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FERITTOO, ..

Investigacion para una mayor
calidad de vida en pacientes con
enfermedades inflamatorias cronicas

integrado en el Institut de Recerca de 'Hospital Universitarivall
d'Hebron y actualmente ubicado en el Parc Cientific de Barcelona,
ef Grup de Recerca de Reumatologia {ORR) es un grupo de investigacion
biocmeédica especiatizado en el estudio genémico de las enfermedades
inflamatorias cronicas, especialmente las dei aparato locomotor,
como la artritis reumatoide. Sufin ditirmo es generar un conocimiento
que contribuya al avance en los tratamientos de estas patologias, en
el marco de la Medicina individualizada.

Reconocido como gt primer grupo en rea-
lizar un estudio de genoma completo en Espafia
y pionero tambign entre los grupos de investi-
gacion nacionales dedicados a su especiali-
zacién, e Grup de Recerca en Reumatologia
{GRR) surgid a principios de esta década, coin-
sidiendo con el desarolia de unas nuevas fec-
nologlas de andlisis masivo QuE PIoVGCAroN Lint
auténtico cambio conceptual en ef campo e
ia Biomedicing. Por ejermplo, mediante ia tec-
nologia de fa miniaturizacin ¢ robdtica se han
podic disefigr unos nuevos amays o chips gue
pormiten et andiisis de diferentes motéoulas.
Estos avances han revoiucionado el marco de
trabajo de Ios investigadores, abriéndoles of ca-
minc para poder analizar, en jugar de séio un
gen, toda la variacion gendtica de un individuo,

ia creacitn del GRR an 2001 permitid al
grupo asimilar estas nuavas dreas de conocl-
mierto de una manera mas directa e iniciar sus
investigaciones con @ impulso de las nuevas
tecnoiogias,

El iMID-Biobank es
et primer biobanco
hospitalario de
Espana con
certificacion de
calidad 15O

VENTAJAS ¥ BRETOS DE LA NUEVA
INVESTIGACION BIOMEDIGA

La apuesta por las nuavas tecnofogias ha
side v sigue siendo una revolucian importante
en of estudio de las enfermedades complajas,
tales como i arlritis reurnatoide, 1a diabeios
melitus, 2 cAncer o la hipertension arterial, to-
das elias con alto grado de prevalercia entre la
poblacion, Aportan una maver rapidez, mayor
precisién {se pueden analizar muchos marca-
clores) y penmiten el andlisis en paraielo de mil
tiples muestras. Permiten, en definitiva, ver las
enfermedades de una forma mas completa. A
modo de ejemplo, los chips de genctipado per-
mifen ef andlisis de mas de 1 millén de marca-
dores gensticos de un paciente, en un chip del
tarnafio de un portavbietos. ¥ como las tecno-
logias evolucionan muy répidamente y se refi-
nan a pasos acelerados, actusiments en uno
de esos chips es posible analizar cuatro mues-
tras 2 la vez, analizéndese por tantc mas de 4
milfones de marcadores.

Sin embarge, las nuevas tecnologias al
senvicio de fa investigacion biomédica impli-
can la nacesidad da asuralr importantes re-
tos. £ primero de ellos esta relacionado con
la complejidad de analizar un gran volumen
de datos. Y s gque encontrar patrones iden-
tificativos de una clase fie sublipo de enfer-
maedad, repuesta a farmaco...} no 85 un eio
panal. En sste sertido, ef GRR ha desarrolia-
do un Grupo de Investigacion Bloinformatica,
constifuido por bidlogos, un ingenisro de te-
lecormunicacionss y un matematico, o qua fe

confiers 1 marcado caracter multidisciplingr,
Can Antonic Julia al frente, este Grupo apor-
ta, desde perspectives distintas pero comple-
mentarias, diferentes formas de aberdar la
complgiidad de los datos,

1o reto deriva de la capacidad de cal-
cule. Se precisa una gran capacidad de cal-
culo para poder analizar ef gran volumen de
datos que un grupo de investigacion como
GRR mansja. Pensemos que el raw data 0
dato bruto del genctipade dae cada uno de
los pacigntes ocupa 1 GB. Por efio, desde
hage ya mas de dos afios -explica Antonio
Julig- “enemaes una colaboracion con ef equi-
pe dge iHe Science del Barcelona
Supercomputing Center para identificar-da-
terminar patrones de interacciones génicas &
partir de ios datos de genotipado completo
de todo i genoma. Queremos descubrir la
interaccion entre genes implicadeos an fa en-
tormedad, v es0 s6io e posible hacerlo con
of supsrcomputador MareNostrum del BSC™.

£} olro reto fundarmental responde a fa ne-
cesidad de obiener gatos clinicos v muestras
hioibgicas de cafidad, de un ndrmero eevado
de pacientes, imprescincibles para determi-
nar fenctipos bien definidos. Para efio es con-
dicion sing qua non establecer colaboracio-
nag ontre investigadores ¢linicos, cuya
experiencia en 1a practica asistencial v 1a ri-
gurosidad en fa obtencion de las vanables oli-
nicas garanticen dicha calidad. En este mar-
co colaborativo, ia Dra. Sara Marsal, Jefe de
Grupo del GRR, coordina desde 2006 un
Proyecto Singular y Estratégico, finenclado
fundamentaimente por el MICIN, cuyo obje-
tivo es iz obtencian de un sistema diagnds-
tico y prondstico para las enfermedades IMID
{immune Mediated inflammatory Diseases).
£n é! participan 53 servicios médicos de la
red nacional de hospitales del Servicio
Nacional ge Salud de lodo ef territorio ps-
pafiol, de fres especialidades médicas distin-
1as: dermatologia, gastroenterciogia y reuma-
tologia. A finales de este afio ~asegura fa Dra,
Marsal- “dispondremos de 78.000 muestras
procedantes de 13.000 pacientes IMID, gue
38 Procesan y @macenan en una estructura
altamante aspecializada que es el IMID-
Biobank, cuys coordinador s Radl Tortosa".
Dicha estructura as @l primer biobanco hos-
pitalario de Espafia que cuenta con ia certifi-
cacion 1SO 9001:2000, lo gue garantiza ef
cumplirviento de los mas elevados estanda-
ras de calidad. En este estudio - ahace ia Dra.
Marsal- “s¢ determinaran, en colaboracion
con las plataformas tecnoldgicas de Genoma
Espaiia, mas de 500.000 marcadores geng-
ticos en cada uno de los pacientes y en un
grupo control de 3.000 sujetos sanos repre-
sentativos de la poblacion espafola que se
obttenen a través de la colaboracion con el
Banco Nacional de ADN".

£ estudio de genoma completo, flevado a
caho por este grupo en 2008 en pacientes con
artritis reumnatoide, supuso sin duda un elo de
coardinacién, genciipado vy andligis, constitu-
yando el proyecto piioto que ahora hace posi-
bis ef estudic de genoma completo de las IMID,
en el marco de ests Proyecto Singutar v
Estratégico.

Las nuevas
tecnologias al
serviciodela
investigacion
biomédica aportan
numerosas ventajas
a los investigadores
pero también la
necesidad de asumir
importantes retos

ESTUINOS EN MARCHA

Desds sus instalaciones en e Parc Clentiic
e Barcelona, e GRA lleva a cabo estudios de
genotipado completo en lag ya mencionadas
MID, cormo son Iz Psonasis v 1a artntis psoria-
sica, el lupus eritematoso sistérmico, la artrtis
reurnatoide y la enfermedad inflamatoria intes-
tingl {ie la entermedad de Crahn y la colitis u-

cerosa), Estas enfermedades presentan un 50 ™

7% de prevalencia, provecan una alta
discapacidad al paciente v generan un elevado
coste socio-sanitanio. £l objetivo es utiizar es-
tos estudios para determinar un sisterna diag-
néstico y prondstico. Utiizar informacion gend-

tica y de otro {ipo para identificar sUDYrUpOS, w

cliricos bien definidas, diagnosticar de forma
precoz v poder indicar tratamientos de forma
especifica, y por tanto més eficaces v con me-
nos efectos secundarios, en la finea de los ob-
jetivos fundamentales de la denorminada
Medicing Individualizacia.

Otra finea de investigacian del GRA se cen-
tra en estudios de ¥anserptimica, entendida
como i medida de la expresion {actividad) gé-
nica de un tejido, Hasta ahora, e grupo que d-
nige fa Dra. Marsat ha consequido identificar dos
predictores multigenicos que permiten prade-

or iz respuesta a dos terapias bioldgicas en pg-

ciertes con artritia reumatolde. Uno de estas
predicios esté patentado y of otro se encuen-
tra en vias de depesitar ia patente.

“En todos estos estudios v los que en el fu-
fro emprendanmos —expica [a Dra. Marsal- et
reto mds importante no es stlo generar CoMo-
cimients, Sino desaroliar hemamientas que per-
mifan una mayor aplicacion de este conocimien-
to ¥, por tanto, representen una mejora del
bienestar y de |a calidad de vida de estos pa-
cientes”.
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