorales
para cirugia, nanobiocidas, etc.

Nuestros estudios demuestran como los nanotubos
de carbono (NTC) pueden penetrar en las células, in-
terfiriendo con la dinamica microtubular y compor-
tandose como los farmacaos estabilizadores de los
microtubulos, actuando coma disruptores del huso
mitético. Los NTC interaccionan de forma biomimé-
tica con los microttbulos provocando mitosis abe-
rrantes o catastroficas, y desencadenando la muerte
celular. La ventaja de los NTC frente a la quimiotera-
pia citotoxica tradicionales (taxal y sus derivadas, la

epotilonas, la colchicina o los derivados de la vinca)
es su gran superficie de interaccion con el microtu-
bulo, lo que hace bastante improbable la aparicion de
resistencias.

Nuestros abjetivos mas inmediatos consisten en ge-
nerar un tratamiento de aplicacion topica contra el
cancer basado en NTC, por ejemplo para su uso coma
tratamiento adyuvante o neoadyuvante en cance-
res que afecten a la piel, canceres de cabeza cuello
0 accesibles tdpicamente o mediante inyeccién (o
depdsito) en la zona. Este desarrollo lo tenemos ya
una patente. Actualmente trabajamos es la funcio-
nalizacion de la superficie de los NTC para dirigirlos
preferentemente a las células dianay desarrallar en
un futuro a medio/largo plazo un tratamiento paren-
teraly en la biocompatibilizacién de los NTC para que
sean mas biodegradables mediante diferentes trata-
mientos.

Junto con esta linea de investigacion estamos in-
vestigando una serie de aplicaciones biolégicas de
nanoparticulas luminiscentes de up-conversion,
sintetizadas por los fisicos y quimicos del grupo,
que intentaremos adaptar (modificando diametros y
compasicion) para su Uso como nano-termémetros
intracelularesy como sistemas de contraste basados
en la aplicacion de luz infrarroja (no dafiina para el
tejido vivo) para el diagndstico y deteccion tumoral.
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AYUDAS PARA INVESTIGACION
EN ACTIVO

B Ménica Lopez Fanarraga. Desarrollo de antineo-
plasicas basados en nanomateriales. Pl13/01074. Mi-
nisterio de Ciencia e Innovacidn. Buracion: 2014-2016.

M Rafael Valiente Barroso. Estudio de las propieda-
des dpticas y magnéticas del ZNO impurtificado con
metales de transiciony sus aplicaciones en biomedi-
cina. MAT2012-38664-Co2-01. Ministerio de Ciencia e
Innovacion. Duracion: 2013-2015.

PUBLICACIONES

FACTOR IMPACTO 56,027

1] RENERO-LECUNA, CARLOS, MARTIN-RODRIGUEZ, ROSA,
GoNzALEZ, JEsUS A., RODRIGUEZ, FERNANDO, ALMONACID,
GLORIA, SEGURA, ALFREDO, MUNOZ-SANJOSE, VICENTE,
GAMELIN, DANIELR., VALIENTE, RAFAEL.

Photoluminescence in Zn0:Co2+ (0.01%-5%) Nanoparti-

cles, Nanowires, Thin Films, and Single Crystals as a Func-

tion of Pressure and Temperature: Exploring Electron-Pho-
non Interactions.
CHEM MATER. 2014,26:1100-1107.F.1.:8,535. [doi:10.1021/
€m403371n]

a GARCIA-HEVIA L, FERNANDEZ F, GRAVALOS C, GARCIA A,
VILLEGAS JC, FANARRAGA ML.

Nanotube interactions with microtubules: implications for
cancer medicine.

Nanomedicine (Lond). 2014;9:1581-

1588.F.1.:5,824. [doi:10.2217/NNM.14.92]

B FRANDE-CABANES E, FERNANDEZ-PRIETO L, CALDERON-
GonzaLEZ R, RopRriguEz-DEL Rio E,YANEZ-DIAZ S, LOPEZ-
FANARRAGA M, ALVAREZ-DoMINGUEZ C.

Dissociation of Innate Immune Responses in Microglia
Infected with Listeria monocytogenes.

Glia. 2014;62:233-246.F.1.:5,466. [doi:10.1002/glia.22602]

VILLEGAS JC, ALVAREZ-MONTES L, RoDRIGUEZ-FERNANDEZ L,
(GONZALEZ J, VALIENTE R, FANARRAGA ML.

Multiwalled Carbon Nanotubes Hinder Microglia Function
Interfering with Cell Migration and Phagocytosis.

Adv Healthc Mater. 2014;3:424-432.F.1.:4,880. [doi:10.1002/
adhm.201300178]

B GARCIA-SAIZ, ABEL, DE PEDRO, IMANOL, MiGOwskI, PEDRO,
VALLCORBA, ORIOL, JUNQUERA, JAVIER, ANGEL BLANCO,
JEsus, FABELO, OSCAR, SHEPTYAKOV, DENIS, VWAERENBORGH,
Joao CarLoS, FERNANDEZ-DIAZ, MARIA TERESA, RIUS, JORDI,
DupPoNT, JAIRTON, ANTONIO GONZALEZ, JESUS, RODRIGUEZ
FERNANDEZ, JESUS.

Anion-pi and Halide-Halide Nonbonding Interactions in

a New lonic Liquid Based on Imidazolium Cation with

Three-Dimensional Magnetic Ordering in the Solid State.
INORG CHEM. 2014,;53:8384-8396.F.1.:4,794. [doi10.1021/
ic500882z7]

E Avronio BARREDA-ARGUEESO, JOSE, NATAF, LUCIE,
RobRIGUEZ-LAZCANO, YAMILET, AGUADO, FERNANDO,
(GONZALEZ, JESUS, VALIENTE, RAFAEL, RODRIGUEZ, FERNANDO,
WILHELM, HERIBERT, JEPHCOAT, ANDREW P..

Bulk and Molecular Compressibilities of Organic-Inorganic
Hybrids [(CH3) (4)N](2)MnX4 (X = Cl, Br); Role of Intermo-
lecular Interactions.
INORG CHEM. 2014;53:10708-10715.F.1.:4,794. [doi:10.1021/
ic501854]

KETTLES, FRASER J., MiLwAY, VICTORIA A., TUNA, FLORIANA,
VALIENTE, RAFAEL, THOMAS, LYNNE H., VWERNSDORFER,
WOLFGANG, OCHSENBEIN, STEFAN T., MURRIE, MARK.

Exchange Interactions at the Origin of Slow Relaxation of
the Magnetization in {TbCu3} and {DyCu3} Single-Molecule
Magnets.

INORG CHEM. 2014;53:8970-8978.F.1.:4,794. [doi:10.1021/
ic5008851]

BV\/OODALL, CHRISTOPHER H., BRAYSHAW, SIMON K.,
SCHIFFERS, STEFANIE, ALLAN, DAVID R., PARSONS, SIMON,
VALIENTE, RAFAEL, RAITHBY, PAULR..

High-pressure crystallographic and spectroscopic studies

on two molecular dithienylethene switches.

CRYSTENGCOMM. 2014;16:2119-
2128.F.1.:3,858. [doi:10.1039/c3ce419330]

E LeoN-Luls, S. F., MONTESEGURO, V., RODRIGUEZ-MENDOZA,
U.R., RATHAIAH, M., VENKATRAMU, V., L0ZANO-GORRIN, A.
0., VALIENTE, R., MuNoOz, A., LAVIN, V..

Optical nanothermometer based on the calibration of the
Stokes and upconverted green emissions of Er3+ ions in
Y3Gasg012 nano-garnets.

RSC ADV. 2014;4:57691-57701.F.1.:3,708. [doin0.103g/
c4ransbsal

E NATAF, LUCIE, ANTONIO BARREDA-ARGUEESO, JOSE,
VALIENTE, RAFAEL, GONZALEZ, JESUS, RODRIGUEZ, FERNANDO.
Effects of Cuz2+ doping and pressure on the exchange-me-
diated exciton dynamics in one-dimensional N(CH3)(4)
MnClI3.
PHYS REV B. 2014;89:F.1.:3,664. [doi:10.1103/PhysRe-
vB.89.115120]

K& a1 0erON-GonzALEZ R, FRANDE-CABANES E, BRONCHALO-
VICENTE L, LECEA-CUELLO M), PAREJA E, BoSCH-MARTINEZ
A, FANARRAGA ML,YaREZ-Diaz S, CARRASCO-MARIN E,
ALVAREZ-DoMiNGUEZ C.

Cellular vaccines in listeriosis: role of the Listeria antigen
GAPDH.

Front Cell Infect Microbiol. 2014;4:22-
22.F.1.:2,620. [doi:10.3389/fcimb.2014.00022]

12] SRIVASTAVA, ALOK M., RENERO-LECUNA, CARLOS,
SANTAMARIA-PEREZ, DAVID, RODRIGUEZ, FERNANDO,
VALIENTE, RAFAEL.

Pressure-induced Pr3+ P-3(o) luminescence in cubicY203.

JLUMIN. 2014;146:27-32.F.1.:2,367. [doi:10.1016/}.jlu-
min.2013.09.028]

13] VAL-BERNAL JF, MAYORGA M, FERNANDEZ F, PARRA A, CRESPO
J, GARCIA-PoLAvIEJA M.

Solitary fibrous tumor arising from the mesentery of
adult patients. Report of two cases and review of the
literature.

Rom J Marphol Embryol. 2014;55:203-207.F.1.:0,723.

Sanitaria

Valdecilla
m'??ii%;‘;’ia.‘s’_ﬁ IDIVAL m






Area de
Neurociencias

Grupos Consolidados

« Enfermedades Neurodegenerativas
« Psiquiatria

« Biologia Celular del Nicleo

Grupos Clinicos

e Clinicay Genética de las Cefaleas

« Neurofisiologia en Epilepsia
y Neurointensivos

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia




Enfermedades Neurodegenerativas
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Centro Investigacion Biomédica en Red

Enfermedados Neurodegenerativas

LINEAS DE INVESTIGACION

1.Neuropatias periféricas.

[ [ 2014, se completo6 un estudio prospectivo en 14
pacientes de CMT1A comparativamente con contro-
les, en el que a lo largo de dos afios se establecio la
evalucion clinica, neurafisiologica y de la amiotrofia
de las piernas ilustrada por imagen RM. Este estu-
dio, objeto de la tesis doctoral de la Dra. Ana L. Pela-
yo-Negro (UC, 2014), demuestra que la progresién de
la enfermedad es escasa, lo cual debiera tomarse en
consideracién a la hora de planificar futuros ensayos
terapéuticas (ver en referencias del Grupo de 2014).
En 2014 completamaos también un estudio prospec-
tivo clinico-neurofisiolégico y ultrasonografico de
troncos nerviosos en seis pacientes de sindrome
de Guillain-Barré tempranero, ingresados entre el
1-1I-2013 y 31-I-2014 (el trabajo esta online, Gallar-
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Sierra Pefia, Maria (IDIVAL)
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do et al, Clin Neurophysiol. 2014 Aug 21. pii: 51388-
2457(14)0041g9-2. doi: 10.1016/j.clinph.2014.06.051.
[Epub ahead of print]). Con detallada caorrelacion
anatomopatologica en un caso, demastramos la re-
levancia patogénica de la inflamacion de los nervios
espinales (figuras 1y 2). Nuestro trabaja sugiere que
en fases iniciales del curso clinica de la enfermedad,
el edema inflamatorio de los nervios espinales pue-
de serpatogénico parque causa incremento de la pre-
sion endoneural comprometiendo el flujo sanguineo
transperineural, cuya consecuencia seria el bloqueo a
la conduccion con la correspondiente paralisis.2-En-
fermedad de Parkinson.

En colabaoracion con el Departamento de Anatomia
y Biologia Celular (Prof. Miguel Lafarga y M@ Teresa
Berciano) de la UC, el Dr.Javier Riancho (MIR de Neu-
rologia) ha puesto en marcha un modelo murina de




ELA, hSOD1Gg3A analizando los mecanismos celula-
res de la neuraodegeneracion (ver en las referencias
del Grupo de 2014). Esta investigacién incluye un
ensayo terapéutico con bexaroteno (trabajo en pre-
paracion).

Colaborando con la Bra. Albena Jordanova (Neuro-
genetics Laboratory, Antwerp University, Belgium)
estamas ultimando un trabajo original de investiga-
cién en el que describimos un nuevo fenotipo en la
forma intermedia de la enfermedad de Charcot-Ma-
rie-Tooth asociada a la mutacion NEFL E3g7K.

2. Ataxias hereditarias.

B Hemos continuado en el estudio europeo Natural
History of SCAs, que se enmarca en el EUROSCA Pro-
ject (para detalles nos remitimos a http://www.ata-
xia-study-group.net/html/studies/eurosca). También
como actividad de EUROSCA, hemos continuado con
el seguimiento prospectivo de pacientes con ataxia
autosémica dominante incluidos en el RISCA Project.
Hemos participado en la elaboracién de un modelo
predictivo de la edad de comienzo en la SCA tipos 1, 2,
3y 6 (ver referencias del Grupo publicadas en 2014).

AREAS DE INVESTIGACION
Area de Neurociencias

3. Enfermedad de Parkinson.

B Hermos demostrado que el nivel de acido Urico se-
rico no se asaocia con el riesgo de desarrallo de de-
mencia en la enfermedad de Parkinsaon.

En dos estudios de colaboracion internacional, he-
mos investigado el perfil temporal de los sintomas
no motores en la enfermedad de Parkinson (EP)
idiopaticay en la asociada a la mutacion G2019S del
gen LRRK2. Mediante analisis de transcriptoma en
muestras de sangre, hemos identificado 13 genes
candidatos de parkinsonismo en casos esporadicos,
en partadares asintomaticos de la mutacion G20195,
y controles.

Dentro de nuestra actividad como miembros del EM-
SA-5G (www.emsa-sg.arg/), hemos participado en el
estudio que descarta el papel patogénico de la mu-
tacion en COQ2 en la atrofia de multiples sistemas
neuronales (abreviada en inglés como MSA).

En calaboracién con el Neurology Department of
Toulouse Purpam Hospital (INSERM), esta en marcha
un proyecto para identificar biomarcadores clinicosy
preclinicos (RM multimodal) en la EP-LRRK2.

Memoria de Actividad 2014
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Figura 2. Leyenda original de la figure 4 en Gallardo et al, Clin Neurophysiol 2014 (en prensa). US of the right cervical nerves
(5-C7incase 6. (A) Sagittal sonogram showing blurred boundaries of the 3 scanned cervical nerves (crosses). Asterisks
indicate transverse vertebral processes. (B-D) Short-axis sonograms showing the CSA of each cervical nerve (dotted green
tracings; for values, see Tables 1 and 2); note again that perineurial hyperchoic rims are not identified and that the edge
between the nerve and the surrounding fat is not clear. CC indicates common carotid artery.

4.Enfermedad de Alzheimer.

B Con el consorcio internacional “IGAP”, hemos
identificado 2 nuevos laci de riesgo para la enferme-
dad de Alzheimer (EA) en los cromosomas 8y 14,y
en un analisis de rutas biologicas implicadas en Ia
enfermedad, se observo un incremento de expresidn
de genes de respuesta inmune, regulacidn de endoci-
tosis, transparte del colesterol y ubiquitinizacién de
proteinas. Con el consorcio internacional “Epistasis
Project” hemos observado que la interaccion entre el
gen de la interleucina-10 y de la aromatasa modifica
el riesgo de EA en mujeres.

Nuestro grupo es miembro fundador del consorcio
espafiol de genética de las demencias (DEGESCO) vy

fruto de esta colaboracién, auspiciada por CIBERNED
(http://ciberned.es/), en 2014 se ha publicado el pri-
mer trabajo del consorcio replicando en nuestro pais
la asociacion entre el gen TREM2y EA,y ademas he-
mos analizado las asociaciones entre variantes raras
del gen MAPT y distintas enfermedades neurodege-
nerativas.

Nuestrao grupo esta investigando la utilidad de mar-
cadores de LCR y neuroimagen molecular en pacien-
tes con demencias. Burante 2014 hemas publicado un
articulo en la revista Neurology, en colabaracion con
el grupa del Prof. Bruce Miller de UCSF, describiendo
la utilidad clinica del PET PIBy PET FDG en pacientes

con demencia.
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5. Prionopatias.

Mouante 2014 se finalizé un analisis de asociacion
gendmica (GWAs) que incluye 1543 muestras de pa-
cientes con Creutzfeldt-Jakob esporadico, proceden-
te de 7 paises eurapeos y Australia,y 4203 cantroles.
El manuscrito “A genome wide assaciation study
links glutamate receptor pathway to Sporadic Creut-
zfeldt-Jakob disease risk” esta siendo revisado en la
revista Plas Genetics.

Continuamos nuestra colaboracién con la Prof. Inga
Zerr, de la Universidad de Goettingen, dentro del pro-
yecto europeo JPND DEMTEST.

AYUDAS PARA INVESTIGACION
EN ACTIVO

M Berciano Blanco, José. Proyecto Europeo coordi-
nado por Michael Sereda, Universidad de Gottingen,
Alemania. Validation of prognostic and disease bio-
markers for Charcot-Marie-Tooth disease 1A (CM-
T1A)". '’Assaciation Francgaise contre les Myopathies.
Duracién: 2011-2013.

I Sanchez Juan, Pascual. Red de Biobancos RETIC
BIOBANCQOS. RBog/oo76/00076. Ministerio de Cien-
cia e Innovacién. Buracién: 2010-2013.

M Infante Ceberio, Jon. Seleccion de genes candi-
dato para la enfermedad de Parkinson idiopatica a
través del analisis diferencial del transcriptoma en
pacientesy portadores asintomaticos de mutaciones
en LRRK2. Pl11/00228. ISCIII, Ministerio de Economia
y Competitividad. Duracion: 2012-2014.

M sanchez Juan, Pascual Jesus. Estudio Multimodal
de Biomarcadores de enfermedad de Alzheimer en
Deterioro Cognitivo Postaperatorio. Pl12/02288. Ins-
tituto de Salud Carlas 11l Ministerio de Economia y
Competitividad. Duracion: 2013-2015.

AREAS DE INVESTIGACION
Area de Neurociencias

PUBLICACIONES

FACTOR IMPACTO 168,589

Articulos originales

1] SHARMA, MANU, WENNING, GREGOR, KRUEGER, REJKO,
EMSA-SG.

Mutant COQz in Multiple-System Atrophy.
N Engl J Med. 2014,371:80-81.F.I.:54,420.

a TeEZENAS DU MONTCEL S, DURR A, BAUER P, FicUEROA KP,
IcHIKAWAY, BRUSSINO A, FORLANI S, Rakowicz M, ScHOLS
L, MarioTTI C, VAN DE VWWARRENBURG BP, ORs! L, GIUNTI
P, FiLLa A, SzyMANSKI S, KLOCKGETHER T, BERCIANO J,
PaNDOLFO M, BoescH S, MeELEGH B, TiMMANN B, MANDICH
P, CamuzaT A, GoTo J, AsHizawa T, CazeNeuve C, Tsuji S,
PuLsT SM, BRusco A, ..., STEVANIN G.

Modulation of the age at onset in spinocerebellar ataxia
by CAG tracts in various genes.
Brain. 2014;137:2444-2455.F.1.:10,226. [doi:10.1093/brain/
awu174]

H QueroL L, NoGALES-GADEA G, Rojas-GARciA R, Diaz-
MANERA J, PARDO J, ORTEGA-MORENO A, SEDANO M),
GALLARDO E, BERcIANO J, BLESA R, DALMAU J, ILLA I

Neurofascin IgG4 antibodies in CIDP associate with disa-
bling tremor and poor response to 1VIg.
Neurology. 2014;82:879-886.F.1.:8,303. [doi:10.1212/
WNL.0000000000000205]

SANCHEZ-JUAN P, GHoSH PM, HAGEN J, GESIERICH B,
HENRY M, GRINBERG LT, O’'NEILJP, JANABI M, HUANG EJ,
TrojaNOWSKI J@, VINTERS HV, GORNO-TEMPINI M, SEELEY
WW, Boxer AL, RoseN HJ, KRAMER JH, MILLER BL, JAGUST
W/, RaBiNovicl GD.

Practical utility of amyloid and FDG-PET in an academic
dementia center.
Neurology. 2014;82:230-238.F.1.:8,303. [doi:10.1212/
WNL.0000000000000032]

B 7ezenas bu MonTceL S,DurR A, Rakowicz M, NANETTI L,
CHARLES P, SuLek A, MaRrI0oTTI C, RoLA R, ScHoLs L, BAUER
P, DUFAURE-GARE |, JacoBI H, FORLANI S, ScHMITZ-HUBSCH
T,FiLLa A, TiIMMANN O, VAN DE VWARRENBURG BP, MARELLI
C,KaNG JS, GIunTI P, Cook A, BaLiko L, BELA M, BoEscH S,
SzYMANSKI S, BERCIANO J, INFANTE J, BUERK K, MASCIULLO
M, ..., GoLMARD JL.

Prediction of the age at onset in spinocerebellar ataxia
type1,2,3 and 6.

J Med Genet. 2014;51:479-486.F.1.:5,636. [doi:10.1136/jmed-
genet-2013-102200]
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KrASNIANSKI, A., JUAN, P. SANCHEZ, PoNTO, CLAUDIA, BARTL,
M., HEINEMANN, U., VARGES, D., SCHULZ-SCHAEFFER, W. .,
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SANCHEZ-VALLE R, CLARIMON J.

Assessing the role of the TREMz2 p.R47H variant as a risk
factor for Alzheimer’s disease and frontotemporal demen-
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ejhg.2013.116]

10] RiancHo J, Ruiz-Soto M, ViLLAGRA NT, BERCIANO J,
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T,SHYME, REILLY MM, ..., SEREDA MW.
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ropathy Score and secondary clinical outcome measures
serve as sensitive clinical markers of disease severity in

CMT1A patients.
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1017.F.1.:3,134. [doi:10.1016/j.nmd.2014.06.431]
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& Banzo [,JIMENEZ-BONILLA J, ORTEGA-NAVA F, QUIRCE R,
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Revisiones
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Anti-TNF-alpha therapy in the management of severe
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Cartas

1] BERCIANO J, GALLARDO E, SEDANO M), ORIZAOLA P,
SANCHEZ-JUAN P, GONZALEZ-SUAREZ A, GARCIA A, TERAN-
VILLAGRA N, Ruiz-SoT1o M, LANDERAS-ALVARO R, BERCIANO
MT, LAFARGA M.
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Lineas de investigacion

1. Neuroimagen cerebral
en las Psicosis No Afectivas (PNA).

[ | Responsables: R. ROIZ SANTIANEZ y D. TORDESI-
LLAS GUTIERREZ.

Las técnicas de neuroimagen cerebral,como la resonan-
cia magnética (RM), permiten explorar la presencia de
alteraciones estructurales desde las primeras fases cli-
nicas de la enfermedad (anomalias de neurodesarrollo)
y también estudiar la aparicién de cambios morfologi-
cos durante el curso de la enfermedad (proceso neuro-
degenerativo). Nuestro trabajo en ese campo pretende:

Instituto de Investigacion

Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia

a. Comparar el volumen de la corteza gris y blan-
ca entre pacientesy contrales,

b. Determinar la existencia de diferencias de vo-
lumen de los ganglios de la base entre los pa-
cientesy cantroles,

c. Realizar un estudio longitudinal para detectar
cambios estructurales a lo largo del tiempo en
personas con esquizofrenia,y

d. Estudiar la relacion entre variables relaciona-
das con la estructura cerebral y otras variables
clinicas y/o genéticas.




En la actualidad, estamos desarrollando investiga-
cion mediante DTl para explorar alteraciones en Ia
integridad de los tractos de sustancia blanca. Otra
linea de investigacidn reciente es el desarrollo de
técnicas de espectroscaopia para evaluar pracesos de
génesis neuronal.

2. Genética en las Psicosis
No Afectivas (PNA).

B Responsable: Dr. B. CRESPQ FACORRO.

En este campo, nuestro grupo ha centrado su labor
en dos lineas principales de actividad. En primer lu-
gar, en el &mbito de la Farmacogenética, trabajamos
en el estudio de polimarfismas de un solo nucleoti-
do (SNPs) de genes candidatos, especificamente de
los genes implicados en la neurotransmisién dopa-
minérgica, serotoninérgica y genes candidatos en
regiones de ligamiento. El objetivo es determinar si
los polimarfismos de un solo nucledtido se asocian
con la sintomatologia psicética, la evalucidny la res-
puesta al tratamiento. Asimismo, trabajamas en el
campo de “imaging genetics” variaciones geneticas
asociadas a alteraciones cerebrales; en concreto, se
estan realizando estudios de expresion génica para
identificar genes cuya expresion sea diferente en las
persanas con un primer episodio psicotico respecto a
las persaonas no afectadas por la enfermedad y, tam-
bién, en posibles diferencias en la expresion génica
en personas can un primer episadio psicético antes
de iniciar el tratamientoy tras un afio de tratamiento
farmacologico.

AREAS DE INVESTIGACION
Area de Neurociencias

3. Epidemiologiay Clinica en las
Psicosis No Afectivas (PNA).

M Responsable: Dr. Or. B. CRESPO FACORRO.
Entre los objetivos de esta linea desarrallada por
nuestro grupo, se encuentran:

a. Conocer la incidencia de psicosis en Canta-
bria, asi como los factores psicosociales con
ella relacionados,

b. Clarificar la naturaleza psicopatologica de
las fases iniciales de la psicosis,

c. ldentificar “predictores de curso evolutivo”,

d. Profundizar en el conocimiento de los funda-
mentaos biologicos de la esquizafrenia, inclu-
yendo el estudio de condicionantes genéticas
y bioguimicas.

e. Estudiar la efectividad de distintas alterna-
tivas terapéuticas, farmacologicas y psicalo-
gicas en las PNA a cortoy largo plazo. En este
contexto hay que destacar el estudio en curso
de los efectos secundarios metabdlicos asocia-
dos a los farmacos antipsicéticos.

4. Cognicion en las Psicosis
No Afectivas (PNA).
[ | Responsable: Dra. R. AYESA ARRIOLA.

Los objetivos principales de esta linea de investiga-
cion son:

a. Evaluar el curso temprano de la funcion cog-
nitiva en una muestra de personas con prime-
ros Episadios de psicosis,

b.Examinar la relacién entre las funciones cog-
nitivasy las variables clinicas,y

c. Evaluar la influencia de la funcién cognitiva
en el prandstico de la enfermedad.
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5. Programa de Investigacion
e Intervencion sobre las Fases
Tempranas de los Trastornos
de la Conducta Alimentaria (TCA).

[ | Respansable: Dr.J.A. Gomez del Barrio

Se trata de una linea de investigacion bio-psico-so-
cial y de intervencion terapéutica y preventiva cen-
trada en las Fases Tempranas de los Trastornaos de la
Conducta Alimentaria. Objetivas:

a. Implementar un protocolo de evaluacion e
intervencion temprana multidisciplinar y mul-
ticompaonente para todos los pacientes que
desarrollan un trastorno de la conducta alimen-
taria (TCA) en el area poblacional de referencia
del Servicio de Psiquiatria del Hospital Univer-
sitario Margueés de Valdecilla.

b. Investigar desde las fases tempranas de la
enfermedad los componentes psicologicos,
biologicos y sociales de los Trastarnos de Ia
Conducta Alimentaria.

c. ldentificary definir los factares de riesgo del
desarrollo de la enfermedad asi como la natu-
ralezay caracteristicas de los sintomas prodro-
micosy primeras manifestaciones clinicas.

d.Evaluar la respuesta a las intervenciones, as
como el curso evalutivo de la enfermedad in-
vestigando también los factores bio-psico-so-
ciales que los condicionan

e.Evaluar los costes derivados del tratamiento,
asicomo el grado de satisfaccion de los pacien-
tesy familias con el Programa.

La Linea de Investigacién incorpora los siguientes

estudios:
- Estudio de intervencion sobre los procesos
cognitivos en los Trastornos de la Conducta
Alimentaria (Cognicion en TCA). Responsables:
Laura Carral Fernandez y Dr. J.A. Gdmez del
Barrio. Dicho estudio esta enmarcado dentro
de un contrato de investigacion Rio Hortega
(CM10/0017)

- Programa de fases tempranas en los trastor-
nos de la conducta alimentaria e intervencidn
con estrategias terapéuticas basadas en las
nuevas tecnologias. Responsables: Dra. Jana
Gonzalez Gémezy Dr.).A. Gémez del Barrio. Di-
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cho Programa se integra en el estudio DETECTA
(DEtecion TEmprana en Cantabria de Trastor-
nos Alimentarios) y esta enmarcado dentro de
un beca de investigacion financiada por el IDI-
VAL (Lépez Albo WLA o2/11).

6. Programa de Investigacion
e Intervencion farmacolégica sobre
las Fases Tempranas de la Psicosis
en la poblacion Infanto-Juvenil.

[ | Responsables: Dra.S.OTERO CUESTA
y Dra.B.PAYA GONZALEZ.

Se trata de una linea de investigacion centrada en los pro-
blemas de salud mental que afectan a la poblacién infan-
to-juvenil de Cantabria. Sus areas de investigacion mas
relevantes son:

a. Estudio, mediante la participacion en ensa-
yos clinicas, de la efectividad y seguridad de la
aplicacion de nuevos tratamientos farmacolé-
gicos en la poblacién infanto-juvenil.

b.Programa de investigacién bio-psico-social e
intervencion tanto terapéutica como preventi-
va, sobre las fases tempranas de las psicosis en
la pablacién infanto-juvenil.

7. Estrategias de evaluacion en Salud
Mental.

[ | Responsables: Dr.L. GAITE PIN DADO
y Dra. S.HERRERA CASTANEDO.

Desde los origenes de la UIPC, uno de sus ambitos
de mavyor interés ha sido el desarrollo y difusion de
la metodologia de evaluacidn en salud mental, junto
con la adaptacién a nuestro medio de instrumentosy
estrategias para la evaluacion de servicios de salud
mental. En este sentido, la Unidad ha colaborado con
la European Network for Mental Health Service Eva-
luation (ENMESH), que integra expertas europeos en
el campo de la evaluacion de servicios de salud men-
tal y tiene como objetivos fundamentales:

a. Desarrallar y mantener una red de personas
interesadas en la investigacion de servicios de
salud mental.



b.Promover el desarrolloy difusion de estudios
en este ambito de instrumentaos de evaluacion
y de indicadores de “outcome” en salud mental
(incluyendo la evaluacién econdmica).

8. Bases moleculares periféricas de
las Psicosis No Afectivas (PNA).

[ | Responsables: Dra. P. SUAREZ PINILLA y Dr. B
CRESPO FACORRO.

La amplia variedad en las manifestaciones clinicasy
la diferente evolucion de las psicosis demuestra que
esta enfermedad no sélo afecta a circuitos cerebra-
les sino que también se encuentran alterados deter-
minados pathways periféricos. En la actualidad, es-
tamos desarrollando esta investigacion a través del
estudio de sueros y PBMCs (células mononucleares
de sangre periférica). El trabajo en este campo pre-
tende:

a. Detectar biomarcadores sanguineos vy rutas
de sefializacion celular alteradas que arienten
a la deteccion de un episodio psicotico en sus
fases tempranas, en combinacion con la prac-
tica clinica.

b. Determinar diferencias periféricas entre pa-
cientes con un episodio de psicosis no afectiva
y controles sanaos, desde el inicio de la enfer-
medady a lo largo del tiempo.

c. Realizar un estudio longitudinal de cambio
en los biomarcadores a lo largo del tiempo en
persanas con esquizofrenia,y

d.Estudiar la relacién entre cambios en las mo-
léculas periféricas y variables de respuesta cli-
nica al cabo del tiempo.

e. Detectar biomarcadores que puedan prede-
cir una mejor respuesta segln el tipo de trata-
miento antipsicotico.

g. Clasificacion y evaluacion
de la discapacidad.

[ | Responsables: Dra. S. HERRERA CASTANEDO vy
Dr.L. GAITE PIN DADO. En1gg3, la Organizacion Mun-
dial de la Salud designd a la Unidad de Investigacidn
en Psiquiatria de Cantabria (UIPC) del Servicio de

AREAS DE INVESTIGACION
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Psiquiatria del Hospital Universitario “Marqués de
Valdecilla” como centra de referencia para Espafiay
resto de paises de habla hispana, para el proceso de
revision de la Clasificacion Internacional de Deficien-
cias, Discapacidades y Minusvalias (CIDDM). Nuestra
grupo ha coordinado el desarrollo, publicacion y di-
fusién de la version espafiola de la Clasificacion In-
ternacional del Funcionamiento, la Discapacidady la
Salud (CIF) y de instrumentos de evaluacion relacio-
nados como el World Health Organization Disability
Assessment Schedule 11 (WHO-DAS 11). Ademas, en
2011, el Proyecto de desarrollo de la version espafio-
la de la International Classification of Functioning,
Disability and Health-Children and Youth Version de
la OMS, se ha visto culminado con su publicacion
definitiva y el inicio de los trabajos de difusion de la
misma.

AYUDAS PARA INVESTIGACION
EN ACTIVO

| Crespo Facorro, Benedicto. Nuevos genes candi-
datos para la respuesta al tratamiento antipsicotico
en esquizofrenia: evidencia desde estudios de expre-
sion génica. SAF2013-46292-R. Ministerio de Ecaono-
miay Competitividad. Buracién: 2014-2016.

M Crespo Facorro, Benedicto. Centro de Investiga-
cion Biomédica en Red de Salud Mental. CIBERSAM.
Instituto de Salud Carlos I11. MINISTERIO DE ECONO-

MIAY COMPETITIVIDAD.

[ | Crespo Facorro, Benedicto. Translating neuroima-
ging findings from research into clinical practice.

EU12/01- PSYSCAN. COMISION EUROPEA. Duracion:
2013-2016.
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Articulos originales
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Lineas de investigacion

Cuerpo nuclear de Cajal (“Cajal body”,
CB) y atrofia muscular espinal.

B £/ CB interviene directamente en la maduracién
de snRNPs y snoRNPs (“small nuclear a nucleolar
ribonucleoproteins”) implicadas en el “splicing”
de pre-mRNAs, en el pracesamienta especifico del
mRNA de las histonas y en la maduracion de los
pre-rRNAs. La mutacién en el gen que cadifica una
de sus proteinas esenciales, la SMN (“survival motor
neuron”), es responsable de la atrofia muscular espi-
nal (SMA), que causa degeneracion de las motoneu-
ronas y es la principal causa de mortalidad de base
genética en la infancia. Otros componentes esencia-
les del CB son la coilinay las snRNPs. El abjetivo fun-
damental de esta linea es analizar los mecanismos
que regulan el ensamblaje molecular de los CBy su
importancia en la SMA. En un caso clinico de SMA,

hemaos abservada que el déficit de SMN produce en
las motoneuronas la disrupcion de los CBs y de la
magquinaria de sintesis de proteinas. Este hallazgo es
consistente con las recientes evidencias bioquimicas
de alteraciones del “splicing” en la SMA. En modelos
celulares hemos verificado que la metilacion de la
coilina es una modificacion necesaria para su desti-
no al CBy para el ensamblaje molecular de esta or-
ganela. También hemos demaostrado que la proteina
SMN es un substrato de SUMO1y que su conjugacion
con SUMO es otro factor regulador de la formacion de
los CBs. Asf,hemos identificado una secuencia de in-
teraccién no covalente con SUMO (SIM, “SUMQ inte-
racting matif”), dentro del dominio Tudor de la SMN,
cuya mutacion impide la formacion de CBs. Esta mu-
tacion de la SMN interfiere con la maduracién de las
snRNPs y también afecta a la interaccién de la SMN
con la cailina. La localizacion de la secuencia SIM de
la SMN en el dominio Tudor tiene, ademas, especial
interés en la SMA por cuanto es una region preferen-
te de mutaciones puntuales en esta patologia.
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Daiio en el DNA y neurodegeneracion.

[ | Hay una evidencia creciente en |a literatura de que
defectos en la reparacion del DNA estan implicados
en la fisiopatologia molecular de procesas neurade-
generativos. Nuestro objetivo es analizar el proce-
samiento nuclear del dafio en el DNA en neuronas
normales, irradiadas con rayos X para inducir roturas
de la daoble cadena del DNA,y en un modelo animal
de neurodegeneracién: el raton mutante pcd ("Pur-
kinje cell degeneration”). En el raton mutante pcd
hemos demostrado que un defecto en la reparacidn
del BNA induce trimetilacion de la histona H4K20
(una marca represiva), asociada con silenciamien-
to génico progresivo y reorganizacion a gran escala
de los territorios cromosomicas, que se refleja en la

Histone H4 acetyl

y

E “» %
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agregacion espacial de los telémeros. La progresidn
de estas alteraciones, que conduce a la muerte neu-
ronal, se asocia a un defecto en el reclutamiento de
la proteina 53BP1, un factor esencial para la repara-
cion del BNA, en los sitios de lesidn del DNA. En el
modelo experimental de induccion de dafio con rayos
X hemas observado que la mayor parte de las rotu-
ras del DNA neuronal se reparan en las primeras 24h,
pero existen focos permanentes de DNA no reparado
gue persisten en un compartimento nuclear especi-
fico. En este madelo hemos verificado que el dafio
en el DNA induce la reentrada en el ciclo celular con
la transicién de la fase Go a G1, un proceso mediado
por la activacién de pg3 que incrementa los niveles
de p21y ciclina D1.

Cajal, 1910 RRIECUERER GEOE WY

Figura 1. El panel central ilustra un dibujo original de Cajal (1910) que recoge los componentes estructurales del nlicleo
celular. Las estructuras equivalentes actuales, visualizadas con las técnicas mas modernas de microscopia, aparecen re-
cogidas en los paneles A-F y son las siguientes: a) centros fibrilares del nucleolo; b) componente granular del nucleolo;
¢) heterocromatina centromérica; d) cuerpo nuclear de Cajal; e) “nuclear speckles” de factores de “splicing”; f) focos de
transcripcién con remodelamiento de las histanas, y g) filamentos de la matriz nuclear. Destaca la enorme fiabilidad y
precision de las observaciones de Cajal que incluye la doble membrana de la envoltura nuclear (panel F) no indicada con

letra en el dibujo original (Lafarga et al., 200g).
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Papel neuroprotector del bexaroteno
(Bex) en un modelo experimental

de ELA, el raton transgénico
S0D1-Gg3A.

B csta linea fue una iniciativa de un residente de
Neurologia, el Dr. Javier Riancho, sobre |a base de un
articulo que mostraba el efecto neuroprotector del
Bex, un aganista del receptor X retinoide, en un mo-
delo animal de Alzheimer. En este modelo la admi-
nistracion del farmaco favorecia el aclaramiento de
las placas de amiloide. Nuestro estudio demuestra
que la administracién oral de Bex en el ratén trans-
génico SOD1-Gg3A tiene un efecto neuroprotector
sobre las motoneuronas: mejora las funciones mo-

H2AX &

toras y la supervivencia neuronal. Particularmente,
el tratamiento retrasa la aparicién de los signos de
degeneracion, preserva las sinapsis axosomaticas,
mejora las alteraciones de la proteostasis, con re-
duccion de la agregacidn de proteinas en inclusiones
ubiquitina positivas, y reduce la astrogliosis reacti-
va. El estudio abre expectativas para la aplicacion
terapéutica de Bex (Riancho et al. en preparacion).
Por otra parte, este modelo experimental de ELA nas
esta permitiendo estudiar mecanismos nucleares de
supervivencia neuronal en procesos neurodegenera-
tivos, ademas de valorar la implicacién de las neuro-
nas de los ganglios sensitivos en la fisiopatologia de

la ELA.

Neurona ganglionar 4Gy
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Lineas de investigacion

1. Genética de la migraia.

B Genética de la migrafia. El grupo ha mantenido
su actividad investigadora clinico-epidemioclogica y
basica (fundamentalmente en estudios de asocia-
cion genética) en el terrena de las cefaleas. Dentro
del primer aspecto destacaremos la demastracién
de la asociacion dosis-dependiente entre migrafia y
tabaco y los estudios encaminados a demostrar la
utilidad de los nuevos neuromoduladores (topira-
mato y zonisamida) en el tratamiento de la migrafa
cronica refractaria. En el campao de la genética se ha
descrito, en 594 sujetos agrupados en 132 familias,
la interaccion epistatica de genes relacionados con
el metabalisma estraogénico en la migrafa (receptor
estrogénico ESR2), lo que confirma la existencia de
un factor genético en la patogenia de la migrafia rela-
cionado con las hormonas sexuales, y hemos segui-
do investigando en la asociacion de los genes de Ia
via metabdlica del folatoy la migrafia, comprobando
la asaciacion migraiia con aura y niveles elevados de
homacisteina.En el Ultimo periodo hemaos demostra-
do gue existe una importante activacion endotelial
en migrafiosos y que esta activacién es mas acusada
en la migrafia cronica. Por otro lado, hemos demaos-
trado que existen variantes de determinadas subuni-
dades de GABA asaciadas a migrafia en general.

2. Investigacion clinicay genética
en Esclerosis Miltiple.

Bt oesta linea de investigacion estamos desarro-
llando subprogramas que incluyen:
a. Estudio de los haplotipos HLA en relacion al
origen dentro de la region. Influencia del HLA
en el curso de la esclerasis multiple.

b. Estudio del dafio vascular asociado a la Es-
clerosis Multiple mediante el analisis de las cé-
lulas endoteliales circulantes: correlacién de la
activacién endotelial con la gravedad y estadio
de la enfermedad.
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RIANCHO, J., OTERINO, A., SEDANO, M. J., RUEDA-GOTOR,
J., PEREZ-MARTIN, |., GoNzALEZ-VELA, M. C., BERCIANO, J.,
GoNzALEZ-GAY, M. A, BLANCO, R..

Anti-TNF-alpha therapy in the management of severe
neurosarcoidosis: a report of five cases from a single
centre and literature review.

Clin Exp Rheumatol. 2014;32:275-284.F.1.:2,973.

Editoriales

H orerino A, TorRIELLO M, PALACIO E, QUINTANILLA VG,
Ruiz-LAviLLA N, MoNTES S, VEGA MS, MARTINEZ-NIETO R,
CASTILLO J, PAscuAL ).

Response to Oterino et al.: Analysis of endothelial precur-
sor cells in chronic migraine: A case-control study Reply.
Cephalalgia. 2014;34:1027-
1027.F.1.:4,121. [doi:10.1177/0333102414526053]

Cartas

II FERNANDEZ-TORRE JL, OTERINO A, MARCELINO-SALAS K,
Riesco-PERez N.

Creutzfeldt-Jakob-like syndrome secondary to severe
lithium intoxication: A detailed follow-up electroencepha-
lographic study.

CLIN NEUROPHYSIOL. 2014;125:2315-

2317.F.1.:2,979. [D0I1:10.1016/J.CLINPH.2014.03.007]

Tesis doctorales

+ ANA BELEN GARCIA GARRIDO.

Calidad de vida relacionada con la salud del anciano aten-
dido en atencion primaria.

Director/es: Emilio Pariente Rodrigo, Jesus Castillo Obeso.
UNIVERSIDAD DE CANTABRIA.

Sanitaria

Valdecilla
m'??ii%;‘;’éa.‘s’_ﬁ IDIVAL m



Neurofisiologia en Epilepsia
vy Neurointensivos

FERNANDEZ TORRE, JOSE LUIS
SERVICIO DE NEUROFISIOLOGIA

HosPITAL UNIVERSITARIO
MARQUES DE VALDECILLA

Email: jIfernandez@humv.es

Sanchez Santiago, M2 Blanca (HUMV)

Adin lbarra, Francisco Javier (HUMV)
Hernandez Hernandez, Miguel (HUMV)
Ruiz Ruiz, Ana (HUMV)

Polo Sobron, Paz (HUMV)

Lineas de investigacién 5-Situaciones de diagndstico de
muerte encefalica clinica con

B Durante estos afios estamos consolidado Ia linea actividad eléctrica en el EEG.

de investigacion en neurocriticos. Las areas en las

::: iisctlir;ﬂeonsl llevando a cabo nuestras investigacio- 6-Status epilepticus mioclénico

post-anoxico.

7- Neurotoxicidad farmacologica en

1-Status epilepticus no convulsivo . e
pacientes criticos.

refractario.

8-indice biespectral (bispectral
index, BIS) y su correlacion con los
registros EEG.

2-Status epilepticus maligno o
super-refractario.

3- Neuromonitorizacion multimodal
incluyendo electrodos
intracerebrales en pacientes en
coma con daiio cerebral agudo.

g-Modelos experimentales
de status epilepticus. Fases
electroencefalograficas del status
epilepticus con neurotrauma.
Valoracion neurofisiolégica

4-Patrones EEG prondstico en anoxia i )
en heurointensivos.

cerebral.

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia



FACTOR IMPACTO 7177

PUBLICACIONES

Articulos originales

II FERNANDEZ-TORRE JL, KAPLAN PWV.

Subacute encephalopathy with seizures in alcoholics
(SESA syndrome) revisited.

Seizure. 2014;23:393-396.F.1.:2,059. [doi:10.1016/j.5eizu-
r€.2014.02.002]

2] FERNANDEZ-TORRE JL, HERNANDEZ-HERNANDEZ M, MARTINO
J, Hinojo C.

Subclinical focal seizures as a sign of progression in glio-
mas.
Epileptic Disord. 2014;16:546-553.F.1.:0,89q. [doi:10.1684/
epd.2014.0701]

AREAS DE INVESTIGACION
Area de Neurociencias

Cartas

1] FERNANDEZ-TORRE JL, OTERINO A, MARCELINO-SALAS K,
Riesco-PEREZ N.

Creutzfeldt-Jakob-like syndrome secondary to severe
lithium intoxication: A detailed follow-up electroencepha-
lographic study.

Clin Neurophysiol. 2014;125:2315-

2317.F.1.:2,979. [doi:10.1016/j.clinph.2014.03.007]

E3 HernANDEZ-HERNANDEZ MA, FERNANDEZ-TORRE JL,
Ruiz-Ruiz A, lcLESIAS-PosADpILLA D, GOMEZ-MARCOS V,
HoLANDA-PERA MS.

Usefulness of the bispectral index system density spectral
array in monitoring non-convulsive status epilepticus.

Med Intensiva. 2014;38:265-267.F.1.:1,240. [doi:10.1016/.
medin.2013.01.013]
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Area de
Trasplante

Grupos Consolidados

« Neoplasias Hematolégicas
y Trasplante de Progenitores
Hematopoyéticos

« Trasplante y Autoinmunidad

Grupos Emergentes

« Citocinas y Factores de Crecimiento
en los Fenémenos de Plasticidad
Tisular Patologica

Grupos Clinicos

« Grupo de Investigacion
Cardiovascular

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia




Neoplasias Hematologicas y Trasplante
de Progenitores Hematopoyéticos

CONDE GARCIA, EULOGIO
SERVICIO DE HEMATOLOGIA

HosPITAL UNIVERSITARIO
MARQUES DE VALDECILLA

UNIVERSIDAD DE CANTABRIA

Email: hemcge@humv.es

Pipadn Gonzalez, Carlos (IDIVAL)

Albajar Molero, Marta (HUMV)

Batlle Lopez, Ana (IDIVAL)

Bermudez Rodriguez, Arancha (HUMV-UC)
Colorado Araujo, Mercedes (HUMV)
Cuesta Garcia, Amalia (HUMV)
Gonzalez-Mesones Galan, Belen (HUMV)
Gonzalez Villambrosia, Sonia (HUMV)
Insunza Gamide, Andrés (HUMV)

Lépez Duarte, Ménica (HUMV)

Lopez Pereira, Brenda (HUMV)

Montes Gaisan, Carmen (HUMV)

Nufiez Céspedes, Javier (HUMV)

Pérez Vazquez, German (HUMV)

Richard Espiga, Carlos (HUMV)

Romon Alonso, ifiigo (HUMV)

Yafiez San Segundo, Lucrecia (HUMV)

Lineas de investigacion

1. Biologia celular de las hemopatias.

- Importancia prondstica de la expresion de
BCL6y MYC en linfomas. La expresion de MYCy
BCL6 parece tener una importancia pronostica
y terapéutica en LNH. Se ha iniciado una cola-
boracién con el grupo del Dr. Piris.

1Y Genes/proteinas FANC en cancer y desa-
rrallo. La aplasia de Fanconi es un sindrome de
inestabilidad cromosémica, causado por muta-
ciones en al menaos 13 genesy caracterizado por
malfarmaciones, aplasia medulary propensidn
al cancer.

Garcia Casquero, M® Carmen (HUMV)

Valdecilla

Instituto de

Sanchez Carrera, Damaso (IDIVAL) meinc IDIVIAL

[ 13 Biologiay genética molecular de los SMO.
Se estan recogiendo en un estudio multicéntri-
co las variables clinico-biolégicas y genéticas
de los SMD. También estamos estudiando el
papel de MYC en SMD

() Biologia y genética molecular de la leuce-
mia mieloide cronica (LMQ). Investigar la accién
de determinados farmacos, incluida el imatinib,
sobre genes implicados en proliferacion celular,
tales como MYCy SPI.

K3 Investigacion cooperativa sobre |a biolo-
gia de las neoplasias linfoides. Estudiar facto-
res biolégicos y genéticas en bancos de tumo-
res linfoides.

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia




2. Innovacion diagnostica
y terapedtica.

- Investigacion clinica en nuevos farmacos.
Participacién activa en investigacion de dirigi-
dos a tratar pacientes con neoplasias con nue-
vos farmacos o nuevas esquemas tratamientos
onco-hematologicos.

3. Trasplante de progenitores
hematopoyéticos.

B 2 Resultados clinicas del alo-TPH en pacien-
tes con LMA acondicionados con busulfany flu-
darabina. Posiblemente la experiencia europea
mas amplia. Es un trabajo iniciado el Dr. NUfiez

Céspedes.

AYUDAS PARA INVESTIGACION
EN ACTIVO

B Conde, Eulogio. Red tematica de investigacion
cooperativa en cancer RTICC (RDo6/0020/0013). Ins-
tituto de Salud Carlos IlI. Ministerio de Ciencia e In-
novacion. Duraciéon: 2007- 2014

AREAS DE INVESTIGACION
Area de Trasplante

PUBLICACIONES

FACTOR IMPACTO 92,842

Articulos originales

ﬂ RIBERA JM, ORIOL A, MORGADES M, MONTESINOS P, SARRA
J, GoNzALEZ-CAMPOS J, BRUNET S, ToRMO M, FERNANDEZ-
ABELLAN P, GUARDIA R, BERNAL MT, ESTEVE J, BARBA P,
MoReNO MJ, BERMUDEZ A, CLADERA A, Escoba L, GARCIA-
Bovero R, DEL PoTro E, BERGUA J, AMIGo ML, GRANDE C,
RaBUNAL MJ, HERNANDEZ-RIvAS JM, FELIU E.

Treatment of High-Risk Philadelphia Chromosome-Ne-
gative Acute Lymphoblastic Leukemia in Adolescents
and Adults According to Early Cytologic Response and
Minimal Residual Disease After Consolidation Assessed
by Flow Cytometry: Final Results of the PETHEMA ALL-
AR-03 Trial.

J Clin Oncol. 201

JC0.2013.52.2425]

a MuNIz, CARMEN, MARTIN-MARTIN, LOURDES, LOPEZ,
ANTONIO, SANCHEZ-GONZALEZ, BLANCA, SALAR, ANTONIO,
ALMEIDA, JULIA, SANCHO, JUAN-MANUEL, MARIA RIBERA,
Josk, HErAS, CECILIA, JAVIER PENALVER, FRANCISCO, GOMEZ,
MARTA, GONZALEZ-BARCA, EvA, ALONSO, NATALIA, NAVARRO,
BeLEN, OLAVE, TERESA, SALA, FRANCISCO, CONDE, EULOGIO,
ANTONIO MARQUEZ, JosE, CABEZUDO, ELENA, CLADERA,
ANTONIA, GARCIA-MALO, MARIA, DOLORES CABALLERO,
MARIA, ORFAO, ALBERTO, SPANISH GRP STUDY CENT
NERVOUS Svs.

Contribution of cerebrospinal fluid sCD1g levels to the
detection of CNS lymphoma and its impact on disease
outcome.

B CARABALLO JM, AcosTa JC, CorTES MA, ALBAJAR M, GOMEZ-
CAsARES MT, BATLLE-LOPEZ A, CUADRADO MA, ONAINDIA A,
BRETONES G, LLORCA J, PiIris MA, CoLoMER D, LEGN ).

High p27 protein levels in chronic lymphocytic leukemia

are associated to low Myc and Skpz expression, confer

resistance to apoptosis and antagonize Myc effects on cell
cycle.

Oncotarget. 2014;5:4694-4708.F.1.:6,627.

PEREZ-RODRIGUEZ, ALMUDENA, BATLLE-LOPEZ, ANA,
BLANCO, RoSA, VARELA, IGNACIO, LEON, JAVIER, DOLORES
DELGADO, M., LOURES, ESTHER, RODRIGUEZ-TRILLO, ANGELA,
GARCIA-RIVERO, ARANZAZU, COSTA-PINTO, JOANA, BATLLE,
JAVIER, FERNANDA LOPEZ-FERNANDEZ, MARIA.

A novel mutation in ADAMTS13 of a child with Ups-
haw-Schulman Syndrome.
Thromb Haemost. 2014;112:1065-

~EQ L] - EA [AA; 6A/TH 1141
1068.F.1.:5,760. [doi:10.1160/TH14-02-0116]
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a PARDAL, EMiLIA, CORONADO, MONICA, MARTIN, ALEJANDRO,
GRANDE, CARLOS, MARIN-NIEBLA, ANA, PANIZO, CARLOS,
Luis BELLO, JosE, CoNDE, EuLOGIO, HERNANDEZ, MIGUEL
T., ARRANZ, REYES, BARGAY, JOAN, GONZALEZ-BARCA, EvA,
Perez-CEBALLOS, ELENA, MONTES-MORENO, SANTIAGO,
DoLoRres CABALLERO, MARIA.

.5 > Intensification treatment based on early FDG-PET in
patients with high-risk diffuse large B-cell lymphoma: a
phase |l GELTAMO trial.

BrJ Haematol. 2014;167:327-336.F.1.:4,959. [doino.1111/
bjh.13036]

E ReEpoNDO, ALBA M., POMARES, HELENA, VIDAL, MARIA J.,
PAscuAL, MARIA J., QUEREDA, BELEN, SANCHO, JUAN M.,
PoLo, MARTA, LoPEZ, JAVIER, CONDE, EULOGIO, JARQUE,
IsiDRO, ALONSO, NATALIA, RAMIREZ, MARIA J., FERNANDEZ,
PAscUAL, SAYAS, MARIA J., REQUENA, MARIA J., SALAR,
ANTONIO, GONZALEZ, JOSE D., GONZALEZ-BARCA, EVvA,
ARRANZ, REYES, CABALLERO, DOLORES, MARTIN, ALEJANDRO.

Impact of prior rituximab on outcomes of autologous
stem-cell transplantation in patients with relapsed or
refractory aggressive B-cell lymphoma: a multicentre re-
trospective Spanish group of lymphoma/autologous bone
marrow transplant study.

BrJ Haematol. 2014;164:668-674.F.1.:4,959. [doin0.1111/
bjh.12676]

CoNDE E, SUAREZ-GAUTHIER A, BENITO A, GARRIDO P,
GARcia-CaMPELO R, BiscuoLa M, PAz-ARes L, HARDISSON
D, oe CasTRO J, CAMACHO MC, RobRIGUEZ-ABREU D,
ABDULKADER |, RAMIREZ J, REGUART N, SALIDO M, PyUAN L,
ARRIOLA E, SANZ J, FOLGUERAS V, VILLANUEVA N, GOMEZ-
RoMAN J,HipaLGgo M, Lorez-Rios F.

Accurate Identification of ALK Positive Lung Carcinoma
Patients: Novel FDA-Cleared Automated Fluorescence In
Situ Hybridization Scanning System and Ultrasensitive
Immunohistochemistry.

PLoS One. 2014;9:F.1.:3,534. [doi:10.1371/journal.
pone.0107200]

K santurron A, RIaANCHO JA,YAREZ L, SANTURTUN M,
ZARRABEITIA MT.

Analysis of post-transplant chimerism by using a single

amplification reaction of 38 Indel polymorphic loci. Bone

Marrow Transplant.

2014;49:1432-1435.F.1.:3,466. [doi:10.1038/bmt.2014.173]

9] KHARFAN-DABAJA MA, LABOPIN M, BAZARBACHI A, HAMLAD)I
RM, BLaise D, Socig G, Lioure B, BERMUDEZ A, LoPEZ-
CorRALL, ORR, ArRcese W, FEGUEUX N, NAGLER A, MOHTY
M.

Comparing i.v. BU dose intensity between two regimens
(FB2vs FB4) for allogeneic HCT for AMLin CR1: a report
from the Acute Leukemia Working Party of EBMT.

Bone Marrow Transplant. 2014;49:1170-
1175.F.1.:3,466. [doi:10.1038/bmt.2014.133]

EJIMENEZ MJ, FERRA C, GARCiA O, DE ARRIBA F, JIMENEZ S,
INsUNzA A, CALABUIG M, MANTECON A, SANCHEZ J, TORRES
M, BAaLsALOBRE P, LiNIO J, JIMENEZ A, FELIU E, RIBERA JM.

The commitment and evaluation of the quality mana-
gement plan by professionals from accredited stem cell
transplant centers in Spain.

Bone Marrow Transplant. 2014;49:990-
992.F.1.:3,466. [doi:10.1038/bmt.2014.85]

[11] MARTINEZ-LOPEZ A, MONTES-MORENO S, RAMOS R, AFONSO-
MARTIN JL, MAZORRA F, GONZALEZ DE VILLAMBROSIA S,
BATLLE A, GROGAN TM, PIris MA.

Childhood florid follicular hyperplasia with immunoglobu-

lin light-chain restriction in the gastrointestinal tract.
Histopathology. 2014;65:805-813.F.1.:3,301. [doi:10.1111/
his.12511]

12] Ruiz JC, Lorez-Hovos M, SAN SEGUNDO D, QUINTELA E,
Robrigo E, GOMEZ-ALAMILLO C, ROMON |, ARIAS M.

Predictive factors of allosensitization in renal transplant

patients switched from calcineurin to mTOR inhibitors.
Transpl Int. 2014;27:847-856.F.1.:3,120. [doi:10.1111/
trin2334]

13] CAMPELO MD, SANCHEZ-BARBA M, DE SORIA VG, MARTINO R,
SANZ G, INsuNza A, BERNAL T, DUARTE R, AMIGo ML, Xicoy
B, TorMO M, INIESTA F, BAILEN A, BENLLOCH L, CORDOBA |,
LoPEZ-VILLAR O, BeL CARIZo MC.

Results of allogeneic stem cell transplantation in the Spa-
nish MDS registry: Prognostic factors for low risk patients.

Leuk Res. 2014;38:1199-1206.F.1.:2,692. [doi:10.1016/.
leukres.2014.07.004]

MoRETO, ANA, FARINAS-ALVAREZ, CONCEPCION, PUENTE,
MARIA, OCEJO-VINYALS, JAVIER GONZALO, SANCHEZ-VELASCO,
PABLO, HORCAJADA, JUAN PABLO, BATLLE, ANA, MONTES,
CARMEN, SANTOS, FRANCISCA, CONDE, EULOGIO, FARINAS,
MARIA-CARMEN.

Mannose-binding lectin gene variants and infections in

patients receiving autologous stem cell transplantation.
BMC IMMUNOL. 2014;15:17-17.F.1.:2,246. [d0i:10.1186/1471-
2172-15-17]

Revisiones

1] VAQUE JP, MARTINEZ N, BATLLE-LOPEZ A, PEREZ C, MONTES-
MORENO S, SANCHEZ-BEATO M, PIRIS MA.

B-cell lymphoma mutations: improving diagnostics and
enabling targeted therapies.

Haematologica. 2014;99:222-231.F.1.:5,868. [doi:10.3324/
haematol.2013.096248]
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B Perez-RooricuEz A, Lourégs E, RODRIGUEZ-TRILLO A,
CosTA-PINTO J, GARCIA-RIVERO A, BATLLE-LOPEZ A, BATLLE
J, LoPEZ-FERNANDEZ MF.

Inherited ADAMTS13 deficiency (Upshaw-Schulman syn-
drome): A short review.
Thromb Res. 2014;134:1171-1175.F.1.:2,427. [doi:10.1016/.
thromres.2014.09.004]

Cartas

1] MONTES-MORENO S, BATLLE A, GONZALEZ DE VILLAMBROSIA
S, SANCHEZ-EspirIDION B, CERECEDA L, GONZALEZ-BARCA
E, PUrRrOY N, PARDAL E, MARTIN A, GRANDE C, MAZORRA
F, INsunza A, QUERO C, AcuUIAR D, CRuz MA, RUEDA A,
LLaNnos M, GoMEz CobpiNA J, GARCIA ARROYO FR, CABALLERO
D, ConpE E, Lorpez A, PrRoVENCIO M, PIRIS M.

Risk adapted high-dose and dose-dense therapies modu-
late the impact of biological classification in diffuse large
B-cell lymphoma prognosis.
Haematologica. 2014;99:138-141.F.1.:5,868. [doi:10.3324/
haematol.2014.104976]

Bl viiez L, BERMUDEZ A, INsUNZA A, RoMON |, RicHARD C.

Unexpected Outbreak of Epstein-Barr Virus Post-Trans-
plantation Lymphoproliferative Disorder after Hema-
topoietic Stem Cell Transplantation Conditioning with
Thymoglobulin.

Biol Blood Marrow Transplant. 2014;20:1457-
1458.F.1.:3,348. [doi:10.1016/j.bbmt.2014.06.012]

Tesis doctorales

ANA MORETO QUINTANA.

Polimorfismos en los genes del sistema inmune innato
(mannose-binding lectin, toll-like) y riesgo de infeccion en
pacientes con trasplante aut6logo de progenitores hema-
topoyéticos.
Director/es: Maria Del Carmen Farifias Alvarez, Eulogio
Conde Garcia, M? Concepcion Farifias Alvarez. Universidad
de Cantabria.

AREAS DE INVESTIGACION
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Trasplante y autoinmunidad

ARIAS RODRIGUEZ, MANUEL ANTONIO
SeRvIcIo DE NEFROLOGIA

HosPITAL UNIVERSITARIO
MARQUES DE VALDECILLA

UNIVERSIDAD DE CANTABRIA

Email: nefarm@humv.es

Lopez Hoyos, Marcos

SERVICIO DE INMUNOLOGIA. HOSPITAL
UNIVERSITARIO MARQUES DE VALDECILLA.
EMAIL: INMLHM@HUMV.ES.

Benito Hernandez, Adalberto (IDIVAL)
Martinez Taboada, Victor M. (HUMV)
Miflambres Garcia, Eduardo (HUMV)
Rodriguez Valverde, Vicente (HUMV/UC)

Alvarez Rodriguez, Lorena(IDIVAL)
Ballesteros Sanz,M? Angeles (HUMV)
Fernandez Fresnedo, Gema (HUMV)
Martin de Francisco, Angel Luis (HUMV)
Palomar Fontanet, Rosa (HUMV)

Pifiera Haces, Celestino (HUMV)

Ramos Barron, M@ Angeles (SCS)
Rodrigo Calabia, Emilio (HUMV)

Ruiz San Millan, Juan Carlos (HUMV)
San Segundo Arribas, David (IDIVAL)
Suarez Rodriguez, Jorge Alberto (HUMV)

Agiieros Blanco, M2 Consuelo (HUMV)
Gonzalez Fernandez, Montserrat (HUMV)
Novo Fernandez, M? José (HUMV)

Villa Llamazares, M del Camino (HUMV)

Barreda Monteoliva, Paloma (IDIVAL)
"‘;‘::"93’3“"" Garcia Ruiz, Oscar (IDIVAL) V a] d e Ci“ 1

Gonzalez Perefia, Ainara (IDIVAL) LGl
redfiRen David Ramos Melendro de (IDIVAL) ~i IDIVAL

Lineas de investigacion

1. Trasplante de drganos sélidos.

M 1. Biomarcadores no invasivos en sangre y orina
de eventos clinicos relacionados con el trasplante de

érganos solidos (rechazo, infeccién, conversién de
inmunosupresidn, supervivencia a cortoy largo plazo
del injerto). Esta linea se centra en marcadores salu-
bles y celulares relacionados con la respuesta inmu-
nitaria en alotrasplante y, mas recientemente. Ade-

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia




mas, incluimos el estudio de perfiles maoleculares
predictares de fallo de funcion renal y de aumento
de fibrosis en estadios iniciales. Junto a los estudios
propios, participamos en REDINREN (Red de Investi-
gacion en Enfermedades Renales: Ref 12/0021) como
grupo coordinador de la investigacion en trasplante
renal.Paralelamente, hemas trasladado el estudio de
biomarcadores al trasplante pulmaonar puesto que es
una actividad clinica muy potente en nuestro centro,
lo cual ya ha permitido obtener resultados rapida-
mente, que han demostrado diferencias especificas
entre trasplante renal y pulmanar.

Marcadores salubles de rechazo humoral. Esta linea
de investigacion ha permitida transferir a la clinica la
maonitarizacion de los anticuerpos anti-HLA en trata-
mientos de desensibilizacion en trasplantes renales
de pacientes hipersensibilizados con donantes vivaos.
Gracias a esta linea, nuestro centro atrae pacientes
de otras CCAA y nos ha permitido formar parte del
programa nacional de donacion renal cruzada. Esta
linea de trabajo también esta incluida en el programa
REDINRENY la consideramos actualmente una de las
mayor potencial de transferencia clinica.

2. Inmunorregulacion en trasplante renal y pulmonar.
Evaluar el efecto que los cambios en sangrey tejidos
de las poblaciones celulares con capacidad inmuno-
rreguladora puedan tener en la evolucion a largo pla-
zo del trasplante en general y del renal en particular.
En el caso del trasplante renal hemos encontrado
una clara influencia del nivel de inmunosupresién
farmacologica en el nimeroy funcién de las células T
reguladoras. Ademas, en trasplante pulmonarhemos

Plasma cells

AREAS DE INVESTIGACION
Area de Trasplante

compraobado como un nimero determinado de célu-
las T reguladoras en sangre previo al trasplante jue-
ga un papel prondstico en la incidencia de rechazo.

3.Enfermedad cardiovascular en trasplante y dialisis.
Estamos evaluando unos perfiles genéticos determi-
nados asociados a manifestaciones cardiovascula-
res en dos grupaos de pacientes renales bien diferen-
ciados: trasplantados y pacientes en hemodialisis. El
estudio se hace dentro del programa Impacto del MI-
NECO en colaboracién con la Universidad de Gerona
y la empresa Gendiag S.L. Hasta el momento hemas
validado un perfil genético indicador de cambios en
perfiles de electrocardiograma en esta pablacidn,
con claro potencial de mercado.

4.Biomarcadores urinarios pretrasplante de pronos-
tico del trasplante renal. Pretendemaos desarrallar
marcadores urinarios que informen del riesgo indi-
vidual de cada ¢rgano trasplantado. Por ello, nuestra
objetivo principal es validar en donantes de rifion,
en el momento previo al trasplante, marcadores de
predispaosicién de dafo tubular (Gelsolina, GM2AP,
REGIIIb) analizados previamente en un modelo ex-
perimental de trasplante. Como objetivo secundario
queremos correlacionar la presencia de los marca-
dores mencionados en el abjetivo principal con Ia
disfuncién del injerta de forma precoz y al afio del
trasplante, analizados mediante parametros clinicos
bioquimicos y de biomarcadores de necrasis tubular
aguda (Cistatina C en sangre y en orina NGAL, NAG,
KIM1, FABP1, IL-18).

- Switched memory cells

* Naive cells

... Double negative cells

Figura. Diferenciacién del estadio
de maduracién de las células B
mediante citometria de flujo segun
la expresién de distintas moléculas
de superficie.
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5. Tratamiento intensivo a donantes para aumentar el
nimero de injertos pulmonares aptos para trasplan-
te. El tratamiento intensivo a los donantes multior-
ganicas basado en una terapia ventilatoria especifica,
abjetivos hemodindmicas guiados por agua extra-
pulmanar y hormonoterapia incrementa el nimero
de injertos pulmaonares aptos para trasplante. Este
aumento en el nUmera de injertos pulmonares dispo-
nibles se debe a la mejora en la oxigenacion de los
pulmones en el periodo comprendido entre la muerte
y la extraccién de los 6rganos. Este protocolo, mas in-
tensivao en la terapia ventilatoriay en los parametros
hemodinamicas que las actuales guias de tratamien-
to, ha permitido triplicar el nimero de pulmones ap-
tos para el trasplante sin afectar al resto de drganos
donados. Asimismo, una vez trasplantados, la super-
vivencia en los receptores no se ve afectada.

2. Enfermedades autoinmunes.

M. Glomerulopatias primarias. Una de las cau-
sas principales de enfermedad glomerular primaria
es la respuesta inmunitaria anémala que en muchas
situaciones comparte mecanismos con la alorres-
puesta que induce el rechazo de aloinjertos. Hasta
el momento nos hemos centrado en el analisis de |a
respuesta inmunitaria global con métodos funciona-
les groserosy nos planteamos abordar este proyecto
con métados mas especificos. Ademas, evaluamos
la utilidad de nuevos marcadores diagndsticos y
prandsticos en glomerulopatias primarias como son
todos aquellos relacionados con dafio podocitario
que hasta la fecha no se habia abordado. En concreto,
estamos valarando la utilidad de los anticuerpas an-
ti-PLA2R vy de suPAR en glomerulopatias que cursan
con proteinuria. Al tiempo, estos marcadores pueden
servir de predictares de recidiva en trasplantados co-
nectando de este modo con la linea .

2.2. Sindrome antifosfolipido. Se estudia el papel
que la respuesta inmunitaria innata (en concreto los
TLR) y las diferentes poblaciones inmunorregulado-
ras pueden tener en la patogenia de esta enferme-
dad. También se analizan los resultados clinicas de |a
Unidad de Patologia Gravidica Autoinmune y hemos
realizado un estudio beta para evaluacidn de nuevos
meétodos de medicién de anticuerpas diagnosticos
en esta patologia. En cancreto, estamos validando
la utilidad de nuevos isotipos de inmunoglobulinas
(IgA) frente a fosfalipidos asi coma el valor de otros
anticuerpos frente a otros fosfolipidos no incluidos
en los criterios diagndsticas hasta el momento.
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2.3. Pancreatitis autoinmune. El grupo ha contribui-
do al desarrallo de marcadores diagnosticos sero-
logicos e investiga en el desencadenamiento de los
mecanismos patogénicos implicados que parecen
compartir elementos con enfermedades glandula-
res como el sindrome de Sjogren. El laboratorio de
Inmunclogia es referencia nacional para el estudio
de anticuerpos anti-anhidrasa carbonica tipo Il en el
diagnostico de la enfermedad. Esta linea la hemos
potenciado gracias a una becaria Lépez Albo del gru-
po que esta actualmente trabajando en un grupo cli-
nico de referencia de la patologia (Prof. Luca Frulloni,
Univ. Verona).

2.4. Biomarcadores. El grupo cuenta con una amplia
seroteca asociada a datos clinicos recogidos desde
1997. Esta seroteca permite la realizacion de estudio
y validacion de nuevos marcadores implicados en el
diagnadstico, prondstico y respuesta al tratamien-
to de patologia autoinmune. Ademas, disponemas
de tado el tipo de ensayos necesarios para la pues-
ta a punto y realizacién de estudios serologicos de
autoinmunidad. Como resultado de la explotacidn
de esta seroteca hemos definido nuevas utilidades
diagndsticas de anticuerpos no explorados hasta
ahora (anti-PR3) en patologias coma la enfermedad
inflamataria intestinal con el grupo de patologia di-
gestiva del IDIVAL.

3.Insuficiencia renal aguda

B Analisis de biomarcadares urinarios como predic-
tores de gravedad en la insuficiencia renal aguda en
pacientes sometidos a cirugia cardiaca extracarporea.
No existen marcadores tempranas de propension y
de gravedad de la IRA que permitan identificar a los
pacientes con mayor riesgo. Por ellg, son necesarias
nuevas herramientas que permitan identificar a los
pacientes mas predispuestos al desarrallo de IRA.
Nuestro objetiva principal es: estudiar el valor pre-
dictivo de una serie de biomarcadores urinarios (gel-
solina, GM2AP y REGIIIb) que pueden predecir la pro-
pension al desarrollo de la insuficiencia renal aguda
en un modelo experimental y relacionarlos con los
biomarcadores urinarios de diagnostica precoz de |a
IRA (NGal, KIM-1, FABP-1, IL-18, beta2 microglobulina
y NHE3) en pacientes sometidos a cirugia cardiaca.
Como objetivos secundarios nos planteamos:

- Identificar los biomarcadores que podrian
servir como pronostico a corto, medio o largo
plazo de la insuficiencia renal aguda.



- Analizar entre los pacientes del estudio con
IRA tras la cirugia las caracteristicas de aque-
llos que desarrollan insuficiencia renal croni-
ca.

- Valorar si la estimacion del filtrado median-
te CKB-EPI y el cociente albumina/creatinina
preoperatarios tienen un valor pronéstico su-
perior al MDRD o a la creatinina sérica aislada
en la prediccion de necesidad de TOE tras ciru-
gia cardiaca.

3.Insuficiencia renal aguda

B .. Enfermedades inflamatorias asociadas al
envejecimiento (arteritis de células gigantes, poli-
mialgia reumatica y artritis reumataoide de inicio en
el anciano). Estos sindromes, muy prevalentes en
poblacién mayor, se tratan fundamentalmente con
corticoides, que se acompafian de una elevada toxi-
cidad. Los estudios investigan el papel de las citoci-
nas, las células reguladoras y las alteraciones de Ia
inmunidad innata, con el abjetivo final de desarrallar
terapias menos toxicas y mas eficaces. Empleamas
marcadores celulares (fenotipicos y funcionales),
seralégicos y genéticos (expresién y polimarfismos
genéticos). Esta linea ha sido potente hasta la fecha
en productividad tanto en forma de tesis doctorales
como en articulos

2. Dafio cerebral agudo. El abjetivo principal es en-
contrar biomarcadores que ayuden a predecir el pro-
nostico de los pacientes con dafio cerebral agudo.
Contamos con muestras biologicas obtenidas de
sangre periférica y de sangre venosa central, proce-
dente directamente de la zona del dafio cerebral, que
nos permite obtener hallazgos diferenciados entre
ambas zonas que reflejen diferentes respuestas y
prondsticos de los pacientes. En esta linea hemos
estudiado la utilidad clinica de nuevos marcadores
como Supary Sp-100.

3. Evaluacion de pruebas de laboratorio en el diag-
ndstico de enfermedades de base alérgica. Esta li-
nea se ha iniciado durante el Ultimo afio, mediante
la colaboracion con el servicio de Alergologia. Lo que
por el momento se ha investigado es la utilidad de
marcadores clasicos de diagnostico in vitro (IgE es-
pecifica) en el diagnéstica etiolégico de patologia
alérgica en combinacion con los nuevas métodos de
diagndstico molecular por componentes, tanto en
cuanto a IgE especifica como niveles ambientales de
los componentes moleculares.
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Lineas de investigacion

1. Plasticidad patologica
del miocardio.

BWscanalizala participacién de los factores de cre-
cimiento transformante & (TGF-8s, activinas y BMPs)
en la fisiopatologia molecular del remodelado mio-
cardico secundario a estrés hemaodinamico y en las
alteraciones del desarrollo.
1.1.Plasticidad patologica del miocardio so-
metido a sobrecarga de presidn. La estenosis
aortica constituye la valvulopatia causante con

mayor frecuencia de cirugia en nuestro medio



y asacia una hipertrofia ventricular izquierda
gue constituye una respuesta de significacion
patolégica, en estos pacientes. Estudiamos los
mecanismos moleculares del remodelado mio-
cardico en este contexto utilizando muestras
de miocardio de pacientes con estenasis aor-
tica, un modelo experimental murino de dicha
patologiay cultivos celulares.

1.2. Alteraciones del desarrollo y plasticidad
miocardica patoldgica en el sindrome de Down.
El ratén Ts6gDn (trisomia de una regién del cro-
masama 16 homaloga a la del 21 humano) es
un modelo experimental de sindrome de Down
que reproduce sus caracteristicas fenotipicas.
Estudiamos la participacion de la familia TGF-[5
en las alteraciones del desarrallo cardiaco en-
contradas en este modelo.

2. Plasticidad patolagica
de la pared aoértica.

Mceanalizala participacion de los factores de creci-
miento transformante (5 en la fisiopatologia molecu-
lar del remodeladao de la pared adrtica en relacién con
la formacion de aneurismas. La dilatacion progresiva
de la aorta conlleva niveles elevados de morbi-mor-
talidad. Estudiamos el papel de los TGF-f5s en la fi-
siopatologia molecular del remodelado patolégico
de la pared aodrtica en la formacion de aneurismas.
Pretendemos: 1) Establecer vias de sefializacion im-
plicadas en el proceso inflamatorio crénico vascular
respansables de la dilatacion aortica progresiva; 2)
Identificar biomarcadores que permitan valorar el
riesgo de roturay ayuden en la indicacidn de cirugia;
y 3) Establecer nuevas dianas terapéuticas.

3. Plasticidad patolagica en el
sistema nervioso central.

[ | 3. Plasticidad neuronal patologica del sis-
tema nociceptivo. Se analizan los mecanismaos
que vinculan TGF-lss y modulacién de la trans-
misién del dolor, basalmente y en modelos de
plasticidad patolégica del sistema nociceptivo.

El dolor cronico neuropatico es altamente re-
sistente al tratamiento farmacolégico con-
vencianal. Hemos demastrado la participacién
de la familia TGF-5 en el procesamiento de Ia
sefial nociceptiva fisiologica. Pretendemos

AREAS DE INVESTIGACION
Area de Trasplante

estudiar: a) Mecanismos moleculares que im-
plican a TGF-f5 en dolor neuropatico, y dolor
inflamatorio experimental; b) Interaccion entre
TGF-Rsy sistema opioide enddgeno; c) Partici-
pacion de TGF-Bs en procesos adaptativos del
tratamiento opiaceo crénico; d) Participacion
de TGF-3s en la hipoestesia del sindrome de
Down experimental.

3.2. Plasticidad neuronal patologica en los cir-
cuitos de aprendizaje y memoria. Se analizan
los mecanismos que vinculan a la familia TGF-15
con las alteraciones cognitivasy patologia neu-
rodegenerativa en el sindrome de Down.

El sindrome de Down causa el mayor nUmero
de casos de retraso mental y la totalidad de
los pacientes desarrolla neuropatologia tipo
Alzheimer precozmente. Las deficiencias en |a
sintesis y transporte de factares troficos po-
drian mediar estas alteraciones. Ademas, la fa-
milia TGF-f5 estd implicada en la fisiopatologia
de la enfermedad de Alzheimer experimental.
Pretendemas evaluar el papel de TGF-Is en las
alteraciones cognitivas encontradas en el ratén
TsbgDny evaluardistintas estrategias terapéu-
ticas.

AYUDAS PARA INVESTIGACION
EN ACTIVO

M Hurle Gonzalez, Maria Amor. MicroRNAs en
dolor neuropatico: biomarcadores maleculares
y terapias dirigidas. SAF2013-47434-R. Ministe-
rio de Educaciény Ciencia. Duracion: 2014-2016.

[ | Martinez-Cué, Carmen. Inhibicion farmacol6-
gicay genética del receptor Alfag-GABAA e in-
hibicion del gen Dyrk1A en el modelo murino de
sindrome de Down Tsb650n: accion terapeutica.
PSI2012/33652. Ministerio de Ciencia e Innova-
cign. Duracién: 2013-2015.

M Nistal Herrera, Juan Francisco. Papel de la
adiponectina y su relacién con TGF- en el re-
modelado miocardico inducido por la sobre-
carga de presion en la estenosis aorticay en su
regresion postquirtrgica. Pl12/0oggg. Instituto
de Salud Carlos Ill. Ministerio de Economia y
Competitividad. Buracién: 2013-2015.
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I Nistal Herrera, Juan Francisco. Red Tematica
de Investigacién en Enfermedades Cardiovas-
culares. RD12/0042/0018. Instituto de Salud
Carlos lll. Ministerio de Economia y Competiti-
vidad. Duracion: 2013-2016.
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ﬂ MARTINEZ-CUE C, DELATOUR B, PoTIER MC.

Treating enhanced GABAergic inhibition in Down syndro-
me: Use of GABA ag-selective inverse agonists.

Neurosci Biobehav Rev. 2014;46P2:218-
227.F.1.:10,284. [doi:10.1016/j.neubiorev.2013.12.008]

a TRAMULLAS M, FINGER BC, MoLoNEY RD, GoLUBEVA AV,
MoLoNEY G, BINAN TG, CRYAN JF.
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Biol Psychiatry. 2014;76:340-348.F.1.:9,472. [doi:10.1016/].
biopsych.2013.11.004]

E CorraLes A, VIDALR, GARCIA S, VIDALV, MARTINEZ P,
GARCIA E, FLOREZ J, SANCHEZ-BARCELO EJ, MARTINEZ-CUE C,
Rueba N.

Chronic melatonin treatment rescues electrophysiological

and neuromorphological deficits in a mouse model of

Down syndrome.

J Pineal Res. 2014;56:51-61.F.1.:7,812. [doi:10.1111/jpi.12097]

LANTERO A, TRAMULLAS M, PiLAR-CUELLAR F, VALDIZAN E,
SANTILLAN R, RoqQuEes BP, HURLE MA.

TGF-beta and Opioid Receptor Signaling Crosstalk Results
in Improvement of Endogenous and Exogenous Opioid
Analgesia under Pathological Pain Conditions.

J Neurosci. 2014;34:5385-5395.F.1.:6,747. [doi0.1523/
JNEUROSCI.4405-13.2014]

5| GARCIA-CERRO, SUSANA, MARTINEZ, PAULA, VIDAL, VERONICA,
CoRRALES, ANDREA, FLOREZ, JESUS, VIDAL, REBECA, RUEDA,
NoEMI, ARBONES, MARIA L., MARTINEZ-CUE, CARMEN.

Overexpression of DyrkiA Is Implicated in Several Cogniti-
ve, Electrophysiological and Neuromorphological Altera-
tions Found in a Mouse Model of Down Syndrome.

PLoS One. 2014;9:F.1.:3,534. [doi:10.1371/journal.
pone.o106572]

a DeLGADO JF, OLIVA |, LLANO M, PascuAL-FIGAL B, GRiLLO JJ,
Comin-CoLeT J, Diaz B, MARTINEZ DE LA CONCHA L, MARTI
B, PENA LM.

Health Care and Nonhealth Care Costs in the Treatment of

Patients With Symptomatic Chronic Heart Failure in Spain.
Rev Esp Cardiol. 2014;67:643-650.F.1.:3,342. [doi:10.1016/j.
rec.2013.12.014]




|zco M, MARTINEZ P, CORRALES A, FANDOS N, GARCIA S,
INsuA B, MoNTARES M, PEREZ-GRIJALBA V, RUEDA N, VIDAL
V, MARTINEZ-CUE C, PESINI P, SARASA M.

CHANGES IN THE BRAIN AND PLASMA Ab PEPTIDE LE-
VELS WITH AGE AND ITS RELATIONSHIP WITH COGNITI-
VE IMPAIRMENT IN THE APPswe/PS1dEg MOUSE MODEL
OF ALZHEIMER’S DISEASE.

Neuroscience. 2014;263:269-279.F.1.:3,327. [doi:10.1016/].
neuroscience.2014.01.003]

K ArnAiz-Garcia ME, GuTIERREZ-DIEZ F), ARNAIZ-GARCIA
AM, ArRNAIZ J, ExPOsiTo V, NisTAL JF, RoDRIGUEZ-ENTEM F,
OLALLA JJ, LoPEZ-RODRIGUEZ J, GONZALEZ-SANTOS JM.

Successful Retrieval of an Irretrievable Jugular Tesio Ca-

theter Using a Fogarty Arterial Embolectomy Catheter.

Vasc Endovascular Surg. 2014;48:349-
351.F.1.:0,766. [d0i:10.1177/1538574413518614]
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[Oral anticoagulation in chronic kidney disease with atrial
fibrillation.].
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Lineas de investigacion

[ | Grupao de Investigacion Cardiovascular Clinica con
actividad en el campo del trasplante cardiaco, insufi-
ciencia cardiaca, intervencionismo cardiaca e imagen
cardiaca en todas sus modalidades (ecocardiografia,
angiografia coronaria y eco/coherencia optica intraco-
ranaria, TAC coronario y Cardioresonancia Magnética).
Las lineas de investigacidn principales san:

1. Terapia Cardiovascular.

[Py Inmunosupresion en el Trasplante cardia-
co, especialmente en el desarrollo de pautas de
inmunosupresion basadas en Inhibidores de la
sefial de la proliferacion (m-TOR).

b. Uso de stents coronarios liberadares de far-
macos citostaticos.

c. Tratamiento percutaneo de defectas interau-
riculares con dispositivos de cierre.

d. Implantacién de valvulas aorticas transcatéter.

e. Estudio del precondicionamiento isquémico
con angioplastia coronaria en fase aguda del
infarto.
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Figura. Ecocardiograma tridimiensional demostrativo
de un prolapso de la valvula mitral

2. Imagen Cardiaca.

B .. cstudio de la enfermedad vascular del
injerto cardiaco con ecografia intravascular
(Histologia virtual) y tomografia de coheren-
Cia optica.

b.Ecocardiografia tridimensional transesofagi-
ca en el estudio dinamico de las comunicacio-
nes interauriculares y del pralapso mitral.

c. Ecocardiografia tridimensional transesofagi-
caenlavaloracion espacial de las regurgitacio-
nes mitrales.

d. Ecocardiografia tridimensional transesofa-
gica en la valoracion del prolapso mitral y del
anillo mitral.

e. Estudio de la miocardiopatia diabética con

. . \ , . Evaluacion de la respuesta a precondiciona-
Doppler tisular, “strain”y “strain rate”. g P P

miento isquémico durante infarto de miocardio

Valdecilla
wases IDIVAL m

Sanitaria

f.Estudio genético del prolapso mitral. con resonancia magnética.
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bare metal stent on fatal and non-fatal cardiovascular
events: patient level meta-analysis.
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A Prospective Randomized Trial of Everolimus-Eluting
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J Am Coll Cardiol. 2014;63:1371-

1375.F.1.:15,343. [doin0.1016/].jacc.2013.10.053]

H ALronso F, PEREZ-VizcAYNO MJ, CARDENAS A, GARCiA DEL
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A, ZUeco J, BETHENCOURT A, MELGARES R, CEQUIER A,
DoMINGUEZ A, MAINAR V, LOPEZ-MINGUEZ JR, MOREU J,
MART{ V, MoRENO R, JIMENEZ-QUEVEDO P, GonzAaLo N,
FERNANDEZ C, MACAYA C.

A Randomized Comparison of Drug-Eluting Balloon Ver-
sus Everolimus-Eluting Stent in Patients With Bare-Metal
Stent-In-Stent Restenosis.

J Am Coll Cardiol. 2014;63:1378-
1386.F.1.:15,343. [doi:10.1016/].jacc.2013.12.006]
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HERNANDEZ F, PEREZ-V1zCAYNO M), CEQUIER FILLAT A, PEREZ
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Clinical Impact of Intravascular Ultrasound Guidance in
Drug-Eluting Stent Implantation for Unprotected Left
Main Coronary Disease Pooled Analysis at the Patient-Le-
vel of 4 Registries.

JACC Cardiovasc Interv. 2014;7:244-
254.F.1.:7,440. [doi:10.1016/j.jcin.2013.09.014]
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A, PEREZ-VILLA F, SEGOVIA-CUBERO J, DELGADO-JIMENEZ J,
GoNzALEZ-VILCHEZ F, MANITO-LORITE N, DE-LA-FUENTE-
GALAN L, BRossA-LoiD1 V, LAMBERT-RODRIGUEZ JL,
PascuAL-FIGAL B, LAGE-GALLE E, ARIZON-DEL-PRADO JM,
SANZ-JULVE M, MuRIz-GARCiA J, CRESPO-LEIRO M.

Impact of short-termmechanical circulatory support with
extracorporeal devices on postoperative outcomes after
emergency heart transplantation: Data from a multi-insti-
tutional Spanish cohort.
IntJ Cardiol. 2014;176:86-93.F.1.:6,175. [doi:10.1016/}.ij-
card.2014.06.036]

K Gonzaez-Vicrez F,VazqQuez DE PRADA JA, PANIAGUA M,
GoMEz-BUENO M, ARIZON JM, ALMENAR L, RoiG E, DELGADO
J, LAMBERT JL, PEREZ-VILLA F, SANZ-JuLVE ML, CRESPO-
LEIRO M, SEGOVIA J, LoPEZ-GRANADOS A, MARTINEZ-DoLZ
L, MIRABET S, EscriBANO P, DiAz-MoLINA B, FARRERO M,
Brasco T.

Use of mTOR inhibitors in chronic heart transplant reci-
pients with renal failure: Calcineurin-inhibitors conversion
or minimization?.
IntJ Cardiol. 2014;171:15-23.F.1.:6,175. [doi:10.1016/}.ij-
card.2013.11.036]

GoNzALEZ-ViLcHEZ F, VAzQUEZ DE PRADA JA.

Chronic Renal Insufficiency in Heart Transplant Recipients:
Risk Factors and Management Options.

DRUGS. 2014;74:1481-1494.F.1.:4,133. [doi:10.1007/540265-
014-0274-9]

ﬂ DE LA TORRE HERNANDEZ, J0SE M., ALFONSO, FERNANDO,
MARTIN YUSTE, VICTORIA, SANCHEZ RECALDE, ANGEL,
JIMENEZ NAVARRO, MANUEL F., PEREZ DE PRADO, ARMANDO,
HERNANDEZ, FELIPE, ALTISENT, OMAR ABDUL-JAWAD, ROURA,
GERARD, GARCIA CAMARERO, TAMARA, ELIZAGA, JAIME, CALVINO,
RAMON, MOREU, J0osE, Bosa, FRANCISCO, JIMENEZ MAZUECOS,
Jesus, Ruiz-ARRoYO, Josk R., GARCIA DEL BLANCO, BRUNO,
RuMoso, Jose R., ESTROFA-IM Stupy GRe.

Comparison of Paclitaxel and Everolimus-eluting Stents in

ST-segment Elevation Myocardial Infarction and Influence

of Thrombectomy on Outcomes. ESTROFA-IM Study.

Rev Esp Cardiol. 2014,67:999-1006.F.1.:3,342. [doi:10.1016/.
rec.2014.01.01g]




B o 4 Torre HERNANDEZ JM, ALFONSO F, MARTINYUSTE
V, SANCHEZ RECALDE A, JIMENEZ NAVARRO MF, PEREZ DE
PrADO A, HERNANDEZ F, ABDUL-JAWAD ALTISENT O, ROURA
G, GARCiA CAMARERO T, ELIzAGA ], CALVIRO R, MOREU J,
Bosa F, JIMENEZ MAzZUECOS J, Ruiz-ARROYO JR, GARCIA DEL
Branco B, RuMoroso JR.
Comparison of Paclitaxel and Everolimus-eluting Stents in
ST-segment Elevation Myocardial Infarction and Influence
of Thrombectomy on Outcomes. ESTROFA-IM Study.

Rev Esp Cardiol. 2014;F.1.:3,342. [doi:10.1016/j.re-
esp.2014.01.020]

iE DE LA TORRE HERNANDEZ, JOSE M., MAsoTTI CENTOL, MONICA,

LERENA SAENZ, PIEDAD, SANCHEZ RECALDE, ANGEL, GIMENO
DE CARLOS, FEDERICO, PINON ESTEBAN, PABLO, FERNANDEZ
RobRrIGUEZ, DIEGO, SITGES CARRENO, MARTA, SABATE TENAS,
MANEL, ZUECO GIL, JAVIER.

Effectiveness and Safety Beyond 10 Years of Percutaneous
Transluminal Septal Ablation in Hypertrophic Obstructive
Cardiomyopathy.
Rev Esp Cardiol. 2014,67:353-358.F.1.:3,342. [doi:10.1016/].
rec.2013.09.003J

[11] GoNzALEZ-VILCHEZ, FRANCISCO, GOMEZ-BUENO, MANUEL,
ALMENAR, Luis, CRESPO-LEIRO, MARIA G., ARIZON, JOSE
M., PALOMO, JESUS, DELGADO, JUAN, ROIG, EULALIA,

LAGE, ERNESTO, MANITO, NICOLAS, SPANISH HEART
TRANSPLANTATION TEAM.

Spanish Heart Transplantation Registry. 25th Official Re-
port of the Spanish Society of Cardiology Working Group
on Heart Failure and Heart Transplantation (1984-2013).

Rev Esp Cardiol. 2014;67:1039-
1051.F.1.:3,342. [doi:10.1016/].rec.2014.09.005]

12| CResPo-LEIRO, M. G., DELGADO-JIMENEZ, J., LOPEZ, L.,
ALONSO-PULPON, L., GONZALEZ-VILCHEZ, F., ALMENAR-
BoNEeT, L., RABAGO, G., PEREZ-VILLA, F., PANIAGUA MARTIN,
M.J., ARIZON DEL PRADO, J. M., SousA-CASASNOVAS, |.,
MaANITO-LORITE, N., DiAzZ-MoLINA, B., PascuaL-FicaL, D.,
LAGE-GALLE, E., BLAsco-PEeIro, T., DE LA FUENTE-GALAN, L.,
MuNiz, ).

The falling incidence of hematologic cancer after heart
transplantation.

Clin Transplant. 2014;28:1142-1147.F.1.:1,486. [doi:10.1111/
ctr12432]

B GonzLez-Viichez F, ARIZON JM, SEGOVIA |, ALMENAR
L, CRespPo-LEIRO MG, PALoMO J, BELGADO JF, MIRABET S,
RABAGO G, PEREZ-VILLA F, DiAz B, SANZ ML, PascuaL D, be
LA FUENTE L, GUINEA G.

Chronic Renal Dysfunction in Maintenance Heart Trans-
plant Patients: The ICEBERG Study.
Transplant Proc. 2014;46:14-20.F.1.:0,984. [doi:10.1016/.
transproceed.2013.09.031]

AREAS DE INVESTIGACION

Area de Trasplant

Cartas

KD 5anez B, Macaya C, SANCHEZ-BRUNETE V, PizARRO G,
FERNANDEZ-FRIERA L, MATEOS A, FERNANDEZ-ORTIZ A,
GARCiIA-RUIZ JM, GARCIA-ALVAREZ A, INIGUEZ A, JIMENEZ-
BORREGUERO J, LOPEZ-ROMERO P, FERNANDEZ-JIMENEZ
R, GoicoLEA J, Ruiz-MATEOS B, BASTANTE T, ARIAS M,
|GLESIAS-VAZQUEZ JA, RobRrIGUEZ MD, EscALERA N, ACEBAL
C, CABRERA JA, VALENCIANO J, DE PRADO AP, FERNANDEZ-
CampPas MJ, Casapo |, GARcia-RuBIRA JC, GARCIA-PRIETO ),
SANz-RosA O, ..., FUSTER V.

Response to Letter Regarding Article, “Effect of Early
Metoprolol on Infarct Size in ST-Segment-Elevation Myo-
cardial Infarction Patients Undergoing Primary Percuta-
neous Coronary Intervention: The Effect of Metoprolol in
Cardioprotection During an Acute Myocardial Infarction
(METOCARD-CNIC) Trial”.

Circulation. 2014;130:19-20.F.1.:14,948. [doi:10.1161/CIRCU-
LATIONAHA.114.009352]
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Lineas de investigacion

1.La obesidad y laresistencia a la
insulina estan asociadas a un estado
inflamatorio cronico.

M L: evidencia actual indica que la activacion de la
sefial transducida a nivel del sistema inmune inna-
to por receptores tales como TLRs y NLRs juega un
papel decisiva en la génesis de dicho estado infla-
matorio. Ambas familias de receptares, junto con
la de los RLRs, componen lo que conocemos como
receptares de reconocimiento de patrones (PRRs).
Sin embargo, el papel que desempefian los PRRs en
la patogenia de la enfermedad hepatica por depdsito
graso es descaonocido en gran medida. Es posible que
las diferencias en la expresién génica y proteica de
estos receptores a nivel periférico, hepatico y graso
entre sujetos obesos se traduzcan en una diferente
susceptibilidad para el desarrollo de enfermedad he-
patica por depdsito graso.

2. Hepatocarcinoma.

B En funcion de las bases de datos de Next Genera-
tion Sequencing (NGS), se ha desarrollado una plata-
forma de ultrasecuenciacién dirigida (HepatoExoma)
formada por 112 genes (HaloPiex, Agilent) compati-
ble con un equipo Miseq (llumina) para estudiar, en
cada paciente, mutaciones somaticas presentes en
una seleccion de genes “accionables” (que existan
farmacos capaces de inhibir la actividad de una o mas
proteinas.). Esta informacion nos permitira la carac-
terizacion del perfil mutacional de cada lesion de
CHCy puede apoyar el diagnostico maleculary orien-
tar el disefio de terapias dirigidas e individualizadas
en un tiempo compatible con la practica clinica. Se-
gun datos In Silico, el HepatoExoma puede permitir
generar datos de NGS que arienten una terapéutica
personalizada hasta en un 45,5% de los pacientes de
CHC. Se ha realizado un analisis y estudio funcianal
del efecto de diferentes terapias dirigidas (solasy en
combinacién) sobre células HepG2, Huh7 y SNU 44g.
Estamaos en proceso de generar el perfil mutacional
de muestras clinicas pareadas (ONA tumoral y no tu-
moral) mediante la aplicacién del HepatoExoma.

AREAS DE INVESTIGACION
Area de Trasplante

3. Trasplante hepatico.

B Estudiar el papel de los anticuerpos anti-HLA do-
nante-especifico en las complicaciones post-tras-
plante hepatico (rechazo humoral, rechazo celular,
patologia arterial o biliar). Para ello se analizara la
presencia de anticuerpos anti-HLA donante-especi-
fico asf como su presencia en tejido hepatico cuando
se realice biopsia por indicacion clinica.

4.Elastografia de transiciony
donacion.

Mcvaluarsu papel en la toma de decisiones sobre |a
validez o no del donante para el trasplante hepatico.

5. Sindrome hepatopulmonar.

B Estudiar la prevalencia, cribado y diagnostico pre-
coz del sindrome hepatopulmonar en pacientes con
fibrosis hepatica grado cuatro.

6. Cirrosis hepatica y nuevos
anticoagulantes orales.

M Evaluar a largo plazo el papel de los nuevas an-
ticoagulantes orales en la supervivencia y el desa-
rrollo de complicaciones de la hipertension portal en
pacientes can cirrosis hepatica.

AYUDAS PARA INVESTIGACION
EN ACTIVO

M Antonio Cuadrado Lavin. Terapia erradicadora de
primera linea de la infeccion por Helicabacter Pylori:
Ensayo clinico abierto, randomizado, multicéntrico
de tres brazos comparando la triple terapia clasica
frente a una terapia secuencial modificada y una te-
rapia concomitante. EC11-528. Ministerio de Sanidad
y Consumo. Duracion: 2012-2014.

M javier Crespo Garcia. Implicacion de diferentes
factores de la inmunidad innata y adaptativa en la
etiopatogenia de la enfermedad hepéatica por de-
posito graso en pacientes con obesidad morbida.
Pl12/02026. Instituto De Salud Carlos Ill. Ministerio
De EconomiaY Competitividad.
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PUBLICACIONES

FACTOR IMPACTO 77,339

Articulos originales

El saveeoro B, HERNANDEZ-LOPEZ C, FERRANDIZ JR, ILLARO
A, FABREGA E, CUADRADO A, IRUZUBIETA P, MENENDEZ S,
CABEZzAS J, CRESPO J.

Computerized Physician Order Entry-Based System to
Prevent HBV Reactivation in Patients Treated With Biolo-
gic Agents: The PRESCRIB Project.

Hepatology. 2014;60:106-113.F.1.:11,190. [doi:10.1002/
hep.27103]

a REIG, MARIA, TORRES, FERRAN, RODRIGUEZ-LOPE, CARLOS,
FORNER, ALEJANDRO, LLARCH, NEUS, RIMOLA, JORDI,
DARNELL, ANNA, R10s, Josk, Avuso, CARMEN, BRUIX, JORDI.

Early dermatologic adverse events predict better outcome

in HCC patients treated with sorafenib.

JHEPATOL. 2014;61:318-324.F.1.:10,401. [doi:10.1016/.
jhep.2014.03.030]

H SAPISOCHIN, G., RODRIGUEZ DE LoPE, C., GASTACA, M., ORTIZ
DE URBINA, J., LOPEZ-ANDUJAR, R., PaLACIOS, F., RAMOS,
E., FABREGAT, )., CASTROAGUDIN, J. F., VARO, E., PoNs, .
A.,PARRILLA, P., GoNnzALEZ-DIEGUEZ, M. L., RODRIGUEZ,
M., OTERO, A.,VAZQUEZ, M. A, Z0zZAYA, G., HERRERO, J. |,
SANCHEZ ANTOLIN, G., PEReZ, B., CiriA, R., RUFIAN, S.,
FUNDORA,Y., FERRON, J. A., GUIBERTEAU, A., BLANCO, G.,
VARONA, M. A, BARRERA, M. A., SuAReZ, M. A., ..., CHARCO, R..
Intrahepatic Cholangiocarcinoma or Mixed Hepatoce-
llular-Cholangiocarcinoma in Patients Undergoing Liver
Transplantation.

ANN SURG. 2014;259:944-952.F.1.:7188. [doi:10.1097/
SLA.0000000000000494)]

ARIAS MT, VANDE CASTEELE N, VERMEIRE S, DE BUCK VAN
OVERSTRAETEN A, BILLIET T, BAERT F, WoLTHuIS A, VAN
AsscHE G, NoMAN M, HoFFMAN |, D'HoORE A, GILS A,
RUTGEERTS P, FERRANTE M.

A Panel to Predict Long-term Outcome of Infliximab The-
rapy for Patients With Ulcerative Colitis.

Clin Gastroenterol Hepatol. 2014;F.1.:6,534. [doi:10.1016/.
cgh.2014.07.055]

a SAPISOCHIN G, RoDRIGUEZ DE LoPE C, GASTACA M, ORTIZ
DE URBINA J, SUAREZ MA, SANTOYO J, CASTROAGUDIN JF,
VARO E, LOPEZ-ANDUJAR R, PALACIOS F, SANCHEZ ANTOLIN
G, Perez B, GUIBERTEAU A, BLANCO G, GONZALEZ-DIEGUEZ
ML, RobrIGUEZ M, VARONA MA, BARRERA MA, FUNDORAY,
FERRON JA, RaMos E, FABREGAT J, CIRIA R, RuFiaN S, OTERO
A, VazQuez MA, PoNs JA, PARRILLA P, ZozAYA G, ..., BRuix ).

“Very Early” Intrahepatic Cholangiocarcinoma in Cirrhotic
Patients: Should Liver Transplantation Be Reconsidered in
These Patients?.
Am ) Transplant. 2014;,14:660-667.F.1.:6,190. [doi:10.1111/
ajt.12591]
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I FernanDez-EsparracH G, CALDERON A, DE LA PeRA J, Diaz
TASENDE JB, EsTEBAN JM, GIMENO-GARCIA AZ, HERREROS DE
TeJADA A, MARTINEZ-ARES D, NicoLAs-PEREZ B, NOGALES
0, ONO A, Orive-CaLzADA A, PARRA-BLANCO A, MuRioz
SR, SANCHEZ HERNANDEZ E, SANCHEZ-YAGUE A, VAZQUEZ-
SEQUEIROS E, VILA J, LoPEZ ROSES L.

Endoscopic Submucosal Dissection Sociedad Espanola de
Endoscopia Digestiva (SEED) clinical guideline.

Endoscopy. 2014;46:361-
370.F.1.:5,196. [doi:10.1055/5-0034-1364921]

PUENTE, ANGELA, HERNANDEZ-GEA, VIRGINIA, GRAUPERA,
IsABEL, ROQUE, MARTA, CoLOMO, ALAN, Poca, MARIA,
ARACIL, CARLES, GICH, |cNASI, GUARNER, CARLOS,
VILLANUEVA, CANDID.

Drugs plus ligation to prevent rebleeding in cirrhosis: an
updated systematic review.

Liver Int. 2014;34:823-833.F.1.:4,447. [doi:10.1111/liv.12452]

ﬂ CARRASCOSA MF, SALCINES-CAVIEDES JR, RoMAN ]G, CANO-
Hoz M, FERNANDEZ-AYALA M, CASUSO-SAENZ E, ABASCAL-
CARRERA |, CAMPO-RuUIZ A, MARTIN MC, Diaz-PEREZ A,
(GoNzALEZ-GUTIERREZ P, AGUADO JM.

Varicella-Zoster Virus (VZV) Infection as a Possible Cause
of Ogilvie’s Syndrome in an Immunocompromised Host.
J Clin Microbiol. 2014;52:2718-2721.F.1.:4,232. [doi:10.1128/
JCM.00379-14]

B gruno S,BoLLaNI S, ZIGNEGO AL, Pascasio JM, MagNi C,
Ciancio A, CAREMANI M, MANGIA A, MARENCO S, PIOVESAN
S, CHEMELLO L, BABUDIERI S, MORETTI A, GEA F, CoLLETTA C,
Perez-ALVAREZ R, FORNS X, LARRUBIA JR, ARENAS J, CRESPO
J, CALVARUSO V, CECCHERINI SILBERSTEIN F, MAISONNEUVE P,
CraxI A, CALLEJA JL.

Undetectable HCV-RNA at treatment-week 8 results

in high-sustained virological response in HCV G1 treat-
ment-experienced patients with advanced liver disease:
the International Italian/Spanish Boceprevir/Peginterfe-
ron/Ribavirin Name Patients Program.

J Viral Hepat. 2014;F.1.:3,307. [doi:10.1111/jvh.12342]

10] GARCIA-MoNZON, CARMELO, Lo |acoNo, ORESTE, CRESPO,
JAVIER, ROMERO-GOMEZ, MANUEL, GARCIA-SAMANIEGO,
JAVIER, FERNANDEZ-BERME)O, MIGUEL, DOMINGUEZ-DIEZ,
AGUSTIN, RoDRIGUEZ DE CIA, JAVIER, SAEZ, ALICIA, LUIS
PORRERO, J0SE, VARGAS-CASTRILLON, JAVIER, CHAVEZ-
JIMENEZ, ENRIQUE, SOTO-FERNANDEZ, SUSANA, DIAZ,
AINHOA, GALLEGO-DURAN, Rocio, MADEJON, ANTONIO,
EUGENIA MIQUILENA-COLINA, MARIA.

Increased soluble CD36 is linked to advanced steatosis in
nonalcoholic fatty liver disease.

Eur J Clin Invest. 2014;44:65-73.F.1.:2,834. [doi:10.1111/
ecii2192]

[11] FERNANDEZ-ESPARRACH, GLORIA, CALDERON, ANGEL, DE LA
PENA,JoAQuUIN, DiAz TASENDE, JOSE B., MIGUEL ESTEBAN,
Josk, ZEBENZUY GIMENO-GARCIA, ANTONIO, HERREROS DE
TEJADA, ALBERTO, MARTINEZ-ARES, DAVID, NicOLAS-PEREZ,
Davip, NoGALES, OscARr, ONO, Akiko, ORIVE-CALZADA,
AITOR, PARRA-BLANCO, ADOLFO, RODRIGUEZ MUNOZ,
SARBELIO, SANCHEZ HERNANDEZ, ELOY, SANCHEZ-YAGUEE,
ANDRES, VAZQUEZ-SEQUEIROS, ENRIQUE, VILA, JUAN, LOPEZ
Roskes, LEoPoLDO, Soc EspANOLA ENDOSCOPIA DIGESTIVA.

Endoscopic submucosal dissection. Guide to Clinical Prac-
tice of SEED.



Rev Esp Enferm Dig. 2014;106:120-132.F.1.:1,317.

12| De-LA-PERA J, CALDERON A, EsTeBAN JM, LOPEZ-ROSES
L, MARTINEZ-ARES 0, NoGALES O, OrIVE-CALZADA A,
RoDRIGUEZ S, SANCHEZ-HERNANDEZ E, VILA J, FERNANDEZ-
EsPARRACH G.

Experimental study of hybrid-knife endoscopic submu-
cosal dissection (ESD) versus standard ESD in a Western
country.

Rev Esp Enferm Dig. 2014;106:98-102.F.1.:1,317.

Ei AMPUERO, JAVIER, BANALES, JESUS M., SORIANO, GERMAN,
CRESPO, JAVIER, Luls OLcoz,)osk, DIAGO, MolsEs, Luls
CALLEJA, JosE, ROMERO-GOMEZ, MANUEL.

Polycystic liver in the adult (PLA) in Spain: Analysis of a
structured survey analysing the experience and attitude
of gastroenterologists in Spain.

Rev Esp Enferm Dig. 2014;106:263-275.F.1.:1,317.

VAL-BERNAL JF, MAYORGA M, FERNANDEZ F, PARRA A, CRESPO
J, GARCIA-POLAVIEJA M,

Solitary fibrous tumor arising from the mesentery of
adult patients. Report of two cases and review of the
literature.

Rom J Morphol Embryol. 2014;55:203-207.F.1.:0,723.

Revisiones

E Rovan A, ManiTo N, CampisToL)M, CUERVAS-MONS V,
ALMENAR L, AriAs M, CasaFoNT F, DEL CasTiLLo D, CRESPO-
LEIRO MG, DELGADO JF, HERRERO I, JARA P, MORALES JM,
NAVARRO M, OPPENHEIMER F, PRIETO M, PULPON LA, RIMOLA
A, SERON D, UsseTTI P.

The impact of the prevention strategies on the indirect
effects of CMV infection in solid organ transplant reci-
pients.

Transplant Rev (Orlando). 2014;28:84-
g1.F.1.:2,660. [doi:10.1016/j.trre.2014.01.001]

a TERESA ARIAS-LOSTE, MARIA, RANCHAL, ISIDORA, ROMERO-
GoMEZ, MANUEL, CRESPO, JAVIER.

Irisin, a Link among Fatty Liver Disease, Physical Inactivity
and Insulin Resistance.
INT J MOL S5CI. 2014;15:23163-23178.F.1.:2,339. [doi:10.3390/
ijms151223163]

Editoriales

1] FORTEA, JOSE |., BANARES, RAFAEL, VAQUERO, JAVIER.
Intracranial Pressure in Acute Liver Failure: To Bolt or Not
to Bolt-That Is the Question*.
Crit Care Med. 2014;42:1304-1305.F.1.:6,147. [doi:10.1097/
(CM.0000000000000242]

Tesis Doctorales

« ANGELA PUENTE SANCHEZ.

Optimizacion de la profilaxis de la hemorragia digestiva
alta por hipertension portal: factores endoscopicos, far-
macologicos y metabolicos.

Director/es: Candido Villanueva Sanchez, Javier Crespo
Garcia. Universidad de Cantabria.
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Lineas de investigacion

1.Linea de genética/genomica.

M Va dirigida a analizar los mecanismos genéticos
y epigenéticas involucrados en enfermedades es-
queléticas prevalentes como la artrosis y la osteopo-
rosis. Asi,
- Se analizan los polimarfismas genéticos que
influyen en lamasa éseay el riesgo de fracturas
y artrosis de grandes articulaciones, mediante
estudios de genes candidatos y de asociacién
de todo el genoma.

- Se estudia el papel de la metilacién del ADN
en la diferenciacion de las células gseasy en la
modulacion de la expresién de genes que des-
empefian un papel clave en la homeostasis es-

Junco Martin, Maria Luisa (UC)
Ruiz Llamosas, Sheila (UC) vdl
Safiudo Campo, Carolina (IDIVAL) meincy [DIVIAL

Valero Diaz de Lamadrid, M® Carmen (HUMV)

Valdecilla

quelética.

- Se investiga el posible papel de la expresion
diferencial de microARNs en los cambios ¢seas
gue caracterizan estas trastornos.

2.Linea clinico-epidemiolagica.

M Tiene como objetivo el estudio de la prevalencia
e incidencia bien en Cantabria bien en el conjunto de
Espafia —en estudios multicéntricos-, de diversos as-
pectaos relacionados con las enfermedades del meta-
bolismo éseo y del metabalismo mineral, en general
en torno a la osteoporosis. Cabe sefialar entre ellos
la prevalencia de la propia osteoporosis, la inciden-
cia de las fracturas osteaoporéticas (vertebrales y de
cadera), la prevalencia de hipovitaminosis D e hiper-
paratiroidismo secundario, o el analisis de los facto-
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res que influyen en la respuesta al tratamiento. Debe
mencionarse también el estudio de la relacion entre
la osteoporosis y otros procesas, como las dislipe-
mias, la diabetes, |a obesidad, y el sindrome metabg-
lico en general. Particular interés tiene el seguimien-
to de la cohorte de Camargo, que permite el analisis
de la asociacion entre factores de riesgo y distintos
manifestaciones de las enfermedades del metabo-
lismao ¢seay del metabolismo mineral.

3. Modelos animales
(fundamentalmente raton).

B £t linea se ocupa fundamentalmente de estudiar
la trascendencia funcional de la via Wnt/f3-catenina
en osteoclastas, mediante modelos con manipulacién
condicional del gen de la 8-catenina en osteoclastos.
Se han generado mediante |a tecnologia cre/loxP mo-
delos de animales con ganancia y con pérdida de fun-
cion de fs-catenina en células de linaje osteoclastico,
estando la enzima cre bien bajo control del promotor
de la lisozima o bien de la catepsina K, lo que permi-
te analizar momentos evolutivos del osteoclasto di-
ferentes. Otro tipo de estudios en modelos animales
analizan el efecto de determinados agentes terapéu-
ticas, como la PTH y el ranelato de estroncio, sobre la
resistencia 6sea.
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4.Linea de genomica del
metabolismo lipidico.

s grupa de Biologia Molecular (Prof. Rodriguez
Rey) participa en el estudio de las bases genéticas
del metabolismo mineraly 6seo,y por otra parte, en
colaboracion con el grupo de la Profesora Carmen
Evora (Departamento de Tecnologia Farmaceutica,
U. de la Laguna) esta participando en el desarrallo
de procedimientos para el tratamiento de fracturas
in vivo basados en la manipulacion de la expresion
genética. Junto a ello, su principal linea de inves-
tigacion se refiere al estudio de las dislipidemias
desde el punto de vista de la Genética Molecular,
centrandose en la identificacion y el analisis fun-
cional de aguellas variantes situadas en regiones
reguladoras que cantribuyan a la aparicion de tras-
tarnos metabdlicos relacionados con el metabolis-
mo de los lipidos. Este trabajo se enmarca dentro
de una calaboracién con los grupos de los Doctores
Civeira, Pocoviy Ros. A corto plazo esta colabora-
cion tiene como objetivo conaocer la implicacion de
los genes APOE, PCSKg, ABCGs, ABGC8, LOLRAP1
y ANKRD20A4 en las HH no dependientes de LOLR
ni APOB; conocer la regulacion génica de APOE,
PCSKg, ABCGg, ABGCS8, LODLRAP1, LDOLR, APOB,
NRgA2 y SREBP1/2 en las HH y en |a hipercoleste-
rolemia familiar; identificar probandos con HH no
dependientes de los genes anteriores.

Figura. Imagenes de hueso por micro TC de animales OV X'y control
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M Gonzalez Macias, Jests. Red Tematica de Investi-
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M Gonzalez Macias, Jes(s. Red Tematica de Investi-
gacion Cooperativa en Envejecimiento y Fragilidad.
RD12/0043/00049. Instituto de Salud Carlos I1I. Minis-
terio de Economiay Competitividad. Duracion: 2008-
2014.

M Olmos Martinez, José Manuel. Estudio del meta-
bolismo 6seo y mineral de la pablacion femenina
postmenaopausica y masculina mayor de 5o afios
atendida por un Centro de Salud en Cantabria. La co-
horte Camargo. Pl11/01092. Instituto de Salud Carlos
[Il. Ministerio de Economia y Competitividad. Dura-
cion: 2012-2014.

M Riancho Moral, José Antonio. Metilacion de ADN:
Factor patogénico y biomarcador en los trastarnos
de la formacién 6sea. Pli2/00615. Instituto de Salud
Carlos IlI. Ministerio de Economia y Competitividad.
Duracion: 2013-2016.

| Rodriguez Rey,José Carlos. Bases genéticas de las
Hipercalesterolemias Hereditarias no dependientes
del receptor LDL ni apolipoproteina B. Caracteriza-
ciony analisis funcional de variantes de las regiones
reguladoras 3’ de genes candidatos. Pl12/00637. Ins-
tituto de Salud Carlos IlI. Ministerio de Economia y
Competitividad. Buracién: 2013-2016.

M Gonzalez Macias, Jesus. Via candnica de wnt en el
osteoclasto: estudio de su intervencidn en la regula-
cién de la masa 6sea. Pl12/01405. Instituto de Salud
Carlos I1l. Ministerio de Economia y Competitividad.
Duracion: 2013-2016.
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injerto pulmonar.

6.- Cuantificacion de calcio coronario
como predictor de riesgo
cardiovascular.

7-- Endoprotesis vasculares adrticas.

8.- Evaluaciony desarrollo de
técnicas de tratamiento
endovascular de la patologia
infrapoplitea.

g.- Tratamientos de termoablacion
en pacientes oncologicos.

1.- Evaluacion de un sistema de

deteccion asistido por ordenador 10.- Evaluacion de los contrastes
(sistema CAD) aplicado a ecograficos en el estudio
mamografia digital de campo de pacientes con patologia
completo en la deteccion del hepatica, renal e intestinal.

cancer de mama.
11.- Valor del grosor del complejo

2.- Evaluacion de nuevos dispositivos intima-media de la arteria
de biopsia de mama por via cardtida primitiva como factor de
percutanea con control de imagen. riesgo cardiovascular.

3.~ Evaluacion de técnicas de 12.- Aportacion de los métodos
tomosintesis aplicadas a la de imagen en el estudio de la
mamografia digital. fibrosis hepatica.

4.- Estudio de las Malformaciones 13.- Valoracion de la TC multidetector
arteriovenosas en pacientes en el estudio del cadigo ictus.
con Telangiectasia Hemorragica
Hereditaria (THH): optimizacion 14.- Estudio de conectividad cerebral
de las técnicas de diagnéstico con RM tensor de difusion.

y seguimiento. Este estudio se

lleva a cabo en colaboracion 15.- Estudios de correlacion
con la Unidad de Telangiectasia anatomo-radiologica en la
Hemorragica Hereditaria del patologia articular.

Hospital Sierrallana.

5.- Aportacion de la TC multidetector
al estudio de la disfuncion del

. . Valdecilla
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16.- Estudios dirigidos a la
optimizacion del uso de la
ecografia en la patologia
ligamentosa articular, piel y
plexo braquial.

17.- Estudio con TACy ecografia del
pie plano adquirido del adulto:
utilidad y nuevos parametros.

18.- Desarrollo de nuevos parametros
en el estudio de las fracturas
distales de radio con TC
multidetector.Estudios dirigidos
a la optimizacion del uso de
la ecografia en la patologia
ligamentosa articular, piel y
plexo braquial.

1g9.- Estudio con TACy ecografia del
pie plano adquirido del adulto:
utilidad y nuevos parametros.

20.- Desarrollo de nuevos
parametros en el estudio de las
fracturas distales de radio con
TC multidetector.
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A concealed atriopleural fistula resulting from a cardiac
stab wound. Rev Port Cardiol.

2014;33:F.1.:0,525. [doi:10.1016/j.repc.2014.03.008]
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Revisiones
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Cartas
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Lineas de investigacion

B Papel de varias moléculas que intervienen en la
respuesta inmune (CD38, COg, BAMBI, APQE) en la
generacion de enfermedades inflamatarias, con el
abjetivo de valorar si alguna de ellas puede tener
utilidad como dianas terapéutica para tratamiento
de enfermedades autoinmunes. En estos estudios
se emplean modelos murinas de inflamacién, como
la artritis por inmunizacion con calageno de tipo |1,
la fibrosis pulmonar inducida por bleomicina o por
adriamicina o varios modelos de nefropatia IUpica.
En estos maodelas se valora especialmente el desa-
rrollo de lesiones vasculares arteriosclerdticas y su
relacion con los procesaos inflamatorios.

B Mecanismos celulares y moleculares del efecta
adyuvante de la enterotoxina termalabil de Escheri-
chia caliy de dos de sus mutantes atéxicas, para su
posible uso en vacunas en colaboracion can Novar-
tis-Vaccines (Siena, ltalia).

M Efecto de la inhibicion de GPBP, una proteina-ci-
nasa que interviene en la formacion de estructuras
cuaternarias, en autoinmunidad. En colabaracion con
J. Saus (CIPF, Valencia).

| Epidemiologia de diferentes enfermedades reu-
matoldgicas autoinmunes, centrandose en las vas-
culitis sistémicas, sobre tado la arteritis de células
gigantes, y en enfermedades inflamatorias cronicas,
sobre todo la artritis reumatoide.

B Andlisis de genaotipos que confieren susceptibi-
lidad al padecimiento de los procesos reumatolégi-
cos. Su mayor actividad investigadora la centra en el
analisis de la elevada incidencia de aterosclerosis en
enfermedades reumatologicas como la artritis reu-
matoide, |a artritis psoriasicay la espondilitis anqui-
losante. Por ello, uno de sus proyectos actuales es el
estudio de marcadaores genéticos de riesgo vascular
en la artritis reumatoide, coordinando un ambicioso
prayecto multicéntrico a nivel nacional centrado en
este objetivo. En el HUMV esta poniendo en marcha
un grupo multidisciplinario para analizar la conexién
entre psoriasis y desarrollo de aterosclerosis.
Influencia del bloguea del factor de necrosis tumo-
ral sobre diferentes adipocinas y biomarcadores de
dafio endotelial en la artritis reumatoide.

Estudio de las diferencias de género en el pranostico
de la artritis reumatoide con especial énfasis en la
calidad de vida.

M nfluencia del bloqueo anti-TNF en los pacien-
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tes con artritis reumatoide en el fenotipo oxidati-
vo del HDL calesterol y su influencia en su capaci-
dad anti-aterogénica.

| Seguimiento prospectivo de una cohorte de pa-
cientes con anticuerpos antinucleares a titulo alto
sin evidencia de patologia inflamataria en el mo-
mento de la deteccion de los ANA.

M Desarrollo de nuevos procedimientos diagnosti-
cosy terapéuticos basados en la tecnologia de GPBP.
IPT-2011-1527-010000. Ministerio de Ciencia e Inno-
vacion. Buracion: 2013-2015.

AYUDAS PARA INVESTIGACION
ACTIVAS

B Merino Pérez, Jesiis. Estudio del papel anti-
inflamatorio de la apolipoproteina E (APOE) en
autoinmunidad. SAF2012/34059g. Ministerio de Ciencia e
Innovacién.Duracion: 2013-2015,.

I Merino Pérez, Jesus. Desarrollo de nuevos proce-
dimientos diagndsticosy terapéuticos basados en la
tecnologia de GPBP. IPT-2011-1527-010000. Ministe-
rio de Ciencia e Innovacién. Duracién: 2013-2015.
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Rheumatology (Oxford). 2014;53:2223-
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ALBEROLA-ILA, JoSE, RAM0OS-CASALS, MANEL, SOLDEVILA,
GLORIA, RAMAN, CHANDER, MERING, JESUS, MERINO, RAMON,
ENGEL, PABLO, LozANO, FRANCISCO.

Transgenic Expression of Soluble Human CDg Enhances
Experimentally-Induced Autoimmune and Anti-Tumoral
Immune Responses.

PLoS One. 2014;9:F.1.:3,534. [doi:10.1371/journal.
pone.00848gs]

ALVAREZ-RODRIGUEZ L, CARRASCO-MARIN E, TRIPATHI G,
MuRioz-CacHo P, Lorez-Hovos M, MaTa C, CALVO-ALEN
J, GARCIA-UNZUETA M, AURRECOECHEA E, ALVAREZ-
DoMINGUEZ C, MARTINEZ-TABOADA VM.

Influence of interleukin 10 promoter polymorphisms in
polymyalgia rheumatica: disease susceptibility and func-
tional consequences.

Clin Exp Rheumatol. 2014;32:484-489.F.1.:2,973.

5 | LORICERA, J., BLANCO, R., CASTANEDA, S., HUMBRIA, A.,
ORTEGO-CENTENO, N., NARVAEZ, J., MATA, C., MELCHOR, S.,
AURRECOECHEA, E., CALVO-ALEN, J., LLucH, P., MoLt, C,,
MINGUEZ, M., HERRERO-BEAUMONT, G., BRAVO, B., RuBio,
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J.,PINA, T., PALMoOU-FoNTANA, N, CaLvo-Rio, V., ORTIZ-
SANJUAN, F., GoNzALEZ-GAY, M. A..

Tocilizumab in refractory aortitis: a study on 16 patients
and literature review.

Clin Exp Rheumatol. 2014;32:79-89.F.1.:2,973.
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Lineas de investigacion

1. Resistencia a los antimicrobianos
en bacterias gram-negativas y
gram-positivas de interés médico.
Mecanismos de resistenciay
epidemiologia molecular.

B £l grupo es uno de los centros de referencia de
varios estudios multicéntricos espafioles sobre as-
pectos clinicas y micrabiologicos de infecciones
causadas por microorganismos resistentes de inte-
rés clinico,un grave problema sanitario en muchas
hospitales espafioles. Nuestra colaboracion en el es-
tudio de las bases maleculares de la resistencia ha
permitido obtener nueva informacién sobre aspec-
tos clinicos de las infecciones causadas por P. aeru-
ginosay A.baumannii.Para ambos microorganismos
hemos caolaborado en estudios relacionados con el
tratamiento en monoterapia o combinado, demos-
trando que el tratamiento combinado no ofrece, en
general, ventajas relevantes sobre la monoterapia
con compuestas activos in vitro.

Nuestro grupo esta analizando las bases molecu-
lares de los mecanismos de regulacion de OprD, una
porina clave en la resistencia de P. aeruginosa a los
carbapenémicos. Recientemente hemos observado
que algunas cepas de P. manteilii (taxandmicamente
relacionada con P.putida) aisladas en nuestro Hospi-
tal contienen la metalo-beta-lactamasa VIM-2. Tam-
bién hemos colaborado con otros grupos espafioles
en la deteccion de enterobacterias productoras de
carbapenemasas en Espafia.

Hemos descubierto una nueva oxacilinasa (0XA-207)
en cepas del A. pittii, un microorganismo relacionado
con A.baumannii, e implicado coma este en infeccio-
nes nosocomiales.

En el ambito de la epidemiologia malecular de la
resistencia, hemos contribuido a analizar la disemi-
nacién clonal en nuestro pais de P. aeruginosa, A.
baumannii, Escherichia coli resistente a aminoglu-
cosidos, amaxicilina-clavulanico y cefalosporinas de
amplio espectro,y de S. aureus resistente a metici-
lina.

El grupo sigue trabajando en definir la importancia
de los mecanismos plasmidicos de resistencia a qui-
nolonas. Ultimamente se ha demostrado la impor-
tancia clinica y biologica de la interaccion de estos
mecanismaos con otros codificados a nivel cromosaé-
mico.
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Se esta analizando el proceso de conjugacién y la
regulacion transcripcional del plasmido conjugativa
pAD1, que codifica multiples resistencias a antibié-
ticos y se encuentra en el go% de las cepas clinicas
de E.faecalis asociadas a brotes hospitalarios. La es-
tructura tridimensional de la relaxasa, proteina clave
que inicia la transferencia conjugativa del plasmido,
se ha modeladoy se ha caracterizado su dominio ca-
talitico. Su promotor se ha caracterizadoy se havista
que tanto la relaxasa como una prateina codificada
por un gen adyacente regulan negativamente su pro-
pia expresidn. Ademas se ha analizado la regulacién
de la transferencia del plasmida, de forma que una
region de unos 25-30 Kb se induce en respuesta a la
feromona especifica cAD1. Para que esta induccion
tenga lugar es clave TraE1, de forma que mutaciones
dentra de este gen impiden la transferencia del plas-
mido. Nuestro aobjetivo inmediato es la caracteriza-
cion del mecanismo molecular por el que TraE1 regula
la expresién del resto de los genes de conjugacion.
Se estan analizando tanto los clones de E. faecium
como los plasmidos que han diseminado la resis-
tencia a vancamicina en nuestro hospital durante el
periodo 2002-2012. Principalmente 3 clones (ST132,
ST18 y STig2, todos E. faecium CCi17) son responsa-
bles de la transmision de la resistencia a glucopép-
tidos. Todos estos clones llevan multiples plasmidos
(Inc18-like, pRUM-like, pMG1-like, pLG1-like, pClZ2-li-
ke, pTEF3-likey pCigg-like). La resistencia a vancomi-
cina se localiza en variantes del transposon Tnig46
que contienen principalmente ISEf1 e 151216.

2.Nuevos métodos genomicosy
protedmicos para diagnéstico en
microbiologia clinica.

B Ademas de continuar desarrollando diversos en-
sayos para la identificacion de microorganismos,
empleando técnicas de amplificacion/secuenciacion
de acidos nucleicos, hemos comenzado a evaluar el
potencial de la espectrometria de masas MALDI-TOF.
Hemos comprobado la fiabilidad de un equipo co-
mercial can esta tecnologia para identificar micoor-
ganismasy hangos levaduriformes de dificil identifi-
cacion empleando métodos convencionales.

Se ha consalidado una nueva linea de trabajo centra-
da en el diagndstico y estudio de las implicaciones
clinicas de virus emergentes, incluyendo el enteravi-
rus 68y los paliomavirus WU y KI.

3.Actividad in vitro de nuevos

Sanitaria
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antimicrobianos.

B £/ grupo ha colaborado en el estudio de las va-
riables que influyen en la actividad in vitro de una
nueva cefalosporina con actividad frente a S.aureus
resistente a meticilina (ceftarolina). Para este mismo
compuesto se ha analizado la idoneidad de los pun-
tos de corte para definir categorias clinicas.

Hemaos contribuido al estudio in vitro de un nuevo
antimicrobiano, chelocardina, cuya sintesis se ha
mejorado mediante ingenieria genética y cuya acti-
vidad in vitro frente a diversas especies de bacterias
multirresistentes resulta prometedora. Los estudios
en este ambito se han desarrollado en colaboracién
con miembros de la Universidad de Cantabriay de la
Universidad de Lubljana (Eslovenia).

Recientemente hemos coordinadoy participado en la
elaboracion de una guia sobre la preparacion de da-
tos acumulados de antibiograma. Esta guia ayudara
al praceso de estandarizacion de los estudios locales
y nacionales de seguimiento de evaluacion de la re-
sistencia a los antimicrabianos.

El grupo sigue colaborando con miembros del Depar-
tamento de Biologia Molecular de la Universidad de
Cantabria para evaluar el potencial antimicrobiano
de nanomateriales y para iniciar estudios in vitra can
nuevas maléculas con potencial actividad frente a
microorganismos multirresistentes.

4. Microbiologia Celular.

B E| desarrollo de intervenciones eficaces frente a
patégenos multirresistentes necesita considerar
adecuadamente las interacciones bacteria-haospe-
dador, para mejorar la respuesta inmunitaria y con-
trarrestar las estrategias de evasidn bacterianas.
Ademas, el conaocimiento de la respuesta inmunita-
ria frente a nuevas estructuras producidas por cepas
multirresistentes pueden ayudar al disefio de nuevas
drogas o vacunas. El empleo de técnicas de Micrabio-
logfa Celulary Microscopia avanzada esta ayudando
a comprender mejor los mecanismos de patogeni-
cidad de patdgenos como Acinetobacter, Staphylo-
coccus, Pseudomonas o Enterobacter, integrando
el conocimiento sobre la patogenicidad y factores
de virulencia existente en estas especies. Ademas,
los proyectos del grupo actualmente en curso nos
ayudaran a conocer en profundidad las rutas de se-
fializacion en las células implicadas en la respuesta

inmunitaria y la sepsis, lo que sentara una base su-
ficientemente saélida a nivel celulary molecular, para
mejorar las estrategias de actuacién contra estos
patdgenos.

AYUDAS PARA INVESTIGACION
EN ACTIVO

M Francia Gil, M2, Victoria. Conjugacién inducible por
feromaonas en Enterococcus faecalis: ¢Un modelo de
evalucion de redes regulatorias? Pl1o/01081. Institu-
to de Salud Carlos IlI. Ministerio de Ciencia e Innova-
cion. Duracion: 2011-2014.

M Martinez Martinez, Luis. Estudio molecular de Es-
cherichia coli y Klebsiella pneumoniae productores
de beta-lactamasa de espectro extendido aislados
en Espafia en dos estudios multicéntricaos en 2000
y 2006. Pl11/01m17. Instituto de Salud Carlos Ill. Minis-
terio de Economia y Competitividad. Duracion: 2012-
2014.

I Martinez Martinez, Luis. Red Espafiola de Investiga-
cion en Patologia Infecciosa (REIPI). RDo6/0008/0031.
Instituto de Salud Carlos IlI. Ministerio de Economiay
Competitividad. Duracion: 2007- 2014.

M Martinez Martinez, Luis. Rd Espafiola de Investiga-
cién en Patologia Infecciosa (REIPI). RD12/0015/001g.
Instituto de Salud Carlos . Ministerio de Economia
y Competitividad. Duracién: 2013-2016.
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[ | Ocampo Sosa,Alain. Analisis de OprD en cepas cli-
nicas de Pseudomonas aeruginosa con diferentes ni-
veles de sensibilidad a los carbapenémicos y estudio
de las bases moleculares de los mecanismos de re-
gulacion de OprD. CP12/03149. Instituto de Salud Car-
los I11. Programa Miguel Servet. Duracién: 2013-2017.

M Ramos Vivas, Jose. Interacciones clave hospeda-
dor-patégeno en especies de Acinetobacter de rele-
vancia clinica. Ph3/01310. Instituto de Salud Carlos
[Il. Ministerio de Economia y Competitividad. Dura-
cién: 2014- 2016,
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Tesis doctorales

+ SARA REMUZGO MARTINEZ.

el cultivo organotipico tridimensional de sistema nervio-
so central como modelo para el estudio de la respuesta
cerebral frente a listeria monocytogenes.

Director/es: José Ramos Vivas, Universidad de Cantabria.

o LILIAN OLGA PILARES ORTEGA.

Rhodococcus equi como patogeno humano: diagnéstico,
interaccion con células no fagociticas y sensibilidad a
antimicrobianos.

Director/es: José Ramos Vivas, Jests Navas Méndez.
Universidad de Cantabria.
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Epidemiologia Genética y Aterosclerosis en
Enfermedades Inflamatorias Sistémicas

LTy

Lineas de investigacion

1. Epidemiologia de las enfermedades
autoinmunes (Artritis Reumatoide,

Artritis Psoriasica, Arteritis de

Células Gigantes, Esclerodermia,
Espondiloartropatias y Lupus
Eritematoso Sistémico) en Cantabria.

Instituto de Investigacion
Marqués de Valdecilla
Santander - Espafia

GONZALEZ-GAY, MIGUEL ANGEL
SERVICIO DE REUMATOLOGIA
HosPITAL UNIVERSITARIO

MARQUES DE VALDECILLA

Email: miguGonzalez@humv.es

Blanco Alonso, Ricardo (HUMV)

Armesto Alonso, Susana (HUMV)
Blasco Mata, Luis (HUMV)

Calvo del Rio, Vanesa (HUMV)

Cafial Villanueva, Joaquin (HUMV)
Casanueva Fernandez, Benigno (SCS)
Consuegra Romero, Germana (HUMV)
Corrales Martinez, Alfonso (HUMV)
Drake Monfort, Marta (HUMV)
Fernandez Diaz, Carlos (HUMV)
Fernandez Llaca, Héctor (HUMV)
Genre, Fernanda (IDIVAL)

Gonzalez Lopez, Marco Antonio (HUMV)
Gonzalez Quintanilla, Vicente (IDIVAL)
Lapez Mejias, Raquel (IDIVAL)
Loricera Garcia, Javier (HUMV)
Marcellan Fernandez, Maria (HUMV)
Martinez Dubois, Cristina (HUMV)
Mata Arnaiz, Cristina (Hospital Sierrallana)
Pefia Sagredo, José Luis (HUMV)

Peir6 Callizo, M® Enriqueta (HUMV)
Pina Murcia, Trinitario (HUMV)
Rehbergeer Bescos, Federico (HUMV)
Remuzgo Martinez, Sara (IDIVAL)
Riancho Zarrabeitia, Leyre (HUMV)
Rueda Gotor, Javier (HUMV)

Santos Gomez, Montserrat (HUMV)

Gonzalez Vela, Jesus (IDIVAL)
Mijares Diaz, Verdnica (IDIVAL)
Pons Sierra, Enar (IDIVAL)
Ubilla Garcia, Begofia (IDIVAL)

Diaz Caso, Mercedes (IDIVAL)

Fuentevilla Rodriguez, Patricia (IDIVAL) Va] d eci“ a
Portilla Gonzalez, Virginia (HUMV) -

M Estudio de la incidendia, espectro clinico y curso
evolutivo de estas enfermedades en la poblacidn de
Cantabria.En muchos casos, estos datos se descono-
cen en poblacion espafiola, lo cual propone a nuestro
grupa como referencia para el conocimiento de estas
enfermedades en poblacion del sur de Europa.




2.Riesgo cardiovasculary
Enfermedad vascular en las
enfermedades autoinmunes
(Artritis Reumatoide, Artritis
Psoriasica, Arteritis de Células
Gigantes, Esclerodermia,
espondiloartropatias y Lupus
Eritematoso Sistémico, psoriasis)

| Papel de la inflamacion y la genética en su de-
sarrallo y presentacion clinica. Siguiendo la linea
de estudios ya publicados por el propio grupo, se
analizaran los marcadores (analiticas, clinicos y de
imagen) asociadas a inflamacién que puedan estar
implicados en el desarrollo de eventos cardiovascu-
lares y mortalidad precoz en pacientes con enferme-
dades inflamatarias reumatoloégicas crénicas. Dichos
estudios nos sitlan de nueva como referencia para la
poblacion espafiola.

3. Estudio genético de las
enfermedades autoinmunes
(Artritis Reumatoide, Artritis
Psoriasica, Espondiloartropatias
y Vasculitis: Arteritis de Células
Gigantes,y Parpura de Schonlein
Henoch) en Cantabria.

B Como continuacion de estudios ya realizados por
el grupo, también se analiza el patrén de predispo-
sicion genética de susceptibilidad a enfermedades
autoinmunes inflamatorias reumatologicas. Es un
objetivo de gran importancia establecer si determi-
nados genes se asocian en la poblacién de Cantabria
con una mayor severidad de estas enfermedades.
Dichos datos podran ser extrapolables al resto de la
poblacién espafiola.

4. Estrategia terapéutica
con farmacos bloqueadores
del TNF-alfa en pacientes
con enfermedades autoinmunes
(Artritis Psoriasicay psoriasis).

M Efecto sobre parametros clinicos de la enferme-
dady el desarrollo de enfermedad cardiovascular. Ba-
sados estrictamente en indicacion clinica por falta de

AREAS DE INVESTIGACION
Area de de Infeccién e inmunidad

respuesta a terapia convencional estandar, en aque-
llos pacientes que por la severidad de la enfermedad
requieran tratamientaos biolégicos con bloqueadores
del TNF-alfa se analiza el impacto de estas terapias
biologicas en la progresion de la enfermedad ateros-
clerética, analizando de forma especifica marcador
séricas y parametros clinicos asociados a un mayor
riesgo de martalidad cardiovasculary la implicacion
de estos farmacos en su patogénesis como terapias
potencialmente “protectoras” cantra el desarrollo de
progresion de la enfermedad cardiovascular.

AYUDAS PARA INVESTIGACION
EN ACTIVO

M Blanco Alonso, Ricardo. Estudio de marcadores
genéticos de susceptibilidad en pacientes con vas-
culitis de Schonlein-Henach. Pl12/001g3. Instituto de
Salud Carlos I1l. Ministerio de Economiay Competiti-
vidad. Duracion: 2013 - 2015,

M Gonzalez-Gay Mantecén, Miguel Angel. Estudio
de marcadores genéticas de disfuncién endotelial y
enfermedad cardiovascular en pacientes con artritis
reumatoide. Pl12/0c0o6o. Instituto de Salud Carlos I11.
Ministerio de Economia y Competitividad. Duracion:
2013 - 2015,

M Gonzalez-Gay Mantecon, Miguel Angel. Red de In-
vestigacian en Inflamacién y Enfermedades Reuma-
ticas. RD12/000g/0013. Instituto de Salud Carlos 1.
Ministerio de Economia y Competitividad. Duracion:
2013 - 2016.

| Gonzalez-Gay Mantecén, Miguel Angel. Molecular
Reclassification to Find Clinically Useful Biomarkers
for Systemic Autoimmune Diseases. Coordinador
general: Marta Alarcon-European Union/EPFIA. Du-
racion: 2.014 - 2.018.
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Lineas de investigacion

1. Listeriosis cerebral, autofagocitosis —

y proteinas lisosomales. (IP: Dr. C. B e W

Alvarez Dominguez/Proyectos: e 13 : 5
]
B gt P

[ | SAF2006-083g68, SAF200g-086gs, SAF2012- 3."::“'::2:_;';‘“
34203). Caracterizar por proteémica factores de vi- o
rulencia fagosomales de Listeria y Mycobacterium

similar al descrito, GAPDH. Estudiar si las proteinas

lisosomales implicadas en respuesta inmune innata

a listeriosis: catepsina-0, LIMP-2, LAMP-2y el sensar e L \_1 \ N
antibacteriano SLAM (col. Dr. M. Fresno, CBMSO, Ma- reecton mnin e >l
drid), participan en inmunidad especificay protectiva Negbaet of 6Co.
utilizando protedmica diferencial (DIGE) en fagoso-
mas y autofagosomas de macrofagas y microglia
(col. C. Gil. UCM. Madrid) y un modelo de listeriosis Caracteres de vacunas fagosomales protectivas en liste-

. josis. Listeriosi bral jad la mi lia.
cerebral (cal. Dr.M. Lopez Fanarraga. UC. Santander). riosis. Listeriosis cerebral reflejadaen la microglia
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2.Vacunas basadas en Listeria
frente a agentes infecciosos y
melanomas.

M (P; Dr. C. Alvarez Dominguez y Dra. S.Yafiez Diaz/
Proyectos: SAF2009-086g5 y SAF2012-34203 v Es-
tudio Clinico aprobado CEIC-Acta 30/2012). Se utili-
zan distintos vectores vacuna basados en Listeria
(celulares con DC, biomembranas o gliconanopar-
ticulas) coma vacunas protectivas frente a Listeria
monocytogenes y Mycobacterium (cepa BCG) y vacu-
nas basadas en Listeria terapéuticas en melanomas,
modelos murinos y humanos para establecer un pro-
tocolo clinico de vacuna anti-melanoma in vitro con
células de pacientes con melanomas del Servicio
de Dermatologiay del Servicio de Oncologfa Medica
del HUMV (col. Dra. C. Gravalos y Dra. A. Garcia) y del
Grupo de Melanama de la UPV/Biocruces (col. Dra. D.
Boyano Lopez)
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tes vectores vacuna basados en Listeria monocyto-
genes frente a distintos procesos inflamatarios, in-
fecciosos y cancerosas. SAF2012-34203. Ministerio
de Ciencia e Innovacién. Buracién: 2013-2016.

FACTOR IMPACTO m,059

PUBLICACIONES

Articulos originales

1] FRANDE-CABANES E, FERNANDEZ-PRIETO L, CALDERON-
GonzaLEz R, Robpricuez-DeL Rio E,YaNEZ-DiAZ S, LoPEZ-
FANARRAGA M, ALvAaREZ-DoMiNGuUEZ C.

Dissociation of Innate Immune Responses in Microglia
Infected with Listeria monocytogenes.

Glia. 2014;62:233-246.F.1.:5,466. [doi:10.1002/glia.22602]

a ALVAREZ-R0ODRIGUEZ L, CARRASCO-MARIN E, TRIPATHI G,
MuRioz-CacHo P, Lorez-Hovos M, MaTA C, CALVO-ALEN
J, GARCIA-UNZUETA M, AURRECOECHEA E, ALVAREZ-
DoMINGUEZ C, MARTINEZ-TABOADA VM.

Influence of interleukin 10 promoter polymorphisms in
polymyalgia rheumatica: disease susceptibility and func-
tional consequences.

Clin Exp Rheumatol. 2014;32:484-489.F.1.:2,973.

B CALDERON-GONZALEZ R, FRANDE-CABANES E, BRONCHALO-
VICENTE L, LEcEA-CueLLO M), PAREJA E, BOSCH-MARTINEZ
A, FANARRAGA ML,YAREZ-Diaz S, CARRASCO-MARIN E,
ALVAREZ-DOMINGUEZ C.

Cellularvaccines in listeriosis: role of the Listeria antigen
GAPDH.

Front Cell Infect Microbiol. 2014;4:22-

22.F.1.:2,620. [doi:10.3389/fcimb.2014.00022]
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Lineas de investigacion

1. Infecciones en trasplantados de
Organos Sélidos.

M Estalinea de investigacion iniciada en el afio 2012
se esta consolidando en nuestro grupo mediante la
participacién en proyectos de Red de Patologia de
Investigacion en Patologia Infecciasa (REIPI); y con
la obtencion de un Proyecto FIS multicéntrico en el
afio 2013 en el que nuestro Centro es el investigador
principal sobre Colonizacion e Infeccién por entero-
bacterias multirresistentes en trasplante Hepatico y
Renal.

Ademas en el trasplante de pulman se esta Ilevando
a cabo el estudio de biomarcadores en el postopera-
torio inmediato. Esta investigacidn iniciada también
en el afio 2012 con el objetivo de evaluar la utilidad
de diferentes marcadores bioldgicos en la deteccion
precoz de complicaciones infecciosas en los pacien-
tes sometidos a trasplante pulmonar. Fruto de la

misma se llevd a cabo una publicacidn internacional
en el afio 2012y varias comunicaciones en congresos.
Actualmente, se lidera un estudio multicéntrico na-
cional gue ha sido financiado por la Fundacion Mutua
Madrilefia.

2. El estudio de las Infecciones de
Protesis Articulares.

Bl Esta linea se inicio en el afio 2009 mediante la in-
troduccion del estudio del papel del sonicado en el
diagndstico de las infecciones de protesis articulares.
Los resultados han tenido como consecuencia po-
sitiva la incarporacion a la rutina del laboratario de
Microbiologia de dicha técnica. Actualmente, se esta
llevanda a cabo el estudio de Marcadores Sistémicos
en el diagndstico de Infeccién de Protesis de Rodilla o
Cadera (IPRC) previa a la Retirada del Implante como
la IL-6, la Procalcitonina, el VEGF (Vascular Endotelial
Growth Factor) o los NETs (Neutrophils extracelular
traps).
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3. Optimizacion de tratamiento anti-
microbiano y su impacto del consu-
mo de antibiéticos en el ahorro de
costes y en las resistencias bacte-
rianas.

B E| uso excesivo e inadecuado de los antimicrobia-
nos constituye en la actualidad un importante pro-
blema tanto econdmico como de salud publica, porla
emergencia de microarganismos cada vez mas resis-
tentes a los antibidticos disponibles. Este estudio se
enmarca en un intento de conseguir estos objetivos
mediante las recomendaciones sobre el uso de an-
timicrobianos de una forma estandarizada por una
persona con experiencia en esta area, fruto de una
colaboracion multidisciplinar.

En el momento actual la experiencia acumulada en el
Hospital Marqués de Valdecilla se esta trasladando
a otraos hospitales mediante la docencia a profesio-
nales de plantilla de otros hospitales que acuden a
Enfermedades Infecciosas.

4.Epidemiologia de la Endocarditis
Infecciosa.

B Con la creacion del Grupo de Ayuda al Manejo de
la Endocarditis en Espafia (GAMES) en 2007 del que
forman parte 35 hospitales, se esta logrando un
mejor conocimiento de esta enfermedad que esta
repercutiendo en un mejor abordaje tanto diagnos-
tica y terapéutico. Nuestra Unidad dirige unao de los
7 nodas en que se han dividido los Hospitales par-
ticipantes y ha contribuido a la formacion del Grupo
de endocarditis multidisciplinar del HUMV en el que
participan ademas los Servicios de Cardiologia, Ci-
rugia Cardiovascular, Hospitalizacion Bomiciliaria y
Microbiologia. En estos momentos se han publicado
varios articulos y también varios estan en revision.

5. Investigacion en el campo de la
sepsis.

B Enfocada al estudio de la sepsis de forma global,
tanto desde el punto de vista de los factores predis-
ponentes al desarrollo de la misma, como a la opti-
mizacion de su tratamiento v a la identificacion de
factores pronosticaos. Esta linea de investigacion se
inicio en el afio 2005 y permanece activa habiendo
dado como frutos una beca FIS, publicaciones en re-
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vistas nacionales e internacionales de primer cuartil
y comunicaciones en congresos nacionales e inter-
nacionales.

6. Alteraciones genéticas ligadas
a una mayor susceptibilidad
a la Infeccion/Enfermedad
Tuberculosis.

B cl estudios de los alelos y haplotipos del complejo
principal de histocompatibilidad entre controles sa-
nos, individuos con tuberculosis latente e individuos
con tuberculosis pulmonar activa en la poblacion de
Cantabria, es una de las lineas iniciadas en el afio
2008y que continua activa.

AYUDAS PARA INVESTIGACION
EN ACTIVO

M Farifias Alvarez, Carmen. Colonizacién intestinal
por enterabacterias multirresistentes en pacientes
con trasplante renal y hepatico: estudio multicén-
trico de cohortes y ensayo clinico aleatarizado, con-
trolado y abierto. Pl13/011g1. Ministerio de Ciencia e
Innovacion. Duracion: 2014-2017.

PUBLICACIONES

FACTOR IMPACTO 40,443

Articulos originales

B Arnaiz-Garcia AM.
Neurosurgical infectious disease: surgical and nonsurgi-
cal management.

Clin Infect Dis. 2014;58:1201-1201.F.1.:9,416. [doi:10.1093/
cid/ciuoy]

a MARTINEZ-SELLES M, MURNOz P, ARNAIZ A, MORENO M,
GALVEZ ], RODRIGUEZ-R0ODA J, DE ALARCON A, GARCIA
CABRERA E, FARINAS M(, MIRG JM, MONTEjO M, MORENO A,
Ruiz-MoRALES J, GOENAGA MA, Bouza E.

Valve surgery in active infective endocarditis: A simple
score to predict in-hospital prognosis.
IntJ Cardiol. 2014;175:133-137.F.1.:6,175. [doi:10.1016/}.ij-
card.2014.04.266]
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E MiRiameres E, CoLLE, DuErTO J, SUBERVIOLA B, MoNs R,
CIFRIAN JM, BALLESTEROS MA.

Effect of an intensive lung donor-management protocol
on lung transplantation outcomes.

J Heart Lung Transplant. 2014;33:178-
184.F.1.:5,611. [doi:10.1016/j.healun.2013.10.034]

RobriGuEz-PARDO, D., PIGRAU, C., LORA-TAMAYO, J.,
SORIANO, A., DEL Toro, M. D., CoBo, J., PALOMING, J.,
EuBa, G., RIERA, M., SANCHEZ-S0oMoLINGOS, M., BENITO, N.,
FERNANDEZ-SAMPEDRO, M., SoRLI, L., Guio, L., IRIBARREN,
J.A.,BARAIA-ETXABURU, ). M., RaMOsS, A., BAHAMONDE, A.,
FLORES-SANCHEZ, X., CORONA, P. 5., ARIZA, J..

Gram-negative prosthetic joint infection: outcome of a
debridement, antibiotics and implant retention approach.
A large multicentre study.

Clin Microbiol Infect. 2014;20:911-
g19.F.1.:5,197. [doi:10.1111/1469-0691.1264]

5| LeN, O.,MonNTEJO, M., CERVERA, C., FARINAS, M. C., SABE,
N., Ramos, A., CorDERO, E., TORRE-CISNEROS, J., MARTIN-
DaviLA, P, Azanza, ). R., PaHIssA, A., GAVALDA, J.,
DAPTOSOT DapToOMYCIN SoLID ORGAN.

Daptomycin is safe and effective for the treatment of
gram-positive cocci infections in solid organ transplanta-
tion.

Transpl Infect Dis. 2014;16:532-538.F.1.:2,250. [doi:10.1111/
tid.12232]

ﬂ MoRETO, ANA, FARINAS-ALVAREZ, CONCEPCION, PUENTE,
MARIA, OCEJ0-VINYALS, JAVIER GONZALO, SANCHEZ-VELASCO,
PaBLO, HORCAJADA, JUAN PaBLO, BATLLE, ANA, MONTES,
CARMEN, SANTOS, FRANCISCA, CONDE, EULOGIO, FARINAS,
MARIA-CARMEN.

Mannose-binding lectin gene variants and infections in

patients receiving autologous stem cell transplantation.
BMC IMMUNOL. 2014;15:17-17.F.1.:2,246. [d0i:10.1186/1471-
2172-15-17]

MARTINEZ-ATIENZA, JULIANA, ROSS0-FERNANDEZ, CLARA,
Roca, CrRISTINA, AYDILLO, TERESA A., GAVALDA, JOAN,
MORENO, ASUNCION, MONTEJO, JoSE M., TORRE-CISNEROS,
JULIAN, CARMEN FARINAS, M., FORTUN, JESUS, SABE,

NURIA, MUNOZ, PATRICIA, BLANES-JULIA, MARINO, SUAREZ-
BENJUMEA, ALEJANDRO, LOPEZ-MEDRANO, FRANCISCO, PEREZ-
RoMERO, PiLAR, CORDERO, ELISA.

Efficacy and safety of a booster dose of influenza vaccina-

tion in solid organ transplant recipients, TRANSGRIPE 1-2:

study protocol for a multicenter, randomized, controlled

clinical trial.
TRIALS. 2014;15:338-338.F.1.:2,117. [doi:10.1186/1745-6215-
15-338]

E MARTINEZ-FRIAS, MARIA LUISA, OCEJO-VINYALS, JAVIER
(GONZzALO, ARTEAGA, ROSA, MARTINEZ-FERNANDEZ, MARIA
Luisa, MACDONALD, ALEXANDRA, PEREZ-BELMONTE, ELENA,
BERMEJ0O-SANCHEZ, EVA, MARTINEZ, SALVADOR.

Interstitial Deletion 14q22.3-q23.2: Genotype-Phenotype
Correlation.

AmJ Med Genet A. 2014;164:639-
647.F.1.:2,048. [doio.1002/ajmg.a.36330]

9] HorcaJaDA JP, TorrRe-CISNEROS J, PENA C, FARINAS MC.

Future alternatives for the treatment of infections caused
by carbapenemase-producing Enterobacteriaceae: what is
in the pipeline?.
Enferm Infecc Microbiol Clin. 2014;32 Suppl 4:56-
60.F.1..1,881. [doi:10.1016/50213-005X (14) 70175-2]

10] CASTELLANOS-ORTEGA A, RoTHEN HU, FRANCO N, Ravo LA,
MARTIN-LoECHES |, RAMIREZ P, CUNAT DE LA HozZ J.

Training in Intensive Care Medicine. A challenge within
reach.

Med Intensiva. 2014;38:305-310.F.1.:1,240. [doi:10.1016/.
medin.2013.12.011]

K& ArnAiZ-GarciA ME, GuTIERREZ-DIEZ FJ, ARNAIZ-GARCIA
AM, ArRNAIZ J, ExPOsITo V, NisTAL JF, RoDRIGUEZ-ENTEM F,
OLALLA JJ, LOPEZ-RODRIGUEZ J, GONZALEZ-SANTOS JM.

Successful Retrieval of an Irretrievable Jugular Tesio Ca-

theter Using a Fogarty Arterial Embolectomy Catheter.

Vasc Endovascular Surg. 2014;48:349-
351.F.1.:0,766. [d0i:10.1177/1538574413518614]

B ArnAIZ-Garcia ME, ARNAIZ J, PONTON A, PuLITANI |,
GONZALEZ-SANTOS JM, AREVALO-ABASCAL A, BUENO-
CopoRER ME, ARNAIZ-GARCIA AM.

A concealed atriopleural fistula resulting from a cardiac
stab wound.

Rev Port Cardiol. 2014;33:F.I.:0,525. [doi:10.1016/].
repc.2014.03.008]

CARTAS

B Ruiz De ALesria PuiG C, ArRMINANZAS C, AGUERO BALBIN J,
MARTINEZ MARTINEZ L, FARINAS MC.

Preliminary comparative study between identification
methods: API 32C (R) and MALDI-TOF (R).

Rev Iberoam Micol. 2014;31:153-
154.F.1.:0,g71. [doi:10.1016/].riam.2013.07.001]

Tesis doctorales

» ANA MORETO QUINTANA.

Polimorfismos en los genes del sistema inmune innato
(mannose-binding lectin, toll-like) y riesgo de infeccion en
pacientes con trasplante aut6logo de progenitores hema-
topoyeéticos.
Director/es: Maria Del Carmen Farifias Alvarez, Eulogio
Conde Garcia, M@ Concepcion Farifias Alvarez. Universidad
de Cantabria.
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