MEMORIA ANUAL

2015

Ciberobn

Centro de Investigacion Biomédica en Red
Fisiopatologia de la Obesidad y Nutricion

Centro de Investigacion Biomédica‘en Red




Indice

1. PRESENTACION DEL DIRECTOR ..o, 3
2. ORGANIZACION ... 5
Estructura organizacional .......... ... .. ... . ... 6
Directorio de grupos e instituciones ............... ... ... ... 8
Presupuesto ... .. ... .. . 10
Personal . ... ... .. . . 10
Actividades destacables ........ ... ... ... ... .. ... 11
Produccioncientifica ............ ... . ... ... ... 14
3. PROGRAMAS CIENTIFICOS ..o, 17
PTNULFICION . .. 18
P2 Adipobiologia .. ....... ... ... .. 19
P3 Complicaciones de la Obesidad y Obesidad infantil . ............. 20
P4 Neurocognicion y factores ambientales-biolégicos
en condiciones extremas depeso .............. i 21
P5 Nuevas estrategias y Biomarcadores en la Prevencion
y tratamiento de la obesidad y trastornos de la alimentacién. .. ...... 23
P6 Fisiopatologia de la Homeostasis del peso corporal ............. 24
4. PROGRAMAS TRANSVERSALES . ..................... 25
Programade Formacion .................. ... iiiiiiinin... 26
5. PLATAFORMAS. . . . .. . 27
Plataforma Fatbank. .. ...... .. ... ... .. ... ... ... .. . ... ... ..., 28

6. GRUPOS. .. .. 29



_ Presentacion
del Director Cientifico

Es para mi un placer presentar, por primera vez,
la memoria anual de actividad del CIBEROBN,
en la que se representa la actividad cientifica en
las areas de Obesidad y Nutricion del consor-
cio publico CIBER. ElI CIBEROBN fue concebido
con el objetivo de generar un entorno de ges-
tion cientifica y de investigacion traslacional de
calidad contrastable en los @mbitos nacional e
internacional, orientado a la solucion de proble-
mas sanitarios en beneficio del SNSy a la me-
jora de la calidad de vida de los ciudadanos. En
la actualidad, el CIBEROBN esta estructurado
en torno a 6 programas de investigacion junto
con una serie de éreas transversales (docencia)
y plataformas comunes (Fatbank, Metagendmi-
ca, Epigendmica).

La memoria presentada representa la actividad
llevada a cabo por un total de 31 Grupos a los
que se incorporaran el afilo que viene dos nuevos
Grupos que fueron seleccionados con el objetivo
de reforzar la linea de obesidad infantil.

La primera valoracion que quisiera hacer es en re-
ferencia a mi antecesor en el cargo como Director
Cientifico, el Dr. Felipe Casanueva, el cual llevaba
desempefiando dicha funcion desde la constitu-
cion del CIBEROBN como nuevo instrumento de
investigacion cooperativa en el ISCIII. El reto al
gue se enfrenté como Director fundador fue muy
considerable dado que no sélo se trataba de po-
ner en funcionamiento un nuevo Centro de inves-
tigacion sino que no habia ni siquiera un modelo
similar en el que inspirarse. Durante estos afos
se ha conseguido definir y desarrollar distin-
tos programas de investigacion en el ambito de
la obesidad y nutricion que implican, en la gran
mayoria de los casos, la participacion de un alto
numero de grupos con una estructura de geome-
tria variable. Ademas, se han definido y puesto en
marcha estructuras comunes y complementarias

Ciberobn

para reforzar el trabajo en cooperacion destacan-
do en este aspecto el FATBANK. Por ultimo, un
hecho asimismo a destacar fue el definir criterios
transparentes y objetivos de evaluacion continua
de los Grupos adscritos al CIBER. El éxito del tra-
bajo llevado a cabo por la Direccion Cientifica, Co-
mité de Direccion e investigadores del CIBEROBN
creo que viene reflejado por datos incluidos en la
memoria y que demuestran que el CIBEROBN se
ha posicionado como un referente a nivel interna-
cional en el ambito de la obesidad y nutricion. En
relacion a este aspecto, me gustaria destacar un
hito de excepcional relevancia en la investigacion
biomédica llevada a cabo en nuestro pais y rela-
cionada con el estudio PREDIMED, que forma par-
te del programa de investigacion del CIBEROBN.
Las publicaciones derivadas del estudio PREDI-
MED, llevadas a cabo por los investigadores del
CIBEROBN no cabe duda de que van a repercutir
de forma rotunda en los habitos de vida de la po-
blacion y en su salud cardiovascular. Buena prue-
ba de ello es la incorporacion en las Nuevas Guias
Dietéticas Americanas (Comité Cientifico para las
Dietary guidelines for Americans 2015) de la dieta
mediterranea como patrén saludable para preve-
nir las enfermedades cardiovasculares, basando
sus conclusiones precisamente en el estudio
PREDIMED. de hecho el Departamento de Salud
del Gobierno USA hace mencion expresa de los
estudios PREDIMED hasta en 82 ocasiones en
sus gufas nutricionales 2015.

El hecho de que PREDIMED forme parte de las
Guias Dietéticas Americanas es un hecho de ex-
cepcional relevancia habida cuenta de que implica
que la dieta mediterranea pase a ocupar un lugar
destacado como uno de los patrones dietéticos
mas saludables basados en la mejor evidencia
cientifica para la prevencion de la enfermedad
cardiovascular.
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Este posicionamiento internacional del CIBEROBN
es un reflejo de la actividad internacional desple-
gada por los investigadores. A este respecto, me
gustaria destacar la participacion de los investiga-
dores del CIBEROBN en un total de 32 proyectos
europeos/ internacionales. Esto incluye desde pro-
yectos del ERC de todo tipo (Advanced, Consolida-
ted y Starting Grants) a proyectos del VIl PM o de
Horizon 2020.

Creo que todo lo anteriormente expuesto, y mu-
chos otros aspectos contenidos en esta memoria,
refrendan que hemos alcanzado el objetivo inicial

de “generar un entorno de gestién cientifica y de
investigacion traslacional de calidad contrastable
en los ambitos nacional e internacional, orientado
ala solucién de problemas sanitarios en beneficio
del SNS'y a la mejora de la calidad de vida de los
ciudadanos”. Esto debe ser un acicate para alcan-
zar un todavia mayor nivel de excelencia que nos
permita el ser actores reconocibles en el ambito
de la investigacion en Obesidad y Nutricion.

Carlos Diéguez Gonzalez
Director Cientifico
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_ Estructura organizacional

El CIBEROBN es una de las ocho areas tematicas
gue componen el Centro de Investigacion Biomédi-
ca en Red (CIBER), consorcio de investigacion es-
pafiol en el ambito de la investigacion biomédica
y con un gran potencial cientifico, dependiente del
Instituto de Salud Carlos Ill (ISCIII) - Ministerio de
Economia y Competitividad.

El area de Fisiopatologia de la Obesidad y Nutricion
integra 31 grupos de investigacion, manteniendo su
independencia en cuanto a la gestion cientifica. Su
estructura organizativa tiene como base los grupos
de investigacion componentes y su actividad pilota
sobre los Programas de Investigacion y los Progra-
mas Transversales, habiendo un coordinador por
cada Programa que pertenece al Comité de Direc-
cion. Las decisiones cientificas son tomadas por el
Director Cientifico, asesorado por dicho Comité de
Direccion y el Comité Cientifico Externo.

El Comité de Direccion esta presidido por el Director
Cientifico y lo integran los coordinadores de los pro-
gramas y el gerente de CIBER.

El Comité Cientifico Externo es un érgano de apoyo
y asesoramiento cientifico, formado por investiga-
dores de especial relevancia, a nivel internacional,
en el ambito de ciencias de la salud que se han dis-
tinguido por su trayectoria profesional o cientifica
afin a los objetivos del Consorcio.

Los maximos érganos de gobierno del CIBEROBN
son el Consejo Rector y la Comisiéon Permanente, co-
munes para todas las areas de investigacion CIBER.

El Consejo Rector esta constituido por tres repre-
sentantes del ISCIIl y por un representante institu-
cional de cada una de los centros consorciados. Lo
preside el Director del ISCIIl y se retine con periodi-
cidad semestral.

La Comisidon Permanente constituye una comision
delegada, formada por el ISCIIl y 8 miembros del
Consejo Rector pudiendo renovarse los mismos
anualmente.

Tanto el funcionamiento como las finalidades de
los 6érganos de gobierno, de apoyo y asesoramiento,
guedan establecidas en los estatutos del CIBER.

Integrantes del Comité de Direccién de CIBEROBN

NOMBRE

Adjunta a Direccién Cientifica: Leticia Alvarez
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Comité Cientifico Asesor Externo

Esta formado por cientificos de especial relevancia, profesional o cientifica afin a los objetivos del Con-
a nivel internacional, en el ambito de ciencias de la sorcio.
salud que se hayan distinguido por su trayectoria

Xavier Pi-Sunyer Department of Medicine, St. Luke's/Roosevelt Hospital Center

. An ton lo Vl dal P Ulg ........................ ﬁ]zztegfeltzfosﬂiigzns gSi LA:CthOl lC Resear C h Laborato rIeS ...............................................
José C. Florez Center for Human Genetic Research/Diabetes Unit Massachusetts General Hospital
José M. Ordovas Professor Nutrition and Genetics JM-USDA-HNRCA at Tufts University
Lluis Fajas Research Director Metabolism and Cancer Laboratory - Montpellier - France

Unidad Técnica

Relacion de personal http://www.ciberobn.es/quienes-somos/estructura/unidad-tecnica
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__ Directorio de grupos e instituciones

Institucion

Centro

Provincia

Argente Oliver, Jesus

Casanueva Freijo,
Felipe

Servicio Madrilefio de Salud

¢ Fundacion Vasca de Innovacion e
. Investigacion Sanitarias

Servicio Gallego de Salud

Hospital Infantil Universitario Nifio
: Jesus

Hospital Universitario de Alava-
© Sede Santiago

Complejo Hospitalario
Universitario Santiago

Corella Piguer, Dolores

Diéguez Gonzalez,
Carlos

Fernandez-Aranda,
Fernando

Fernandez-Real Lemos, :

José Manuel

Fitd Colomer,
Montserrat

Lamuela-Raventos,
Rosa Maria

Lapetra-Peralta, José

Lasuncion Ripa,
Miguel Angel

Martinez Gonzélez,
Miguel Angel

Martinez Hernandez,
José Alfredo

Osada Garcia,
Jesus de la

Universitat de Valéncia

Universidad de Santiago de
: Compostela

Fundacion Institut d'Investigacio

: Biomedica de Girona

* Universitat de Barcelona

Fundacion Publica Andaluza para la
¢ Gestion de la Investigacion en Salud
. de Sevilla

Fundacion para la Investigacion
: Biomédica de Cérdoba (FIBICO)

: Consorci Hospital General
¢ Universitari Valencia

5 | Memoria anual 2015 | CIBEROBN

Facultad de Medicina de Valencia

Facultad de Farmacia.
© Universitat de Barcelona

Consorci Mar Parc de Salut
: de Barcelona

Distrito Sanitario Atencion
: Primaria de Sevilla

Hospital General Universitari
: Valéncia

: Madrid

A Corufia

Valencia
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Jefe de grupo

Institucion
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Centro

Provincia

Pintd Sala, Xavier

- Fundacién IDIBELL

Hospital Universitari de Bellvitge

. Barcelona

Portillo Bagueda, Marfa

del Puy

Facultad de Biologia. Universitat
- de Barcelona

Fundacion Institut d'Investigacio
© Sanitaria Pere Virgili

Universidad de las Palmas de Gran
: Canaria

Universidad de Las Palmas de
: Gran Canaria

Facultad de Medicina. Universidad
© de Cordoba :

Tinahones Maduefio,
Francisco

Fundacion Publica Andaluza para
la Investigacion de Malaga en
- Biomedicina y Salud (FIMABIS)

Villaroya Gombau,
Francesc

Facultad de Biologia. Universitat
: de Barcelona
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__ Presupuesto

INGRESOS 5.378.742,85
NOMINATIVA ISCIII 2.767.230,00
INGRESO NUEVOS GRUPOS 120.000,00
INGRESOS COMPETITIVOS 442.969,92
FONDOS PROPIOS 2.048.542,93
GASTOS 3.023.547,23
GRUPO 2.247.341,87
PROGRAMAS INVESTIGACION 109.889,39
FORMACION 23.385,06
OFICINA TECNICA 155.000,00
DIRECCION CIENTIFICA 38.265,70
PLATAFORMA FAT BANK 25.727,66
SECRETARIA CIENTIFICA 45.421,47
JORNADA CIENTIFICA 58.480,74
PREDIMED 28.686,10
P. COMPETITIVOS 291.349,24
__ Personal
Personal contratado durante el gjercicio a 31 de diciembre distinguiendo por categorias:
Categoria Indefinido Interinidad Obra y servicio Postdoctoral Total general
Diplomado 5 - 6 - 1
Doctor 4 - 6 5 15
- Licenciado 20 1 18 - 39
Técnico 8 - 5 - 13
Total 37 1 35 5 78

10 | Memoria anual 2015 | CIBEROBN



__ Actividades destacables

Proyectos

Durante 2015, los proyectos activos han sido los si-
guientes:

PROYECTOS NACIONALES
Agencia financiadora: Instituto de Salud Carlos lll

+ Estudio del posible rol del hierro en la fisiologia
del tejido adiposo humano en asociacién con
obesidad y resistencia a la insulina

+ Contrato Rio Hortega
Contrato Miguel Servet

* Cell membrane changes induced by dietary long-
chain omega-3 fatty acids and their link to chronic
disease development

Otras agencias financiadoras:

Fundacio la Maraté de TV3: Lipotoxicicitat, estea-
tosi hepatica i hepatocarcinoma: funcié de la fa-
milia de proteines mitocondrials armc10/armcx

+ SEA/FEA: Efectos de una dieta enriquecida con nue-
ces sobre microRNAs circulantes relacionados con
el metabolismo del colesterol y las lipoproteinas

Cabe destacar la participacion del CIBEROBN en dos
de los tres proyectos de excelencia interdisciplinares
CIBER financiados por la AES: uno de ellos, liderado
por CIBERDEM, tiene como objetivo identificar los
mecanismos de los procesos inflamatorios que se
detectan, por un lado, en personas obesas o diabéti-
cas tipo 2, y por otro en pacientes con la enfermedad
de Crohn; otro de los proyectos en los que participan
investigadores del CIBEROBN lo lidera el CIBEREHD
y pretende encontrar los mecanismos moleculares
comunes y diferenciales de la obesidad, el sindrome
metabdlico, la diabetes y la enfermedad del higado
graso, identificar biomarcadores para el diagndéstico
temprano y encontrar nuevos enfoques terapéuticos.

PROYECTOS INTERNACIONALES (EUROPEQOS)

Long-term effects of an energy-restricted Medite-
rranean diet on mortality and cardiovascular disea-
se: the PREDIMED PLUS Study”.

+ EhcoBUTLER.

Transferencia de tecnologia

Una de los principales objetivos del CIBER es la tras-
lacion de los resultados de investigacion a la practi-
ca clinica, para ello, una de las mejores herramientas
existentes es la transferencia de tecnologia. Desde

Organizacion C Z 6 e 1/06 n

la Unidad que gestiona la misma en el CIBER se pre-
tende servir de puente entre nuestros investigadores
y otros agentes del sistema de Ciencia y Tecnologia
(empresas, asociaciones empresariales, otras entida-
des de investigacion, etc.) para hacer efectiva la coo-
peracién con los mismos. Y, asi, que los resultados
de investigacion sean desarrollados eficientemente y
puedan llegar a ser aplicados. Para ello se trabaja en
varias lineas de trabajo:

*+ La formacién en gestion de la innovacion y con-
tacto continuo con los investigadores para moni-
torizar sus resultados.

En este sentido, en 2015 se llevo a cabo la primera
jornada general del CIBER en formacion de transfe-
rencia de tecnologia e innovacion, que tuvo lugar el
26 de febrero y dénde expertos nacionales partici-
paron compartiendo sus conocimientos en temas
de gestion de la propiedad industrial, creacion de
empresas o publicacion en acceso abierto, etc.

* La proteccion de sus resultados de investigacion
y gestion de la cooperacion con otros agentes,
evidenciada en la solicitud de patentes y la firma
de contratos de licencia, entre otros acuerdos.

Asf, a lo largo de 2015 en el CIBER se presentaron
mas de 20 nuevas solicitudes de patentes y se han
firmado 7 acuerdos de licencia.

* La presentacion de los resultados de investi-

gacion y capacidades tecnolégicas de nuestros
grupos.
Entre otras muchas acciones y sélo a modo de
ejemplo, en 2015, se presentaron varios proyectos
en el Il Foro de Innovacion en Diagndstico in Vitro
— FENIN en Barcelona (diciembre de 2015).

 El apoyo a la creacién de empresas de base tec-
nolégica nacidas de grupos del CIBER.

El CIBER participa desde el afo 2014 en Epidisea-
se (http://www.epidisease.com/es/) a la cual ha
seguido apoyando en 2015.

* Otras actividades relacionadas con la innovacion,

la cooperacion publico-privada y la propiedad in-
dustrial e intelectual.
Por ejemplo, se ha gestionado el registro de la
‘marca comunitaria” del CIBER, o se han llevado a
cabo las gestiones para el registro de derechos de
propiedad intelectual por proyectos audiovisuales,
entre muchos otros.

CIBEROBN | Memoria anual 2015 |
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Actividades de difusion

El Departamento de Comunicacion del CIBER ha
realizado, durante 2015, diferentes acciones de di-
fusion y divulgacion con el objetivo de mejorar la vi-
sibilidad del Centro, asi como dar a conocer la labor
investigadora que realizan los grupos de sus ocho
areas tematicas.

Fecha Area Tematica Titular

A continuacion detallamos los hitos 2015 de la Co-
municacion del CIBEROBN:

EL CIBEROBN EN LOS MEDIOS DE
COMUNICACION:

Durante el periodo 2015 se enviaron 15 notas de
prensa del CIBEROBN y 4 en colaboracion entre va-
rias areas CIBER.

12/01 VARIOS CIBER

: en #lmproCiencia

: céncer de mama

05/11 CIBEROBN
11/11 CIBEROBN :

: demama
25/11 CIBEROBN

12| Memoria anual 2015 | CIBEROBN

El CIBER pone en marcha tres proyectos de excelencia interdisciplinares
- financiados con casi 2 millones de euros por la AES

© EICIBER acerca su investigacion al publico de la mano de la improvisacion teatral

Francesc Villarroya, del CIBEROBN, distinguido con el premio ICREA Academia de la
© Generalitat de Catalunya

Investigadores del CIBEROBN descubren que el déficit de Vitamina D esta
© estrechamente relacionado con la Diabetes

Fernando Fernandez-Aranda, del CIBEROBN, primer cientifico espafiol que recibe el
: Premio Leadership Award on Research 2015

- Un estudio de Recercaixa demuestra que una hormona presente en la leche
© materna es clave para regular el metabolismo de los neonatos

La Dieta Mediterranea puede reducir hasta en dos terceras partes el riesgo de sufrir

La Dieta Mediterranea suplementada con Aceite de Oliva Virgen Extra reduce en un
© 44% el riesgo de desarrollar retinopatia diabética

El investigador del CIBEROBN, Rubén Nogueiras, premiado
: con el ‘Rising Star' de la Fundacién europea para el estudio de la diabetes

Se describe por primera vez la relacion entre la Obesidad y la poblacion de hongos
© del intestino humano

Miguel Angel Martinez-Gonzalez, catedrético de Medicina Preventiva y Salud
: Publica, primer premio Oliduero a la [+D+i

- EI CIBEROBN demuestra por primera vez la relacion directa entre obesidad y cancer

- Eltipoy origen de la grasa que se consume determinan el riesgo de padecer
- enfermedades cardiovasculares



Fecha Area Tematica Titular
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09/12  CIBEROBN

Uroguanylina, la nueva diana antiobesidad descubierta por el CIBEROBN.

En este periodo se han registrado 2.394 apariciones en los medios de comunicacion:

CIBEROBN NOTICIAS AUDIENCIA

Internet 2.046 235.911.200
Prensa .............................. - 1295000
. TOta 4I ................................. 300 178510200

NUEVA WEB DEL CIBER OBN:

En septiembre de 2015 se lanzd la nueva pagina
web del CIBEROBN con el fin de disponer de una
estructura, imagen y gestor de contenidos comun
para todas las areas CIBER. http://www.ciberobn.es

BOLETIN CIBER

En este periodo se han elaborado y difundido 5 bo-
letines de noticias CIBER, que incluye contenidos
relevantes tanto del CIBEROBN como del resto de
areas tematicas. Los boletines digitales se enviaron
a cerca de 4.000 suscriptores.

http://www.ciberisciii.es/comunicacion/boletines

REDES SOCIALES
Principales indicadores de la presencia del CIBEROBN en Twitter:
KLOUT (influencia,
ACTUALIZACIONES SEGUIDORES SIGUIENDO valores entre 1y 100)
ENERO DICIEMBRE ENERO DICIEMBRE ENERO DICIEMBRE ENERO DICIEMBRE
230 392 238 509 179 230 44 47
MEMORIA ANUAL CIBEROBN SEMANA DE LA CIENCIA CIBER #IMPROCIENCIA

El area de Comunicacion del CIBER en colaboracion
con el CIBEROBN coordind el contenido de la
memoria CIBEROBN 2014 en espafiol/ inglés,
elaborando y difundiendo, 2 memorias en formato
interactivo (Flipbook) y pdf. Se han distribuido a
través de la pagina web y de la cuenta de Twitter:
http://www.ciberisciii.es/comunicacion/memorias-
anuales

El evento de divulgacion #ImproCiencia, organizado
por el CIBER en el marco de la Semana de la Cien-
cia de Madrid 2015, tuvo lugar el 3 de noviembre en
la Sala Nave 73 de Madrid. El acto junté ciencia e
improvisacion teatral para explicar de una manera
ludica la investigacion biomédica que realiza el Cl-
BER en sus ocho areas tematicas. Durante el acto
se intercalaron los juegos e improvisaciones con co-
nexiones en directo con investigadores del CIBER.

CIBEROBN | Memoria anual 2015 | 13
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__ Produccion cientifica

La evolucion de las publicaciones CIBEROBN pue- También se detallan las publicaciones por grupo
de apreciarse en los siguientes graficos en los que para el presente afno, asi como las colaboraciones
se analizan los datos entre el afio 2010 y 2015. interCIBER e intraCIBER.

Publicaciones:

N° de publicaciones afiliadas 2015

Total publicaciones 535
Primer cuartil 298
Primer decil 88

500

400

300

20

(@)

10

(@)

2010 2011 2012 2013 2014 2015

PUBLICACIONES MAS RELEVANTES DEL CIBEROBN DURANTE 2015 SEGUN FACTOR DE IMPACTO

Publicacion Factor Impacto

HONG S., MORENO-NAVARRETE J.M., WEI X., KIKUKAWA Y., TZAMELI I., PRASAD D., LEE Y., ASARA J.M., ;
FERNANDEZ-REAL J.M., MARATOS-FLIER E., PISSIOS P. Nicotinamide N-methyltransferase regulates : 28,223
hepatic nutrient metabolism through Sirt1 protein stabilization. Nature Medicine :

GOEDEKE L., ROTLLAN N., CANFRAN-DUQUE A., ARANDA J.F., RAMIREZ C.M., ARALDI E., LIN C.-S., ANDERSON !
N.N., WAGSCHAL A., DE CABO R., HORTON J.D., LASUNCION M.A., NAAR A.M., SUAREZ Y., FERNANDEZ- '
HERNANDO C. MicroRNA-148a regulates LDL receptor and ABCAT expression to control circulating
lipoprotein levels. Nature Medicine

MAHFOUD F., BOHM M., AZIZI M., PATHAK A., DURAND ZALESKI I., EWEN S., TSIOUFIS K., ANDERSSON B, ;
BLANKESTIJN P.J., BURNIER M., CHATELLIER G., GAFOOR S., GRASSI G., JONER M., KJELDSEN S.E., LUSCHER '
T.F., LOBO M.D., LOTAN C., PARATI G., REDON J., RUILOPE L., SUDANO I, UKENA C., VAN LEEUWEN E., VOLPE
M., WINDECKER S., WITKOWSKI A., WIJNS W., ZELLER T., SCHMIEDER R.E. Proceedings from the European
clinical consensus conference for renal denervation: Considerations on future clinical trial design.
European Heart Journal

FRUHBECK G. Bariatric and metabolic surgery: A shift in eligibility and success criteria. Nature Reviews
Endocrinology :

15,203
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Publicacion Factor Impacto

VALLS-PEDRET C., SALA-VILA A., SERRA-MIR M., CORELLA D., DE LA TORRE R., MARTINEZ-GONZALEZ M.A,
MARTINEZ-LAPISCINA E.H., FITO M., PEREZ-HERAS A., SALAS-SALVADO J., ESTRUCH R., ROS E. Mediterra- 13,116
nean diet and age-related cognitive decline: A randomized clinical trial. JAMA Internal Medicine. a

TOLEDO E., SALAS-SALVADO J., DONAT-VARGAS C., BUIL-COSIALES P., ESTRUCH R., ROS E., CORELLA D.,

FITO M., HU F.B., AROS F., GOMEZ-GRACIA E., ROMAGUERA D., ORTEGA-CALVO M., SERRA-MAJEM L., PINTO

X., SCHRODER H., BASORA J., SORLI J.V., BULLO M., SERRA-MIR M., MARTINEZ-GONZALEZ M.A. Mediterra- 13,116
nean diet and invasive breast cancer risk among women at high cardiovascular risk in the predimed

trial a randomized clinical trial. JAMA Internal Medicine.

CRUJEIRAS AB, CASANUEVA FF. Obesity and the reproductive system disorders: epigenetics as a

potential bridge. Human reproduction update. 10,165
 LOPEZ M., TENASEMPERE M. Estrogens and the control of energy homeostasis: A brain perspective. .
Trends in Endocrinology and Metabolism 9392
' DIAZ-LOPEZ A BABIO N, MARTINEZ-GONZALEZ MA, CORELLA D, AMOR AJ, FITO M, ESTRUCH R, AROSF,
GOMEZ-GRACIA E, FIOL M, LAPETRA J, SERRA-MAJEM L, BASORA J, BASTERRA-GORTARI FJ, ZANON-
MORE{NO V, MUNOZ MA, SALASTSALVADO J, PREDIMED STUDY INVESTIGATORS,lPORTILLO BAQUEDA 849
MARIA DEL PUY, ROS E. Mediterranean Diet, Retinopathy, Nephropathy, and Microvascular Diabetes '
Complications: A Post Hoc Analysis of a Randomized Trial. Diabetes care
 FERNANDEZ-REAL JM, MCCLAIN D, MANCO M. Mechanisms Linking Glucose Homeostasisand on
Metabolism Toward the Onset and Progression of Type 2 Diabetes.Diabetes care 8,42
CIBEROBN Publicaciones por grupo 2015
Grupo Publicaciones Q1 D1
Argente Oliver, JesUs 15 9 1
Ards Borau, Fernando 12
Botella Arbona, Cristina 20
- Casanueva Freijo, Felipe 37
Corella Pique, Dolores 27
De La Osada, Jesus 7
Diéguez Gonzalez, Carlos 34
Estruch Riba, Ramon 26
Fernandez Aranda, Fernando 37
Fernandez Real, José Manuel 30
Fiol Sala, Miquel 24
© Fito Colomer, Monserrat 56
Friihbeck Martinez, Gema 20
- Lamuela, Rosa Maria 22
Lapetra Peralta, José 12
Lasuncion Ripa, Miguel Angel 9
Lépez Miranda, José 22
LurbeFerrerEmpar18 .............
Martinez Gonzélez, Miguel Angel 47
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. Martinez Hernéndez, José Alfredo

. Palou Oliver, Andreu

© Pinto Salas, Xavier

. Portillo Baguedano, Marfa del Puy

: Remesar Betlloch, Xavier

: Ros Rahola, Emilio

Salas Salvado, Jordi 34 21 10
SerraMaJemUU,S ..................................................................................................... 32 .......................... 14 ...................... é. ...........
TenagempereManue| .............................................................................................. 29 .......................... 24 ...................... é. ...........
Tm ahoneSMadueﬁ .C.) Franc,sco Jose ..................................................... ................ .4.6 ................ ......... 34 .......... ......... 12 ...........
TurMaﬂJosepA ....................................................................................................... 45 .......................... 14 ...................... 3 ...........
V|||arroya(;ombau|:rancesc14 .......................... 11 ....................... 3 ...........
COLABORACIONES: PATENTES:

N° de publicaciones intraCIBER 2015: 113 PATENTES SOLICITADAS
N° de publicaciones interCIBER 2015: 99 « Composiciones para el tratamiento de la obesi-

dad, sindrome metabdlico y enfermedades aso-
ciadas. P201531946

+ Meétodo de identificacion de individuos propen-
sos a padecer diabetes y otras enfermedades
metabdlicas. P201531945

GUIAS CLINICAS

Nacional

Internacional

Recomendaciones del Grupo de Trabajo Diabetes y Enfermedad Cardiovascular de la Sociedad
. Espafiola de Diabetes (SED, 2015). Clin Invest Arterioscl. 2015;27(4):181-192.

Food Consumption and its Impact on Cardiovascular Disease: Importance of Solutions Focused on
© the Globalized Food System: A Report From the Workshop Convened by the World Heart. Federation.

: Guia de Recomendacion de la carne de cerdo de capa blanca. Documento de Consenso dirigido a
: profesionales de la salud.

: Consensus document and conclusions. Methodology of dietary surveys, studies on nutrition, physical
© activity and other lifestyles.

: Consenso sobre las grasas y aceites en la alimentacion de la poblacion espafiola adulta; postura de la
- Federacion Espafiola de Sociedades de Alimentacion, Nutricién y Dietética (FESNAD).

- Guide to substantiation of health claims for bioactive compounds and functional foods
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_ Nutriciéon

C Z 6 e 7’0 6 n Programas Cientificos

Durante el aflo 2015, los grupos del Programa de
Nutricion han alcanzado importantes hitos. Entre
ellos, destacamos lo siguientes:

En cuanto al estudio colaborativo PREDIMED, en el
que participan 11 grupos del CIBEROBN, han sido
publicados mas de 40 articulos cientificos en las
mejores revistas internacionales (primer cuartil y pri-
mer decil muchos de ellos) cumpliendo los distintos
objetivos propuestos en el programa referentes a la
relacion entre nutricion y enfermedades cronicas in-
cluyendo obesidad, cardiovasculares, neurodegene-
rativas, mortalidad total y por causas e incidencia de
cancer de mama. Varios de estos articulos han teni-
do una gran repercusion cientifica y mediatica, des-
tacando la publicacion de los efectos protectores de
dieta mediterranea (en particular suplementada con
aceite de oliva virgen) en prevencion del cancer de
mama (JAMA Intl Med), asi como la publicacion so-
bre la prevencién de las complicaciones microvas-
culares de la diabetes en pacientes que sufren esta
enfermedad con dieta mediterranea (Diabetes Care).
Ambos estudios se presentaron en rueda de prensa
en el Instituto Carlos I, con gran impacto en medios
generales y especializados. También se han dado
a conocer con alta evidencia cientifica los efectos
beneficiosos que ejerce la dieta mediterranea sobre
el deterioro cognitivo (JAMA Int Med). Esta publica-
cion ha sido incluida entre las 100 mas relevantes
a nivel mundial en 2015 en Altmetric. Durante 2015
los resultados del estudio PREDIMED se han incor-
porado a las directrices generales de varias guias de
recomendaciones dietéticas, entre las que destacan
las prestigiosas American Dietary Guidelines.

El afio 2015 puede considerarse un afo clave
para la consolidacién del nuevo estudio PREDI-
MED-PLUS que se inicié en 2014. En este proyecto,
liderado por CIBEROBN, actualmente participan 22
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centros de investigacion pertenecientes la mayoria
de ellos a CIBEROBN pero también a otros CIBER
(Epidemiologia y Salud Publica, Diabetes y Enfer-
medades metabdlicas) u otras instituciones. En Di-
ciembre 2016, 22 centros se habfan incorporado al
proyecto aleatorizando participantes. Se trata de un
proyecto que esta demostrando un alto interés por
la comunidad cientifica internacional. Actualmente
mas de la mitad (>3000) de participantes objeto de
estudio (n=6000) han sido aleatorizados) y se estan
realizando las intervenciones estipuladas en el pro-
tocolo.

Otro proyecto a destacar liderado por investigadores
de este programa es el SUN, realizado sobre univer-
sitarios, donde investigadores de la universidad de
Navarra han descrito la asociacidn entre patrones
dietéticos vy la incidencia de depresién (BMC Med),
entre otros hallazgos relevantes publicados.

Paralelamente, los grupos de investigacion mas
basicos del programa de nutricion han seguido
aportando nuevas evidencias de laboratorio acer-
ca de posibles mecanismos por los cuales la dieta
mediterranea o sus componentes pueden ejercer
sus acciones protectoras en distintos fenotipos de
salud. Estos estudios han incluido también distintos
analisis dmicos incluyendo también el andlisis de la
longitud de los telémeros (CirCardGenet y AJCN).
Se ha colaborado también con otros Programas.

Varios grupos del programa han publicado diversos
ensayos clinicos o de intervencion nutricional co-
laborando con empresas, se han leido decenas de
Tesis Doctorales, gran participacion como ponentes
en relevantes congresos internacionales, situando
todo ello a nuestros grupos en una posicién lider
europea.



__ Adipobiologia

Programas Cientificos C Z 6 e 7/06 n

De acuerdo al espiritu fundacional de los CIBER,
dentro de la actividad investigadora desarrollada
en el Programa de Adipobiologia se han producido
colaboraciones intra- e inter-CIBER, asi como con
grupos de reconocido prestigio internacional que
han permitido acometer proyectos mucho mas am-
biciosos y extensos, que de otra forma no habrfan
sido posibles y que han cristalizado en hallazgos
de gran calado cientifico (HONG ET AL. Nature Me-
dicine 2015; 21:887-94). Cabe destacar, como hitos
relevantes, la profundizacion en el conocimiento re-
lativo a la contribucion del tejido adiposo al control
metabolico global modulando lipolisis, expansion
adiposa, insulino-resistencia e inflamacion (M-
CHAILIDOU ET AL. Diabetes 2015;64:733-45 / MORE-
NO-NAVARRETE ET AL. Lipopolysaccharide binding
protein is an adipokine involved in the resilience of
the mouse adipocyte to inflammation. Diabetologia
2015; 58:2424-34 / MARQUES-ROCHA ET AL. FASEB
J 2015; 29:3595-611), asi como su respuesta a in-
tervenciones quirdrgicas y/o dietéticas (FRUHBECK.
Nature Rev Endocrinol 2015; 11:465-77 / ORTEGA
ET AL. Surgery-induced weight loss is associated
with the downregulation of genes targeted by mi-
croRNAs in adipose tissue. J Clin Endocrinol Metab
2015; T00:E1467-76 / YUBERO-SERRANO ET AL. Am
J Clin Nutr 2015; 102:1509-17). Cabe resaltar como
la colaboracion entre grupos se ha extendido para
acometer proyectos transversales entre distintos
CIBERs (Proyecto Inter-CIBER Inflames), asi como
entre diversos programas del CIBEROBN, como
queda patente en el caso del estudio de la microbio-
ta (FERNANDEZ-REAL ET AL. Gut microbiota interacts
with brain microstructure and function. J Clin Endo-
crinol Metab 2015; 100:4505-13 / MAR RODRIGUEZ
ET AL. Obesity changes the human gut mycobiome.
SciRep 2015; 5:14600) o la betatrofina, que han sido
posible gracias al efecto sumatorio y sinérgico con
el programa de Neurocognicion (BARJA-FERNANDEZ
ET AL. Circulating betatrophin levels are increased in
anorexia and decreased in morbidly obese women.
J Clin Endocrinol Metab 2015; 100:E1188-96).

Asimismo, se ha progresado en el establecimiento
de la relacion bidireccional existente entre metabo-
lismo del hierro y el control glucémico, tema en el
que el grupo del CIBEROBN es auténtico pionero y
lider mundial (FERNANDEZ-REAL ET AL. Mechanisms
linking glucose homeostasis and iron metabolism
toward the onset and progression of type 2 dia-
betes. Diabetes Care 2015; 38:2169-76). Por otra
parte, se ha contribuido a evidenciar la dinamica
funcionalidad endocrina del tejido adiposo, como
por ejemplo en el caso de la expresion del receptor
de la vitamina D (CLEMENTE-POSTIGO ET AL. Serum
25-hydroxyvitamin D and adipose tissue vitamin D
receptor gene expression: relationship with obesity
and type 2 diabetes. J Clin Endocrinol Metab 2015;
100:E591-5) o de los factores de crecimiento de fi-
broblastos (GALLEGO-ESCUREDO ET AL. Opposite al-
terations in FGF21 and FGF19 levels and disturbed
expression of the receptor machinery for endocrine
FGFs in obese patients. Int J Obes 2015; 39:121-9).

A esta prolifica y relevante actividad publicadora
hay que afadir otras actividades de traslacion tales
como la elaboracién de guias clinicas y documen-
tos de posicionamiento que tienen a la obesidad,
en general, y al exceso de adiposidad, en particular,
como centro de atencion. de igual modo, los grupos
integrantes del Programa 2 han participado en la
formacién de consorcios internacionales (ver par-
ticipacion en proyectos europeos) y perseguido el
desarrollo de patentes.
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__ Complicaciones de la Obesidad

y Obesidad Infantil

Dentro del programa Complicaciones de la Obesi-
dad y Obesidad infantil destacariamos como hitos
mas importantes los desarrollados a continuacion.
Todos tienen la evidencia documental de varios arti-
culos cientificos o patente.

+ Hemos seguido profundizando en varias lineas
de investigacion gracias al estudio CordioPrev.
Hemos demostrado que los fenotipos de resis-
tencia a la insulina pueden determinar parcial-
mente la respuesta bioldgica a distintos tipos de
dieta. También los resultados del LIPGENE study
ha demostrado que aquellos pacientes con resis-
tencia a la insulina (mayor HOMAIR) serfan mas
susceptibles a la sustitucion saludable de grasa
saturada por mono-insaturada o poli-insaturada.

Hemos demostrado que la dieta baja en grasa
puede ser especialmente beneficiosa en los ho-
mocigotos para el alelo mayor del polimorfismo
rs4580704 del gen CLOCK.

+ Enlalinea de envejecimiento, estamos sentando
las bases cientificas para desarrollar una plata-
forma tecnoldgica, que permita evaluar el grado
de envejecimiento y establecer una pauta de
tratamiento personalizado nutricional en base al
perfil clinico, bioldgico y genético del paciente.

Hemos continuado aportando datos a la explica-
cion del de los fenotipos discordantes de obesi-
dad-diabetes:

-Hemos demostrado la importancia en esta dis-
cordancia de moléculas del tejido adiposo como
la PTHrp, el receptor de vitamina D, Zinc-a2-Gly-
coprotein junto con las ceramidas y el grado de
moninsaturacion de los acidos grasos.

-Hemos demostrado que las células mesen-
qguimales de los obesos con sindrome metabo-
lico tienen menos capacidad de diferenciarse a
tejido dseo y adiposo.

-Hemos demostrado que los delgados meta-
bélicamente enfermos tienen un alto grado de
inflamacion en su tejido adiposo subcutaneo.

+ Hemos aportado informacion sobre la relacion de
la microbiota con la enfermedad metabdlica (se
han registrado dos patentes), asi como los cam-
bios que se producen en esta con intervenciones
higiénico dietéticas y tratamiento antibidtico.
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+ Hemos establecido por primera vez la relacion

entre microbiota y determinadas funciones cere-
brales.

Relacion entre parametros nutricionales como la
ferritina y la masa magra con el grosor de la inti-
ma media carotidea.

Subprograma Obesidad-Cancer

+ Andlisis del metiloma en cancer de mamay co-

lon asociado a la obesidad: con la preparacion
de dos manuscritos titulados enviados a publicar
a revistas del primer décil:

Subprograma Obesidad Infantil

+ Importancia del eje GH/IGF-1 en el crecimiento

y composicion corporal: El pasado afio hemos
descrito las primeras mutaciones en la metalo-
proteasa PAPP-A2, que genera retraso del creci-
miento postnatal y modificaciones en la compo-
sicién corporal (en prensa y patente pendiente).
Esta proteasa ejerce su actividad proteolitica so-
bre las proteinas de transporte de IGFs nimero
3 (IGFBP-3) y 5 (IGFBP-5).Estos hallazgos descri-
ben un nuevo sindrome que ayuda a entender la
fisiologia del sistema GH/IGF.

Papel de los astrocitos hipotalamicos en la fi-
siologia y fisiopatologia del control metabdli-
co: Hemos publicado los resultados del efecto
de factores metabdlicos (ghrelina y leptina) y
factores nutricionales (fructosa y &cidos grasos)
sobre los astrocitos hipotalamicos en el control
neuroendocrino del metabolismo y en el desarro-
llo de resistencia a leptina e insulina y del analisis
de los efectos protectores de las hormonas se-
xuales 'y el resveratrol.

Efectos metabdlicos a largo plazo de las modi-
ficaciones dietéticas y hormonales tempranas:
Estudios de los efectos de la nutricion, el estrés y
cambios hormonales (leptina y esteroides sexua-
les) en Utero y/o durante la época neonatal.



Hitos Subprograma 1 (P4):

A.T) Ampliacién y recogida total de muestras clini-
cas. Analisis comparativos de datos sobre aspectos
psicopatoldgicos, emocionales, de neurocognicion,
medioambientales y de personalidad en Obesos,
Trastornos de la alimentacion afines y situaciones
extremas de peso. Caracterizacion fenotipica en re-
lacion al IMC.

Actualmente, en el subprograma transversal dispo-
nemos de una muestra total de 502 mujeres en si-
tuaciones extremas de peso (113 AN, 20 controles
bajo-peso, 119 controles normo-peso, 16 controles
sobrepeso, 38 obesas con bulimia nerviosa (BN) o
trastorno por atracén (TA), 51 obesas sin trastor-
no de la conducta alimentaria (TCA) y 145 obesas
morbidas), bien caracterizadas fenotipicamente
(neurocognicion, olfato-gusto, clinicamente, activi-
dad-suefio) como respecto a marcadores bioldgi-
cos y Buffy-coat.

En el Ultimo afio se han continuado realizando y
publicando estudios analizando paréametros neuro-
cognitivos y sensoriales con los datos del programa:

* ISLAM, MA ET AL. (2015). Olfaction in eating disor-
ders and abnormal eating behavior: A Systematic
Review. Frontiers in Psychology, 6:1431.

WOLZ | ET AL. (2015). Emotion regulation in disor-
dered eating: Psychometric properties of the Diffi-
culties in Emotion Regulation Scale among Spanish
adults and its interrelations with personality and cli-
nical severity. Front Psychol.; 6:907.

A.2) Andlisis de datos sobre estado de animo, ac-
tividad y calidad de vida en sujetos en situaciones
extremas de peso.

* SAUCHELLI ET AL, (2016). Orexin and sleep quality
in anorexia nervosa: Clinical relevance and influen-
ce on treatment outcome. Psychoneuroendocrino-
logy. 65:102-108.

B.1) Caracterizacion de pacientes con situaciones
extremas de peso, y con TCA afines, en base a pa-
rametros endocrino-metabdlicos-genéticos (siste-
ma opiode, cannabinoides enddgenos, hormonas y
marcadores cardio-vasculares) y modelos integra-
dores.

Programas Cientificos C Z 5 e r06 n

_ Neurocognicion y Factores Ambientales-Biologicos
en Condiciones Extremas de Peso

* BARJA-FERNANDEZ ET AL. (2015). Circulating beta-
trophin levels are increased in anorexia and decrea-
sed in morbid obese women. J Clin Endocrinol Me-
tab. 2015 Sep; 100 (9):E1188-96.

PARDO ET AL. (2014). Association of irisin with fat
mass, resting energy expenditure, and daily activity
in conditions of extreme body mass index. Int J En-
docrinol. 2014, 2014:857270.

MAILLARD AM ET AL. (2015). 16p11.2 Locus modu-
lates response to satiety before the onset of obesi-
ty. Int J Obes (Lond). 2015 Dec 1. doi: 10.1038/
j0.2015.247

C.1) Analisis de la interaccion entre factores ambien-
tales-neurocognitivos y bioldgicos (vias funcionales
endocrino-metabdlicas-genéticas-ambientales) vy
modelos integradores. Determinacion de endofeno-
tipos y vulnerabilidades compartidas en sujetos con
situaciones extremas de peso y patrones de ingesta
anomalos.

FERNANDEZ-ARANDA, F. ET AL. (2016) Smell-taste
dysfunctions in extreme weight/eating conditions:
analysis of hormonal and psychological interaction.
Endocrine. 2016 Feb; 51(2):256-67.

PASTOR ET AL. (2016) A Lower Olfactory Capacity Is
Related to Higher Circulating Concentrations of En-
docannabinoid 2-Arachidonoylglycerol and Higher
Body Mass Index in Women. PLoS One. 2016 Feb
5;11(2):e0148734.

* FAGUNDO, AB ET AL. (2015). Modulation of Hi-
gher-order Olfaction Components on Executive
Functions in Humans. PLOS One 2015 Jun 17;
10(6):20130319.

* FERNANDEZ-REAL JM, SERINO M, BLASCO G, PUIG
J, DAUNIS-I-ESTADELLA J, RICART W, BURCELIN R,
FERNANDEZ-ARANDA F, PORTERO-OTIN M. (2015).
Gut microbiota interacts with brain microstruc-
ture and function. J Clin Endocrinol Metab. Oct
7;jc20153076. [Epub ahead of print].
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Hitos Subprograma 2 (P4):

A.1) Recogida de muestras, evaluacion y analisis
comparativos de datos neurocognitivos, olfati-
vo-sensoriales y del neurodesarrollo en muestras
clinicas, con situaciones extremas de peso, a lo lar-
go de un tratamiento.

En el subprograma longitudinal ya se dispone de
1271 mujeres evaluadas tras el sequimiento de 6 me-
ses/1 afio tras una intervencion (43 AN, 55 contro-
les y 23 obesas tras CB).

B.1) Andlisis de predictores neurocognitivos, meta-
bélicos y endocrinoldgicos, en situaciones extremas
de peso (Anorexia nerviosa y Obesidad) tras un tra-
tamiento.

+ AGUERA, Z. (2015). Changes in body composition in
Anorexia nervosa: predictors of recovery and treat-
ment outcome. PLoS One. 23; 10(11):e0143012.

AGUERA Z, ET AL. (2015). Psychological and Per-
sonality Predictors of Weight Loss and Comorbid
Metabolic Changes After Bariatric Surgery. Eur Eat
Disord Rev. 23(6):509-16.

* SAUCHELI ET AL. (2015). Physical activity in anore-
xia nervosa: how relevant is it to therapy response?
European Psychiatry, 30(8): 924-31.

C.1) Analisis de eficacia de un tratamiento de bra-
in-training en muestras clinicas con situaciones
extremas de peso/alimentacion, para la modula-
cion de parametros neurocognitivos. Estudios de
casos-control.

© SAUVAGET A ET AL. (2015). Transcranial direct cu-
rrent stimulation (tDCS) in behavioral and food ad-
diction: a systematic review of efficacy, technical,
and methodological issues. Front Neurosci.; 9:349.

FERNANDEZ-ARANDA F ET AL. (2015). The Use of
Videogames as Complementary Therapeutic Tool
for Cognitive Behavioral Therapy in Bulimia Ner-
vosa Patients. Cyberpsychol Behav Soc Netw.
18(12):744-51.

* GINER-BARTOLOME C ET AL. (2015). Can an inter-
vention based on a serious videogame prior to cog-
nitive behavioral therapy be helpful in bulimia ner-
vosa? A clinical case study. Front Psychol.; 6:982.

Ademas, se han presentado resultados del progra-
ma 4 en ponencias en diferentes congresos y sym-
posiums nacionales e internacionales: SEEDO 2015
(Mélaga), ICBA-2015 Budapest, ECO 2015 (Praga),
EDRS 2015 (Sicilia), SEEN-2015 (Madrid).
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_ Nuevas Estrategias y Biomarcadores

en la Prevencion y Tratamiento de la Obesidad

y Trastornos de la Alimentacion

Durante este periodo, como parte del proyecto eu-
ropeo BIOCLAIMS, coordinado por el CIBER, se ha
descrito un marcador nutrigenémico en células san-
guineas de roedores que es indicativo de predisposi-
cién a la obesidad (resultados protegidos en forma
de patente, PCT/ES2015/070216). Se han identifi-
cado, también en sangre de roedores, marcadores
moleculares tempranos de prediccion de la expan-
sion del tejido adiposo asociada a la ingesta de die-
tas obesogénicas, marcadores de recuperacion me-
tabdlica debido a la pérdida de peso y marcadores
de ingesta de dietas con una proporcion desequili-
brada de macronutrientes que reflejan dafio meta-
bdlico. En estudios con humanos, se han caracte-
rizado marcadores moleculares en sangre que son
indicativos de ingesta de dietas azucaradas y ricas
en grasa, en nifios (proyecto |.FAMILY), y se ha pues-
to a punto un método para valorar el estatus antioxi-
dante en plasma. Todos estos marcadores resultan
de gran utilidad para ser usados en estudios de pre-
vencion de obesidad y en estudios de valoracion de
habitos nutricionales.

Se ha avanzado también en el estudio de compues-
tos bioactivos para el tratamiento/prevencion de la
obesidad. Destaca la caracterizacion de los efectos
del acido retinoico, resveratrol y quercetina en la re-
modelacién del tejido adiposo blanco a marrén (pro-
yecto europeo DIABAT). Otros compuestos bioacti-
vos de interés son las pectinas, que puede prevenir
la pérdida de sensibilidad a la insulina/leptina con la
edady el pterostilbeno, que mejora el control glticido
asociado a obesidad. En lo que respecta a la iden-
tificacion de nuevas dianas terapéuticas, se ha de-
mostrado que la ingesta de compuestos tales como
el acido linoleico conjugado, calcio o quercetina se
asocia a cambios en la composicion de la microflo-
ra gastrointestinal que podrian estar relacionados
con la pérdida de peso en la obesidad; y que cam-
bios en la expresion de microRNAs, que favorecen
la marronizacion del tejido adiposo blanco, asi como
la metilacién por nutrientes de regiones promotoras
de genes clave en el metabolismo lipidico, también
podrian estar implicados en el efecto beneficioso de
algunos de los compuestos bioactivos analizados.

Con el objetivo de implementar la incorporacion de
este tipo de compuestos en los alimentos, se ha
publicado una guia para el apoyo de la solicitud de
"health claims” en los alimentos.

Uno de los objetivos clave del programa es el de
utilizar el ejercicio fisico para el tratamiento de la
obesidad y sus complicaciones. Por ello, se ha pro-
tocolizado dentro de la practica clinica diaria una
evaluacion de la condicion fisica de los nifios y
adolescentes obesos incluyendo una valoracion de
equilibrio y de condicién fisica cardiorrespiratoria,
ademas del estudio del perfil de actividad mediante
cuestionarios y acelerometria. En estos pacientes
se ha protocolizado la evaluacion del riesgo cardio-
vascular, y una seleccion de individuos se ha inclui-
do en un protocolo de ejercicio fisico domiciliario;
la valoracién del impacto de este protocolo sobre
la condicién fisica y en el riesgo cardiometabdlico
estd en curso. Paralelamente, se ha profundizado en
la identificacion parametros mesurables en sangre
que difieren en poblacion activa versus poblacion
control, y que podran ser usados como biomarca-
dores para monitorizar la realizacion de actividad
fisica, asf como de los beneficios metahdlicos del
ejercicio (proteccion antioxidante).
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C Z 6 e 7’0 6 n Programas Cientificos

__ Fisiopatologia de la Homeostasis

del Peso Corporal

Durante 2015, el Programa ha seguido su desarro-
llo con resultados excelentes, y se han realizado
aportaciones muy relevantes basadas no soélo en
la actividad investigadora de los grupos implicados,
sino especialmente como consecuencia de traba-
jos colaborativos entre equipos CIBEROBN. Durante
2015 se identifican mas de 40 publicaciones inter-
nacionales de los equipos CIBEROBN en relacion a
los objetivos del Programa. Se destacan algunos a
continuacion dada su relevancia y base colaborativa
del Programa en su ejecucion.

Una linea de trabajo esencial del Programa es la in-
vestigacion acerca de los efectos de alteraciones
hormonales y nutricionales en etapas tempranas
del desarrollo sobre la obesidad en el adulto, y co-
nocer los mecanismos moleculares y fisioldgicos
implicados. Una aportacion muy relevante en este
ambito, que esclarece el papel de la interaccién en-
tre determinantes metabdlicos y gonadotrépicos
en la hembra ha sido la publicacion: “Metabolic
and Gonadotropic Impact of Sequential Obesoge-
nic Insults in the Female: Influence of the Loss of
Ovarian Secretion”. Sanchez-Garrido MA,..., Diéguez
C, Pinilla L, Tena-Sempere M. Endocrinology. 2015;
156:2984-98,, fruto de la colaboracion entre 2 equi-
pos CIBEROBN (M. Tena-Sempere; C, Diéguez) den-
tro del Programa. Otro ejemplo de estudio colabo-
rativo dentro de estos objetivos del programa ha
sido: “Moderate calorie restriction during gestation
programs offspring for lower BAT thermogenic ca-
pacity driven by thyroid and sympathetic signaling”.
Palou M,..Remesar X, Palou A, Pico C. Int J Obes
(Lond). 2015, 39:339-45, en el que han colaborado 2
grupos CIBEROBN (X. Remesar y A. Palou).
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También es objeto de investigacion del Programa
el esclarecimiento del papel que juegan en la obesi-
dad determinados factores endocrinos emergentes
identificados mediante estudios pre-clinicos en mo-
delos animales. En ese sentido es de destacar la pu-
blicacion en relacion a las nuevas hormonas FGF21
y FGF19 en pacientes obesos fruto de la colabora-
cion entre dos equipos de CIBEobn implicados en
el programa (G. Fruhbeck; F.Villarroya): “Opposite al-
terations in FGF21 and FGF19 levels and disturbed
expression of the receptor machinery for endocrine
FGFs in obese patients”. Gallego-Escuredo JM,...,
Frihbeck G, Villarroya F. Int J Obes (Lond). 2015,
39:121-9.

Juntamente con los logros cientificos plasmados
en publicaciones, durante el 2015 el Programa se-
guido realizando sus acciones de dinamizacion y
coordinacion de forma efectiva. Se mantiene la base
de datos interna de modelos animales disponibles,
y se ha dado apoyo a la importacién y transferencia
entre grupos de modelos animales, especialmente
ratones con modificaciones genéticas, relevantes
para el estudio de la obesidad. Se han realizado
reuniones de coordinacién anual y de intercambio
cientifico mediante la combinacién de reuniones in-
ternas del Programa junto con sesiones con partici-
pacion de cientificos internacionales, contexto muy
fructifero ya experimentado en otras anualidades.
En el actual periodo se ha programado la reunion
“Emerging models in obesity research” (programada
para Diciembre 2015 pero, por motivos logisticos,
a efectuar en Marzo 2016 en Barcelona), con par-
ticipacion de expertos internacionales en el uso de
modelos animales no convencionales en la investi-
gacion sobre obesidad.






CZ 637’06” Programas Transversales

__ Programa de Formacion

El Programa de Formacion del CIBEROBN se asien-
ta en la premisa de que la formacion continua es un
elemento clave en el que sustentar las actividades
de investigacion. Como en anualidades previas, el
acento fundamental del Programa se ha centra-
do en los miembros mas jovenes de los equipos,
siendo sus objetivos promocionar la formacion de
investigadores (especialmente emergentes y en
consolidacion) en obesidad y nutricion, favorecer su
movilidad y ayudar a consolidar la carrera profesio-
nal de éstos como investigadores independientes
en esta area tematica.

En linea con la trayectoria del programa, las princi-
pales actividades formativas se han vehiculizado
a través de la financiacion de estancias formativas
de miembros del CIBEROBN en otros grupos de in-
vestigacion de referencia, tanto nacionales como
internacionales. Para ello, el programa cuenta desde
sus inicios con un sistema abierto y dinéamico de so-
licitudes, que permite otorgar, tras su evaluacién por
la direccién cientifica y gerente, ayudas econémicas
para el desarrollo de estancias formativas en grupos
CIBEROBN (distintos de los ubicados en la ciudad
de localizacién del grupo solicitante), otros grupos
del CIBER y grupos no adscritos a la estructura Cl-
BER (tanto nacionales como internacionales). En
nuestra experiencia acumulada, estas estancias son
tremendamente fructiferas para el desarrollo de los
programas ya que jovenes investigadores se forman
en técnicas concretas que después aplican inmedia-
tamente a estudios de su grupo del CIBEROBN.

En concreto, durante la anualidad 2015, se han rea-
lizado un total de 10 solicitudes de estancias forma-
tivas de investigadores CIBEROBN, que en su mayo-
ria contaban con una duracion igual o préxima a los
3 meses (que es el maximo que permite financiar el
programa por grupo y afo). La financiacion global
otorgada en este programa en el 2015 ascendié a
23.625 EUR. Ello supone un mayor ndmero de solici-
tantes (incremento del 20%) y de fondos empleados
(incremento proximo al 40%). Se destacan adicio-
nalmente como aspectos positivos el alto porcen-
taje de internacionalizacion (el 80% de las estancias
fueron en centros extranjeros de prestigio) y una es-
tancia media prolongada, de especial interés desde
el punto de vista de adquisicion de conocimientos,
establecimiento de relaciones cientificas y desarro-
llo de nuevas técnicas y colaboraciones.
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Ademas de las actividades de movilidad indicadas,
el programa ha integrado otras actividades forma-
tivas de nivel superior, que vienen ejemplificadas
por la realizacion de la reunién cientifica anual de
CIBEROBN, de nivel internacional, que esta anuali-
dad se llevd a cabo en El Escorial entre el 15y 16
de noviembre. Ademas de con los miembros de los
diversos grupos CIBEROBN, esta reunion conté con
la participaciéon de ponentes nacionales (pertene-
cientes al CIBEROBN, otras areas CIBER y no vin-
culados) e internacionales (de muy alto nivel). Del
mismo modo, y como elemento formativo de pri-
mera importancia, se destaca en este epigrafe que
en la anualidad 2015 se han completado un total
de 65 Tesis Doctorales (8 de ellas internacionales),
lo que supone la consolidacion de una tendencia
creciente en esta importante actividad formativa,
con una cifra que duplica ampliamente el nimero
de tesis defendidas en 2011.

En perspectiva, puede considerarse que el progra-
ma de formacion y movilidad del CIBEROBN esta
consolidado vy, debido a su flexibilidad, se ha cons-
tituido como una herramienta valiosa no sélo en el
desarrollo profesional de los investigadores (espe-
cialmente jévenes), sino en el reforzamiento de las
conexiones y colaboraciones internacionales de los
grupos que se integran en nuestro CIBER. En este
contexto, este programa ha contribuido de forma
notable a reforzar el interés y las sinergias de la
combinacion en el CIBER de universidades y hospi-
tales, con muy buenos resultados en formacion de
personal investigador. Igualmente, y aun sin estar
recogido en términos de financiacion, el programa
formativo ha acogido estancias de investigadores
post-doctorales en los centros consorciados de
nuestro CIBEROBN, asi como de doctorandos que
han sido becados por otros paises para realizar la
tesis doctoral en los grupos del CIBEROBN.






Cl6e7’06n Plataformas
_ Plataforma FATBANK

Durante el 2015 los hitos conseguidos en la plata-
forma han sido:

+ Actualizacion de la version del consentimiento in-
formado de FATBANK incluyendo la recogida de

Bank, aprobado por los IPs de los nodos principa-
les en el Congreso de Mélaga (Nov'2015).

Reunién presencial en Barcelona entre todos los
IPs, el director del Institut d'Investigacié Biome-
dica de Girona (IDIBGI) y la coordinadora del
Biobanco IDIBGI, para consolidar la implicacion
de todos los nodos y establecer los acuerdos de
colaboracion de la plataforma FATBANK dentro
del Biobanco IDIBGI.

Incorporacién del protocolo de recogida de he-
ces, con el objetivo de obtener méas datos. Ac-
tualmente se ha afiadido a la coleccion FATBANK
la recogida de muestra de heces, por lo que las
muestras que se recogen actualmente por cada
donante son: suero, plasma EDTA, buffy coat, teji-
do adiposo visceral y parietal, y heces.
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GI_V3. Una vez aprobado por el CEIC del Bioban-
co IDIBGI ha sido distribuido a todos los nodos
para obtener la aprobacion de sus respectivos
comités.

+ Actualizacion de los Procedimientos Normaliza-

dos de Trabajo (PNT):

> obtencion de suero

> plasma EDTA

> buffy coats

> tejido adiposo

> heces

Donantes registrados en el 2015:

> Nodo de Girona: 84 donantes

> Nodo de Santiago de Compostela: 28 donantes
> Nodo de Navarra: 46 donantes

> Nodo de Cérdoba: 0 donantes

> Nodo de Mélaga: 0 donantes

EL NUMERO DE MUESTRAS DISPONIBLES ACTUALMENTE ES:






C l 6 e 1/05 n Grupos de Investigacion

Obesidad Infantil, Genética y Neuroendocrinologia
Complicaciones de la Obesidad / Fisiopatologia de la Homeostasis

del Peso Corporal / Adipobiologia / Nuevas Estrategias y Biomarcadores
Argente Oliver, Jesus

__ Integrantes

CONTRATADOS: Canelles Ortiz, Sandra | Diaz Gonzalez, Francisca.

ADSCRITOS: Argente Arizon, Pilar | Baguedano Caballero, Eva | Barrios Sabador, Vicente | Castro Gonzdlez,
David | Chowen King, Julie Ann | Frago Fernandez, Laura Maria | Garcia Céceres, Cristina | Granado Garcia,
Miriam | Martos Moreno, Gabriel Angel | Mufioz Calvo, Maria Teresa | Pozo Roman, Jesus.

__ Principales lineas de investigaciéon

+ Obesidad infantil grave de comienzo precoz: Fun-

damentos metabdlicos, hormonales, genéticos,
gendmicos y metaboldmicos. Seguimiento vy es-
tudio de mas de 1300 nifios con obesidad grave
de inicio precoz.

Relaciéon genotipo/fenotipo en el desarrollo de
trastornos asociados de la obesidad. Estudios
analizando el impacto del sexo, grupo étnico, etc
en el desarrollo de trastornos lipidicos, cardiacos,
y en el metabolismo de hidratos de carbono.

Importancia del eje GH/IGF-| en el crecimiento y
composicion corporal. Descripcion y estudio de
los primeros pacientes con mutaciones de la me-
taloproteasa PAPP-A2 del eje GH/IGFI. Estudios
analizando el papel de proteasas especificas para
proteinas ligadoras del IGF-I (PAPP-A y PAPP-A?2)
en el balance de factores del sistema GH/IGF-l en
nifos obesos.
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Papel de los astrocitos hipotaldmicos en la fisio-
logfay fisopatologia del control metabdlico. Anali-
sis del efecto de factores metabdlicos (la ghrelina
y la leptina) y factores nutricionales (la fructosa y
los acidos grasos) sobre los astrocitos hipotala-
micos en el control neuroendocrino del metabo-
lismo y en el desarrollo de resistencia a leptina e
insulina. Analisis de los efectos protectores de las
hormonas sexuales y el resveratrol.

Efectos metabdlicos a largo plazo de las modi-
ficaciones dietéticas y hormonales tempranas.
Estudios de los efectos de la nutricion, el estrés 'y
cambios hormonales (leptina y esteroides sexua-
les) en Utero y/o durante la época neonatal.

Interaccion de las vias de sefializacion de la lepti-
na e insulina en el desarrollo de alteraciones rela-
cionadas con la obesidad.



___Publicaciones cientificas mas relevantes

ZHOU L., PARK S.-Y., XU L., XIA X., YE J., SU L. ET AL. Insulin
resistance and white adipose tissue inflammation are un-
coupled in energetically challenged Fsp27-deficient mice.
Nature Communications. 2015;6:-.

LOPEZ-VILLAR E., MARTOS-MORENO G.A., CHOWEN J.A., OKA-
DA S., KOPCHICK J.J., ARGENTE J.. A proteomic approach to
obesity and type 2 diabetes. Journal of Cellular and Mole-
cular Medicine. 2015;19(7):1455-1470.

CASTRO-GONZALEZ D., FUENTE-MARTIN E., SANCHEZ-GARRI-
DO M.A., ARGENTE-ARIZON P., TENA-SEMPERE M., BARRIOS V.
ET AL. Increased prepubertal body weight enhances lep-
tin sensitivity in proopiomelanocortin and neuropeptide y
neurons before puberty onset in female rats. Endocrinolo-
gy. 2015;156(4):1272-1282.

A destacar

Grupos de Investigacion C Z 5 e 1’06 n

MELA V. DIAZ F. LOPEZ-RODRIGUEZ A.B., VAZQUEZ M.J.,
GERTLER A., ARGENTE J. ET AL. Blockage of the neonatal
leptin surge affects the gene expression of growth factors,
glial proteins, and neuropeptides involved in the control of
metabolism and reproduction in peripubertal male and fe-
male rats. Endocrinology. 2015;156(7):2571-2581.

BURGOS-RAMOS E., CANELLES S., RODRIGUEZ A., GOMEZ-AM-
BROSI J., FRAGO L.M., CHOWEN J.A. ET AL. Chronic central
leptin infusion modulates the glycemia response to insulin
administration in male rats through regulation of hepatic
glucose metabolism. Molecular and Cellular Endocrinolo-
gy. 2015;415:157-172.

El pasado afio hemos descrito las primeras muta-
ciones en la metaloproteasa PAPP-A2, que genera
retraso del crecimiento postnatal y modificaciones
en la composicién corporal (en prensa y patente
pendiente). Esta proteasa ejerce su actividad pro-
teolitica sobre las proteinas de transporte de IGFs
numero 3 (IGFBP-3) y 5 (IGFBP-5). Estos pacientes
presentan niveles extremadamente elevados de los
elementos del complejo ternario de 150 kDa: IGF-,
IGF-II, IGFBP-3, IGFBP-5 y ALS. Estos hallazgos des-
criben un nuevo sindrome que ayuda a entender la
fisiologia del sistema GH/IGF. Uno de nuestros obje-
tivos actuales radica en entender de qué forma las

alteraciones de la actividad de PAPP-A2, asi como
de PAPP-A, pueden explicar las alteraciones del eje
GH/IGF en nifos obesos.

La clinica de obesidad infantil continda proporcio-
nando seguimiento y tratamiento conductual ade-
cuados, al tiempo que esta permitiendo avanzar en
la comprension de como identificar los nifios que
presentan alto riesgo de desarrollar resistencia a
la insulina. Es de destacar los resultados amplios
obtenidos en marcadores metabolémicos que han
ayudado a identificar nuevos marcadores potencia-
les (en prensa).

Institucion: Servicio Madrilefio de Salud - Contacto: Hospital Infantil Universitario Nifio Jesus
Avenida Menéndez Pelayo, 65. 28009 Madrid - Teléfono: 91 503 5939 - E.mail: jesus.argente@uam.es
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C Z 6 e 1/06 n Grupos de Investigacion

Prevencién Cardiovascular y Estilo de Vida

Nutricion
Arés Borau, Fernando

__ Integrantes

CONTRATADOS: Salaverria Lete, Itziar.

ADSCRITOS: Alonso Gémez, Angel Maria | Bello Mora, Marfa Concepcion | de Loma-Osorio Montes, Angel |
Recondo Olaechea, Javier Gregorio.

__ Principales lineas de investigacion

+ Prevencion primaria de enfermedades cardiovas- + Respuesta al gjercicio en sujetos con cardiopatia
culares con Dieta Mediterranea. isquémica cronica.

*+ Prevencion secundaria de cardiopatia isquémica. + Respuesta al ejercicio en obesos.
Rehabilitacion cardiaca. Estilo de vida. - Estudios de imagen cardiaca en la obesidad.
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___Publicaciones cientificas mas relevantes

TOLEDO E., SALAS-SALVADO J., DONAT-VARGAS C., BUIL-CO-
SIALES P., ESTRUCH R., ROS E. ET AL. Mediterranean diet
and invasive breast cancer risk among women at high car-
diovascular risk in the predimed trial a randomized clinical
trial. JAMA Internal Medicine. 2015;175(11):1752-1760.

DIAZ-LOPEZ A, BABIO N, MARTINEZ-GONZALEZ MA, CORELLA
D, AMOR AJ, FITO M ET AL. Mediterranean Diet, Retinopathy,
Nephropathy, and Microvascular Diabetes Complications:
A Post Hoc Analysis of a Randomized Trial.Diabetes care.
2015;38(11):2134-41.

GUASCH-FERRE M., BABIO N., MARTINEZ-GONZALEZ M.A., CO-
RELLA D., ROS E., MARTIN-PELAEZ S. ET AL. Dietary fat intake
and risk of cardiovascular disease and all-cause mortali-
ty in a population at high risk of cardiovascular disease.
American Journal of Clinical Nutrition. 2015;102(6):1563-
1573.

A destacar

Grupos de Investigacion C Z 6 e 1’06 n

MERINO J., GUASCH-FERRE M., MARTINEZ-GONZALEZ M.A.,
CORELLA D., ESTRUCH R., FITO M. ET AL. Is complying with
the recommendations of sodium intake beneficial for
health in individuals at high cardiovascular risk? Findings
from the PREDIMED study. American Journal of Clinical
Nutrition. 2015;101(3):440-448.

JUANOLA-FALGARONA M., SALAS-SALVADO J., BUIL-COSIALES
P., CORELLA D., ESTRUCH R., ROS E. ET AL. Dietary glycemic
index and glycemic load are positively associated with risk
of developing metabolic syndrome in middle-aged and el-
derly adults. Journal of the American Geriatrics Society.
2015;63(10):1991-2000.

La actividad del grupo ha estado centrada en la par-
ticipacion en el estudio multicéntrico PREDIMED
PLUS, que se encuentra en su fase de reclutamien-
to y que por tanto no ha permitido realizar todavia
publicaciones. Ademas del estudio general nuestro
grupo realiza un subestudio sobre las variaciones
ecocardiograficas y de capacidad aerébica con la
pérdida de peso.

Ademas el IP del grupo continua coordinando el Co-
mité de Eventos del estudio PREDIMED y PREDI-
MED PLUS, en el que ademas participa uno de los
integrantes del grupo (Dr. A. Alonso-Gomez).

Institucién: Fundacion Vasca de Innovacion e Investigacion Sanitarias - Contacto: Hospital Universitario
Araba. Sede Txagorritxu - ¢/ José Achétegi s/n. 01009 Vitoria (Alava) - E.mail: aborau@secardiologia.es
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C l 6 e 1/06 n Grupos de Investigacion

Bioingenieria y Tecnologia Orientada
al ser Humano (I3BH)

Neurocognicién y Factores Ambientales-Biolégicos /

Fisiopatologia de la Homeostasis del Peso Corporal
Botella Arbona, Cristina

__ Integrantes

CONTRATADOS: Etchemendy, Ernestina | Rodriguez Berges, Sergio | Zaragoza Alvarez, Irene.
ADSCRITOS: Alcafiiz Raya, Mariano | Andreu Mateu, Sabrina | Bafios Rivera, Rosa Marfa | Bretén Lépez,
Juana Maria | Castilla Lopez, Diana Virginia | Cebolla Marti, Ausias Josep | Garcia Palacios, Azucena | Guillén
Botella, Verdnica | Guixeres Provinciale, Jaime | Juan Lizandra, Maria de | Carmen | Miralles Tena, Ignacio |
Moragrega Vergara, Inés | Oliver Gasch, Elia | Perpifia Tordera, Concepcion | Quero Castellano, Soledad | Rey
Solaz, Beatriz | Serrano Zarate, Berenice.

__ Principales lineas de investigaciéon

Realidad Virtual. + Psicologfa de la Salud.
Realidad Aumentada. + Actividad fisica, salud y bienestar.
Internet y tecnologias web. + Psicologia Positiva.
Dispositivos moviles. + Regulacién emocional.
+ Serious Games. + Ergonomia Cognitiva.

+ Tratamientos Psicoldgicos.
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___Publicaciones cientificas mas relevantes

BANOS R.M., MENSORIO M.S., CEBOLLA A., RODILLA E., PALO-
MAR G., LISON J.F. ET AL. An internet-based self-administe-
red intervention for promoting healthy habits and weight
loss in hypertensive people who are overweight or obese:
A randomized controlled trial. BMC Cardiovascular Disor-
ders. 2015;15(1).

BARJA-FERNANDEZ S., FOLGUEIRA C., SEOANE L.M., CASA-
NUEVA F.F., DIEGUEZ C., CASTELAO C. ET AL. Circulating be-
tatrophin levels are increased in anorexia and decreased
in morbidly obese women. Journal of Clinical Endocrinolo-
gy and Metabolism. 2015;100(9):E1188-E1196.

NAVARRO-HARO M.V., WESSMAN |., BOTELLA C., GARCIA-PA-
LACIOS A.. The role of emotion regulation strategies and

A destacar

Grupos de Investigacion C Z 6 e 7/06 n

dissociation in non-suicidal self-injury for women with
borderline personality disorder and comorbid eating disor-
der. Comprehensive Psychiatry. 2015;63:123-130.

AGUERA Z, ROMERO X, ARCELUS J, SANCHEZ |, RIESCO N, JI-
MENEZ-MURCIA S ET AL. Changes in Body Composition in
Anorexia Nervosa: Predictors of Recovery and Treatment
Outcome.PloS one. 2015;10(11):e0143012.

KARYOTAKI E., KLEIBOER A., SMIT F., TURNER D.T., PASTOR
A.M., ANDERSSON G. ET AL. Predictors of treatment dropout
in self-guided web-based interventions for depression: an
‘individual patient data’ meta-analysis. Psychological Me-
dicine. 2015.

En el proyecto europeo MEAL hemos sometido a
prueba una plataforma que ayuda a maestros y nu-
tricionistas en la educacion nutricional de nifios, con
resultados muy satisfactorios.

Ha comenzado el proyecto europeo ehcoBUTLER
y hemos disefiado y desarrollado especificaciones
funcionales de la plataforma para entrenamiento en
competencias cognitivas y emocionales, para pro-
mover envejecimiento activo y saludable.

En el proyecto Vivir Mejor se ha sometido a prueba
un programa auto-aplicado que promueve estilos
de vida saludables en pacientes hipertensos con
obesidad.

Se esta sometiendo a prueba la version 2.0 de E-TI0-
BE para el tratamiento de la obesidad infantil. Hay
en marcha dos estudios: en Murcia (Hospital Virgen
de la Arrixaca) y México (Universidad Nacional Auté-
noma). Se pretende que parte del tratamiento pueda
realizarse con apoyo de E-TIOBE.

En el proyecto PROMETEOQ (Generalitat Valenciana)
se ha desarrollado una intervencion online para pro-
mocionar la actividad fisica como tratamiento para
la depresion. Se ha desarrollado una App capaz de
proporcionar en tiempo real datos del contexto en el
gue se mueven los usuarios.

En el proyecto ACTIOBE (Plan Nacional) se han lle-
vado a cabo varios experimentos para analizar el
papel de la realidad virtual en la promocién de la ac-
tividad fisica en nifios.

Seguimos trabajando con el grupo de Nutrigeno-
mica y Obesidad del Dr. Palou y el de Pediatria en
la Obesidad Infantil de la Dra. Lurbe y también con
el Dr. Fernandez-Aranda dentro de los programas
transversales del CIBEROBN. Estamos colaborando
con el grupo del Dr. de la Torre, y solicitamos un pro-
yecto a la Fundacion Koplowitz para adaptar E-TIO-
BE a nifios con sindrome de Down para mejorar sus
habitos alimentarios y actividad fisica. Seguimos
colaborando en PREDIMED-PLUS y hemos disefia-
do el programa de intervencion psicoldgica que si-
guen los participantes.

Se han defendido 3 tesis doctorales, solicitado 4
proyectos locales/nacionales y 7 europeos.

Institucién: Universitat Jaume | - Contacto: Facultad de Ciencias de la Salud
Avenida Sos Baynat, s/n. 12006 Castell6 de la Plana - Teléfono: 96 438 76 39 - E.mail: botella@uji.es
Website: http://www.labpsitec.es - http://www.labhuman.es
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C l 6 e 1/05 n Grupos de Investigacion

Endocrinologia Molecular

Complicaciones de la Obesidad
Casanueva Freijo, Felipe

__ Integrantes

CONTRATADQOS: Cabia Fernandez, Begoiia | Castelao Taboada, Cecilia | Castro Pais, Ana Isabel | Couselo
Carreira, Marcos | Monteiro Andrade Sousa, Sara Marfa.

ADSCRITOS: Amil Diz, Marfa | Crujeiras Martinez, Ana Belén | Martinez Olmos, Miguel Angel | Pardo Pérez,
Marfa | Pazos Randulfe, Yolanda | Peino Garcia, Roberto | Pefialva Maqueda, Angela | Pérez Camifa, Jesus |
Seoane Camino, Luisa Maria.

__ Principales lineas de investigaciéon

+ Andlisis del secretoma del musculo esquelético
para la identificacion de sefiales reguladoras de
la homeostasis energética.

+ Caracterizacion de Fetuin-A y Musclin/Osteocrin
como nuevas sefales periféricas implicadas en la

+ Adipobiologfa.

+ Obesidad y Cancer.

+ Nanotecnologia aplicada a la obesidad.

+ Desarrollo y validacion de tratamientos antiobe-

sidad. . -
, , , homeostasis energética.
+ Influencia de la obesidad en modelos de isque- . -
. + Estudio del papel de la irisin como nueva hormo-
mia cerebral.

na diana para el tratamiento de la obesidad y la
diabetes tipo 2.

+ Estudio de los mecanismos fisiolégicos encarga-
dos de la regulacion del balance energético en el

+ Obesidoémica: identificacion y caracterizacion de
nuevas sefiales liberadas por el tejido adiposo y
muscular implicadas en la regulacion de la ho-

meostasis energética.

Analisis protedmico del tejido adiposo subcuta-
neoy visceral y sus implicaciones en el desarrollo
y mantenimiento de la obesidad.

Desarrollo y adaptacion de tecnologias protedmi-
cas (protedmica cuantitativa: DIGE, CILAIR) al es-
tudio del secretoma del tejido muscular y adiposo.
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tracto gastrointestinal. Papel de la ghrelina, nes-
fatina-1, sistema cannabinoide endégeno gastri-
co, via de sefalizacion mTOR/S6k1 y FNDC5.
Estudio del efecto de la lactancia materna sobre
el metabolismo. Estudio del metabolismo lipidico
en tejido adiposo y mecanismos a nivel gastroin-
testinal.



___Publicaciones cientificas mas relevantes

CRUJEIRAS A.B., ZULET M.A., ABETE I, AMIL M., CARREIRA
M.C., MARTINEZ J.A. ET AL. Interplay of atherogenic factors,
protein intake and betatrophin levels in obese—metabolic
syndrome patients treated with hypocaloric diets. Interna-
tional Journal of Obesity. 2015.

CRUJEIRAS AB, CASANUEVA FF. Obesity and the reproduc-
tive system disorders: epigenetics as a potential bridge.
Human reproduction update. 2015;21(2):249-261.

GURRIARAN-RODRIGUEZ U., SANTOS-ZAS |., GONZALEZ-SAN-
CHEZ J., BEIROA D., MORESI V., MOSTEIRO C.S. ET AL. Action
of obestatin in skeletal muscle repair: Stem cell expan-
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sion, muscle growth, and microenvironment remodeling.
Molecular Therapy. 2015;23(6):1003-1021.

TANRIVERDI F., SCHNEIDER H.J., AIMARETTI G., MASEL B.E.,
CASANUEVA F.F., KELESTIMUR F.. Pituitary dysfunction af-
ter traumatic brain injury: A clinical and pathophysiologi-
cal approach. Endocrine Reviews. 2015;36(3):305-342.

BARJA-FERNANDEZ S., FOLGUEIRA C., SEOANE L.M., CASA-
NUEVA F.F., DIEGUEZ C., CASTELAO C. ET AL. Circulating be-
tatrophin levels are increased in anorexia and decreased
in morbidly obese women. Journal of Clinical Endocrinolo-
gy and Metabolism. 2015;100(9):E1188-E1196.

En este afo 2015, el grupo de Endocrinologia Mo-
lecular ha publicado 37 articulos con un factor de
impacto acumulativo en los mismos de 138,02, en-
tre los cuales destacamos Nature Reviews, Human
Reproduction Update, Endocrine Reviews y Lancet
Diabetes Endocrinology. El grupo, durante este pe-
riodo, ha llevado a cabo varios acuerdos con dis-
tintas compafias y, gestionado 2 nuevos ensayos
clinicos. Destaca también la obtencion de un pro-
yecto financiado por el FEDER-INNTERCONECTA de
la Conselleria de Innovacion e Industria y el Centro
para el Desarrollo Tecnoldgico e Industrial (CDTI) —
Ministerio de Economia. Ahora mismo, se marca
como objetivos: 1. encontrar evidencias cientificas
gue avalen el uso de productos derivados de setas
y pescado como alimentos saludables en pacientes
con sindrome metabdlico prediabéticos y, 2. la pues-
ta en marcha de una plataforma de epigenética para
el estudio de la obesidad y cancer.

Igualmente en este afo 2015, el grupo sigue desa-
rrollando la investigacion centrandose en la busque-
da de nuevas terapias efectivas contra la obesidad,
basadas en tratamientos orales con antioxidantes y
el uso de nanoparticulas.

Ha tenido avances significativos en el proyecto The
Obesity Paradox in multiple prevalent diseases: a trans-
lational approach, cuyos resultados se esperan publi-
car alo largo del afio 2016.

Dentro del CIBER, el grupo de Endocrinologia parti-
cipa en varios programas cientificos, en el Fat Bank
y, durante el Ultimo afio ha obtenido progresos evi-
dentes.

Institucién: Servicio Gallego de Salud - Contacto: Complejo Hospitalario Universitario Santiago
Chopuana S/N. 15706 Santiago de Compostela - Teléfono: 981 955 069 - E.mail: endocrine@usc.es

Website: http://www.ciberobn.es
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C l 6 e 1/05 n Grupos de Investigacion

Epidemiologia Genética de las Enfermedades Cardiovasculares
y Obesidad-Nutrigenémica (EPIGEM-NUTRIGENIO)

Nutricion / Nuevas Estrategias y Biomarcadores
Corella Piquer, Dolores

__ Integrantes

CONTRATADOS: Carrasco Espi, Paula | Fernandez Carrion, Rebeca | Guillem Saiz, Patricia | Ortega Azorin,
Carolina.

ADSCRITOS: Alfonso Sanchez, José Luis | Asensio Marquez, Eva Maria | Barragéan Arnal, Rocio | Bautista
Rentero, Daniel | Coltell Simon, Oscar | Frances Bozal, Francisco | Giménez Fernandez, Francisco Javier |
Gonzalez Arraez, José Ignacio | Guillén Dominguez, Maria Luisa | Portoles Reparaz, Olga | Ruiz de la Fuente
Tirado, Salvador | Sorli Guerola, José Vicente | Sotos Prieto, Mercedes | Zandn Moreno, Vicente.

__ Principales lineas de investigacion

Dieta Mediterranea y Salud. Percepcion del sabor y factores de riesgo cardio-

Epidemiologia Genética y Molecular de la Obesi-
dady de las enfermedades cardiovasculares.

Interacciones gen-ambiente e interacciones
gen-dieta.

Metodologia de la investigacion en Gendémica y
Epigendmica.

Nutrigendmica de las enfermeades oculares.
Bioinformatica y Gendmica.

Medicina computacional.
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vasculary obesidad.

MicroRNAs, aspectos metodoldgicos y su rela-
cion con enfermedades cardiovasculares y obe-
sidad.

Meta-analisis.

Expresion génica y su modulacion por dieta y
gjercicio fisico.

Envejecimiento saludable.



___Publicaciones cientificas mas relevantes

ZANON-MORENO V., ZANON-MORENO L., ORTEGA-AZORIN C.,
ASENSIO-MARQUEZ E.M., GARCIA-MEDINA J.J., SANZ P. ET AL.
Genetic polymorphism related to exfoliative glaucoma is
also associated with primary open-angle glaucoma risk. Cl-
nical and Experimental Ophthalmology. 2015;43(1):26-30.

GARCIA-ALOY M., LLORACH R., URPI-SARDA M., JAUREGUI 0.,
CORELLA D., RUIZ-CANELA M. ET AL. A metabolomics-driven
approach to predict cocoa product consumption by de-
signing a multimetabolite biomarker model in free-living
subjects from the PREDIMED study. Molecular Nutrition
and Food Research. 2015;59(2):212-220.

VAZQUEZ-FRESNO R., LLORACH R., URPI-SARDA M., KHYME-
NETS O., BULLO M., CORELLA D. ET AL. An NMR metabolo-
mics approach reveals a combined-biomarkers model
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in a wine interventional trial with validation in free-living
individuals of the PREDIMED study. Metabolomics.
2015;11(4):797-806.

VALLS-PEDRET C., SALA-VILA A, SERRA-MIR M., CORELLA D.,
DE LA TORRE R., MARTINEZ-GONZALEZ M.A. ET AL. Mediterra-
nean diet and age-related cognitive decline: A randomized
clinical trial. JAMA Internal Medicine. 2015;175(7):1094-
1103.

URPI-SARDA M., BOTO-ORDONEZ M., QUEIPO-ORTUNO M.l
TULIPANI S., CORELLA D., ESTRUCH R. ET AL. Phenolic and
microbial-targeted metabolomics to discovering and eva-
luating wine intake biomarkers in human urine and plas-
ma. Electrophoresis. 2015;36(18):2259-2268.

Nuestro grupo de investigacion ha seguido profun-
dizando en el estudio de las distintas dmicas y su
aplicacion en los estudios Nutrigenémicos. Varios
miembros del grupo han realizado estancias de in-
vestigacion en Estados Unidos para aprender las
principales herramientas informaticas para la in-
tegracion de datos omicos, tanto procedentes de
gendmica como de epigendmica y metaboldmica.
En relacion con esta integracion, nuestro grupo de
investigacion ha redactado y solicitado en 2015 jun-
to con el Dr. Ordovas del Human Nutrition Research
Center, de Boston un proyecto sobre integracion de
omicas en los participantes en el estudio PREDI-
MED centrado en la incidencia de Enfermedad Car-
diovascular y Fenotipos Relacionados a los NIH de
Estados Unidos. Paralelamente hemos seguido rea-
lizando los anélisis genéticos en el PREDIMED, fina-
lizando el genotipado masivo en el PREDIMED-Va-
lencia Study vy realizando los primeros GWAs del
mismo. También hemos obtenido una ayuda Map-
fre para realizar el genotipado masivo y GWAS en el

PREDIMED PLUS-Valencia, que hemos completado
en todos los participantes reclutados en 2015. He-
mos iniciado los estudios de EWAS (metilacién ma-
siva) en una muestra piloto de casos y controles de
ECV en PREDIMED-Valencia para aportar datos pre-
liminares en la solicitud del grant a los NIH. Hemos
colaborado en varios estudios metaboldomicos en
nuestras muestras del PREDIMED con el grupo de
Cristina Andrés de la UB. Todo ello hace que mues-
tro grupo haya adquirido un inmenso potencial en
los aspectos de integracion de dmicas. Hemos sido
invitados en varias conferencias nacionales e inter-
nacionales sobre dmicas, nutrigenémica o medicina
personalizada, entre las que destacamos la llevada
a cabo en noviembre de 2015 en el EMBL de Heidel-
berg (Alemania) en la Conferencia sobre Personali-
zed Health en colaboracién con la Stanford Universi-
ty. Desafortunadamente este afio no ha sido bueno
en publicaciones, las cuales se materializaran en
2016. Hemos realizado ensayos clinicos, guias y Te-
sis Doctorales.

Institucion: Universitat de Valéncia - Contacto: Facultad de Medicina de Valencia
Avda. Vicente Blasco Ibafiez, 15. 46010 Valencia - E.mail: dolores.corella@uv.es
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C l 6 e 1/06 n Grupos de Investigacion

Obesdémica Funcional y Metabolismo Molecular
Adipobiologia / Complicaciones de la Obesidad /

Fisiopatologia de la Homeostasis del Peso Corporal
Diéguez Gonzalez, Carlos

__ Integrantes

CONTRATADOS: Alvarez Mangas, Leticia | Beiroa Tarrio, Daniel | Cuiiarro Gémez, Juan | Sudrez Farifia, M2
Carmen

ADSCRITOS: Abella Fernandez, M2 del Sol | Aimassadi Iglesias, Omar | Alvarez Crespo, Mayte | Blanco
Martinez de Morentin, Pablo | Fernandez Mayo, Diana | Gallego Gomez, Rosalia | Garcia Garcia, M2 del Carmen
| Gonzdlez Diéguez, Carmen Ruth | Imberndn Piedra, Monica | Jesus Martins, Luis Ricardo | Lopez Pérez,
Miguel Antonio | Martinez Sanchez, Noelia | Nogueiras Pozo, Rubén | Porteiro Couto, Begofia | Tovar Carro,
Sulay | Tuduri Lopez, Eva.

__ Principales lineas de investigaciéon

Identificacion de nuevas dianas terapeuticas en + Dimorfismo sexual y homeostasis energética.

el SNC para el tratamiento de la obesidad y sus . Seonsores energéticos y homeostasis energé-
comorbilidades. tica.

Busqueda de nuevos farmacos contra la obe- « Metabolismo molecular.

sidad mediante reanalisis de farmacos ya exis-

tentes.

Neurobiologfa integrativa de la ingesta y fendme-
nos de recompensa.
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___Publicaciones cientificas mas relevantes

TUDURI E., BEIROA D., PORTEIRO B., LOPEZ M., DIEGUEZ C.,
NOGUEIRAS R. Acute but not chronic activation of brain
glucagon-like peptide-1 receptors enhances glucose-sti-
mulated insulin secretion in mice. Diabetes, Obesity and
Metabolism. 2015;17(8):789-799.

CONTRERAS C., GONZALEZ F., FERNO J., DIEGUEZ C., RAH-
MOUNI K., NOGUEIRAS R. ET AL. The brain and brown fat.
Annals of Medicine. 2015;47(2):150-168.

BARJA-FERNANDEZ S., FOLGUEIRA C., SEOANE L.M., CASA-
NUEVA F.F., DIEGUEZ C., CASTELAO C. ET AL. Circulating be-
tatrophin levels are increased in anorexia and decreased
in morbidly obese women. Journal of Clinical Endocrinolo-
gy and Metabolism. 2015;100(9):E1188-E1196.

A destacar
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LEAR PV, GONZALEZ-TOUCEDA D, PORTEIRO COUTO B, VIANO
P, GUYMER V, REMZOVA E ET AL. Absence of Intracellular
lon Channels TPC1 and TPC2 Leads to Mature-Onset
Obesity in Male Mice, Due to Impaired Lipid Availability for
Thermogenesis in Brown Adipose Tissue.Endocrinology.
2015;156(3):975-86.

PAZOS P., LIMA L, TOVAR S., GONZALEZ-TOUCEDA D., DIE-
GUEZ C., GARCIA M.C. Divergent responses to thermogenic
stimuli in BAT and subcutaneous adipose tissue from in-
terleukin 18 and interleukin 18 receptor 1-deficient mice.
Scientific Reports. 2015;5.

Lo mas destacado, este afo, en nuestro grupo ha
sido la obtencion de un contrato Ramaon y Cajal por
la Dra. Sulay Tovar y la solicitud , en el mes de oc-
tubre, de la patente: Methods of using up-requlators
of the expression of p53 and/or down-requlators or in-
hibitors of the expression of p53 for the treatment of
NAFLD (Non-alcoholic fatty liver disease ) and/or NASH
(Non-alcoholic steatohepatitis). NUmero de solicitud
300059223.

Es de destacar, asimismo, la concesion del premio
“Rising Star” al investigador R. Nogueiras por parte
de la European Association for the study of Diabe-
tes. Este mismo investigador recibié el Premio al
mejor investigador joven por parte de la Sociedad
Espafiola de Bioguimica y Biologia Molecular.

Institucién: Universidad de Santiago de Compostela - Contacto: CIMUS. Avda Barcelona 3
15706 Santiago de Compostela - Teléfono: 981 563 100 - E.mail: carlos.dieguez@usc.es
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C l 6 e 1/05 n Grupos de Investigacion

Dieta Mediterranea y Enfermedad Cardiovascular

Nutricion
Estruch Riba, Ramon

__ Integrantes

CONTRATADOS: Casas Rodriguez, Rosa Maria | Vifias Hernandez, Concepcién.

ADSCRITOS: Arranz Martinez, Sara | Bosch Aparici, Xavier | Boto Ordéfez, Marfa | Coca Payeras, Antonio |
Fernandez Sold, Joaquin | Lopez Soto, Alfonso | Masanes Toran, Ferran | Medina Reman, Alexander | Mena
Jaramillo, Mari Pau | Nicolas Arfelis, José Marfa | Rey Fernandez, Olalla | Romero Mamani, Edwin Saul |
Sacanella Meseguer, Emilio | Valderas Martinez, Palmira.

__ Principales lineas de investigacion

Efectos de la Dieta Mediterranea sobre la preven-
cion de la enfermedad cardiovascular, cancer y
enfermedades neurodegenerativas.

Efectos de la Dieta Mediterréanea sobre los facto-
res clasicos y noveles de riesgo vascular.

Efectos del vino, aceite de oliva, frutos secos,
tomate y del cacao sobre el perfil lipidico, estrés
oxidativo y los biomarcadores relacionados con
arteriosclerosis.
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Efectos del consumo crénico de alcohol sobre el
sistema cardiovascular, higado y sistema nervioso.

Mecanismo de los efectos protectors del consu-
mo moderado de vino y cerveza: efectos sobre la
expresion y funcion de las moléculas de adhesion
y quimiocinas relacionadas con el desarrollo de la
aterosclerosis.

Efectos de los diferentes tipos de bebidas alcoho-
licas sobre el sistema inmune.



___Publicaciones cientificas mas relevantes

TOLEDO E., SALAS-SALVADO J., DONAT-VARGAS C., BUIL-CO-
SIALES P., ESTRUCH R., ROS E. ET AL. Mediterranean diet
and invasive breast cancer risk among women at high car-
diovascular risk in the predimed trial a randomized clinical
trial. JAMA Internal Medicine. 2015;175(11):1752-1760.

GUASCH-FERRE M., BABIO N., MARTINEZ-GONZALEZ M.A., CO-
RELLA D., ROS E., MARTIN-PELAEZ S. et al. Dietary fat intake
and risk of cardiovascular disease and all-cause mortality
in a population at high risk of cardiovascular disease. Ame-
rican Journal of Clinical Nutrition. 2015;102(6):1563-1573.

VALLS-PEDRET C., SALA-VILA A., SERRA-MIR M., CORELLA D., DE
LA TORRE R., MARTINEZ-GONZALEZ M.A. ET AL. Mediterranean
diet and age-related cognitive decline: A randomized clini-
cal trial. JAMA Internal Medicine. 2015;175(7):1094-1103.

A destacar
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MERINO J., GUASCH-FERRE M., MARTINEZ-GONZALEZ M.A.,
CORELLA D., ESTRUCH R., FITO M. ET AL. Is complying with
the recommendations of sodium intake beneficial for
health in individuals at high cardiovascular risk? Findings
from the PREDIMED study. American Journal of Clinical
Nutrition. 2015;1071(3):440-448.

MEDINA-REMON A., TRESSERRA-RIMBAU A., PONS A., TUR
J.A., MARTORELL M., ROS E. ET AL. Effects of total dietary
polyphenols on plasma nitric oxide and blood pressure in
a high cardiovascular risk cohort. The PREDIMED rando-
mized trial. Nutrition, Metabolism and Cardiovascular Di-
seases. 2015;25(1):60-67.

Nuestro grupo ha publicado mas de 150 trabajos de
investigacion en revistas como New England Jour-
nal of Medicine, Annals of Internal Medicine, JAMA,
Archives of Medicine, Annals of Neurology y Archives
of Neurology, American Journal of Clinical Nutrition
y Journal of Nutrition. Actualmente, participamos
en el estudio PREDIMED Plus, que pretende evaluar
el efecto sobre la adiposidad, factores de riesgo car-
diovascular y calidad de vida de una intervencion
intensiva de pérdida de peso basada en una Dieta
Mediterranea hipocaldrica, actividad fisica y terapia
conductual.los efectos de la dieta mediterranea en
la prevencion primaria de la enfermedad cardiovas-
cular, enmarcada actualmente en el CIBEROBN.

Paralelamente estamos llevando a cabo un estudio
para la reduccion de peso corporal con un extracto
vegetal natural, y participamos en el Proyecto Inter-
ciber INFLAMES y el disefio de un nuevo estudio de
intervencién controlado aleatorizado en paralelo, so-
bre los efectos protectores del consumo moderado
de alcohol sobre las enfermedades cardiovascula-
res (14 MACH ensayo) que incluird 20 centros de
EE.UU., Europa, Africa, Australia y América del Sur.

Institucion: Hospital Clinic de Barcelona - Contacto: C/. Villarroel, 170. 08036 Barcelona - Teléfono: 93 227 54
00 - E.mail: restruch@clinic.ub.es - Website: http://www.hospitalclinic.org/es
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C l 6 e 1/05 n Grupos de Investigacion

Grupo de Investigacion Avanzada
en Trastornos de la Conducta Alimentaria

Neurocognicion y Factores Ambientales-Biolégicos /
Nutricion / Nuevas Estrategias y Biomarcadores

Fernandez-Aranda, Fernando

__ Integrantes

CONTRATADOS: Aguera Imberndn, Zaida Palmira | Mallorqui Bagué, Nuria

ADSCRITOS: Giner Bartolomé, Cristina | Granero Pérez, Roser | Gunnard, Katarina | Jiménez Murcia, Susana |
Sauchelli Toran, Sarah | Wolz, Inés

__ Principales lineas de investigacion

Factores de riesgo ambientales y genéticos en
Trastornos de la Alimentacion y conducta alimen-
taria anormal.

Factores neurocognitivos, sensoriales-actividad
y su interaccion con correlatos clinico-bioldgicos
en situaciones Extremas de Peso.

Nuevas tecnologias y estrategias de regulacion
emocional en Trastornos de la Conducta Alimen-
tariay Trastornos del Control de los Impulsos: Efi-
cacia y correlatos cerebrales y neurofisioldgicos
subyacentes.
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Respuesta al tratamiento y predictores clini-
co-cognitivo-bioldgicos en Obesidad y Trastornos
de la Conducta Alimentaria relacionados.

Estudios de neuroimagen funcional en Obesidad
y Trastornos alimentarios relacionados ante esti-
mulos especificos y emociones.

Conducta alimentaria y patrones adictivos en
Trastornos de la Alimentacion, Obesidad y Adic-
ciones sin sustancias.



___Publicaciones cientificas mas relevantes

SAUCHELLI S, ARCELUS J, SANCHEZ |, RIESCO N, JIME-
NEZ-MURCIA S, GRANERO R ET AL. Physical activity in ano-
rexia nervosa: How relevant is it to therapy response?.
European psychiatry : the journal of the Association of
European Psychiatrists. 2015;30(8):924-31.

FERNANDEZ-REAL J.-M., SERINO M., BLASCO G. PUIG J.,
DAUNIS--ESTADELLA J., RICART W. ET AL. Gut microbio-
ta interacts with brain microstructure and function.
Journal of Clinical Endocrinology and Metabolism.
2015;100(12):4505-4513.

BARJA-FERNANDEZ S., FOLGUEIRA C., SEOANE L.M., CASA-
NUEVA F.F., DIEGUEZ C., CASTELAO C. ET AL. Circulating be-
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tatrophin levels are increased in anorexia and decreased
in morbidly obese women. Journal of Clinical Endocrinolo-
gy and Metabolism. 2015;100(9):E1188-E1196.

AGUERA Z, ROMERO X, ARCELUS J, SANCHEZ |, RIESCO N, JI-
MENEZ-MURCIA S ET AL. Changes in Body Composition in
Anorexia Nervosa: Predictors of Recovery and Treatment
Outcome.PloS one. 2015;10(11):e0143012.

ISLAM MA, FAGUNDO AB, ARCELUS J, AGUERA Z, JIME-
NEZ-MURCIA S, FERNANDEZ-REAL JM ET AL. Olfaction in ea-
ting disorders and abnormal eating behavior: a systematic
review.Frontiers in psychology. 2015;6:1431.

Funcionamiento Neurocognitivos en Situaciones
Extremas de Peso (de la Obesidad a la Anorexia
nerviosa): Deteccion de endofenotipos especifi-
COS Yy suU asociacion con respuesta a tratamiento.
(P111/210)- FIS/ ISCIII (IP F. Fernandez Aranda).

+ Programa intensificacion de la actividad in-
vestigadora de especialistas del SNS-ICS (Ref.
INT12/270) Instituto de Salud Carlos Ill- Departa-
mento de Salud, Generalitat Catalufia (FFA).

+ EU COST-Action: European Union- Biomedicine
and Molecular Biosciences: GnRH deficiency: Elu-
cidation of the neuroendocrine control of human
reproduction (BM1105).

+ Andlisis de la Conducta de Juego en Adoles-
centes y Jovenes: de lo Social a lo Patoldgico
(PSI12011-28349)- 1+D Plan Nacional (IP Susana
Jiménez Murcia).

+ Ajuts per Potenciar i donar suport als grups de
Recerca (Agencia de Gestié d'Ajuts Universitaris
i de Recerca) Grupo Consolidado “Grupo de Psi-
quiatria Clinico-biolégica y psicologia” (2014 SGR
1672).

+ Neurocognition and emotional regulation in Ex-
treme Weight Conditions: A study of Brain Activi-
ty and cognitive changes associated with serios
video game intervention (P114/ 290)- FIS-ISCIII.

EchoBUTLER -ICT solutions for independent li-
ving with cognitive impairment (H2020-643566)
H2020 Innovation Action/ PHC-20-2014.

+ Investigacion en procesos, mecanismos y tra-
tamientos psicoldgicos para la promocion de la
salud mental —Red Excelencia (PSI2014-56303-
REDT)- PROMOSAM.

TICs-Innovacion e Implementacion tecnoldgica
para el tratamiento de impulsividad en Trastor-
nos de la alimentacion y Trastornos del Control
de los Impulsos, Hospital Universitari de Bellvit-
ge.

+ Participacion en consorcios internacionales:
Healthy Eating, Playmancer, GWAS: Genomewide
Association Study of Anorexia nervosa; PGC: Psy-
chiatric Genomics Consortium.

+ Guifa Clinica Internacional: Evidence Based Treat-
ment for Eating Disorders Children, Adolescents
and Adults.

Institucién: Fundacion IDIBELL - Contacto: Hospital Universitari de Bellvitge. C/ Freixa Larga s/n
08907 Hospitalet de Llobregat - Teléfono: 93 260 72 27 - E.mail: ffernandez@bellvitgehospital.cat
Website: http://www.idibell.cat/modul/psiquiatria-i-salut-mental/ca
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C l 6 e 1/06 n Grupos de Investigacion

Nutricion, Eumetabolismo y Salud
Adipobiologia / Complicaciones de la Obesidad /

Neurocognicion y Factores Ambientales-Biolégicos
Fernandez-Real Lemos, José Manuel

__ Integrantes

CONTRATADOS: Alonso Ledesma, Isabel | Moreno Navarrete, José Maria | Ortega Delgado, Francisco José |
Rovira Gémez, Oscar | Sabater Masdeu, Mdnica

ADSCRITOS: Biarnes Costa, Josefina | Castillejo Navarro, Clotilde | Castro Guardiola, Antonio | Esteve
Lafuente, Eduardo | Fernandez Balsells, Maria de las Mercedes | Loshuertos Gil, Emilio | Martinez Merchan,
Cristina | Pardo Albifiana, Gerard | Peral Fuentes, Belén | Planella Farrugia, Cristina | Recasens Sala, Mdnica |
Ricart Engel, Wifredo | Salleras Compte, Neus | Xifra Villarroya, Gemma.

__ Principales lineas de investigaciéon

Inflamacion y resistencia a la insulina. + El'hueso como érgano endocrino.
Metabolismo del hierro y resistencia a la insulina. + Enfermedad vascular e inflamacion.
Biomarcadores de obesidad, resistencia a la insu- + Protedmica del tejido adiposo.

lina y diabetes tipo 2. - Microbiota, resistencia a la insulina y NASH.
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___Publicaciones cientificas mas relevantes

HONG S., MORENO-NAVARRETE J.M., WEI X., KIKUKAWA Y.,
TZAMELI ., PRASAD D. ET AL. Nicotinamide N-methyltransfe-
rase regulates hepatic nutrient metabolism through Sirt1
protein stabilization. Nature Medicine. 2015;21(8):887-
894.

FERNANDEZ-REAL JM, MCCLAIN D, MANCO M. Mechanis-
ms Linking Glucose Homeostasis and Iron Metabolism
Toward the Onset and Progression of Type 2 Diabetes.
Diabetes care. 2015;38(11):2169-76.

SERRANO M, MORENO M, BASSOLS J, MORENO-NAVARRETE
JM, ORTEGA F, RICART W ET AL. Coxsackie and adenovirus
receptor is increased in adipose tissue of obese subjects:

A destacar
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a role for adenovirus infection?. The Journal of clinical en-
docrinology and metabolism. 2015;100(3):1156-63.

MAR RODRIGUEZ M., PEREZ D., JAVIER CHAVES F., ESTEVE E.,
MARIN-GARCIA P., XIFRA G. ET AL. Obesity changes the hu-
man gut mycobiome. Scientific Reports. 2015;5:-.

FERNANDEZ-REAL J.-M., SERINO M., BLASCO G. PUIG J.,
DAUNIS-I-ESTADELLA J., RICART W. ET AL. Gut microbio-
ta interacts with brain microstructure and function.
Journal of Clinical Endocrinology and Metabolism.
2015;100(12):4505-4513.

Los resultados principales se encuadran dentro de
las siguientes lineas:

Microbiota y obesidad. Se ha descrito por primera
vez como la microbiota fungica se halla alterada en
sujetos con obesidad. También se ha caracterizado
una flora fungica especifica de sujetos metabdlica-
mente sanos, en contraposicion al perfil de mico-
biota asociada a arteriosclerosis del territorio de la
arteria carétida. Ademas, se ha publicado la primera
observacion que objetiva una relacién entre la com-
posicion de la microbiota bacteriana intestinal y la
microestructura cerebral y funcién cognitiva en hu-
manos (JCEM 2015).

Adipobiologia. En colaboracién con el grupo del
Dr Pissios en la Universidad de Harvard se ha de-
mostrado como NNMT regula el metabolismo del
colesterol en humanos (Nature Med 2015). Dentro
del programa de adipobiologia, se ha caracterizado
el factor CAR en tejido adiposo humano, incremen-
tado de forma clara en sujetos obesos (JCEM). Este
articulo ha sido destacado como el mejor del afio
2015 en la mejor revista a nivel mundial de endo-

crinologia clinica (Journal of Clinical Endocrinology
and Metabolism), y se ha invitado al grupo a presen-
tar el trabajo en la préxima reunion de la Endocrine
Society de Boston.

Hierro y metabolismo. Por ultimo, se quiere desta-
car la publicacién invitada en Diabetes Care en cola-
boracion con la Dra Melania Manco de Roma 'y el Dr
McClain de USA (5) en reconocimiento a la linea de
investigacion del grupo centrada en la interacciones
entre el hierro corporal, obesidad y resistencia a la
insulina.

2 tesis doctorales:

Eva Lopez Navarro, con el titulo: “Estudio de la
expresion de los receptores hormonales tiroi-
deos...", 27/03/2015.

Gerard Blasco Sola, con el titulo: “Estudio de la
rigidez arterial en arteria carétida...”, 22/05/2015.

Se ha obtenido un proyecto FIS (277.000 euros)
(2016-2018), un nuevo proyecto Europeo (PEPPER)
(2016-2018) (670,000 euros), y como grupo partici-
pante de una nueva Red Tematica (ADIPOPLAST).

Institucién: Fundacion Institut d'Investigacié Biomedica de Girona - Contacto: Hospital Josep Trueta
Av. de Franga s/n, Planta 9. 17007 Girona - Teléfono: 972 94 02 00 - E.mail: jmfreal@idibigi.org

Website: http://www.idibgi.org
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C l 6 e 1/05 n Grupos de Investigacion

Fisiopatologia Cardiovascular y Epidemiologia Nutricional
Nutricién / Complicaciones de la Obesidad / Nuevas

Estrategias y Biomarcadores
Fiol Sala, Miguel

__ Integrantes

CONTRATADOS: Colom Fernandez, Antoni.

ADSCRITOS: Amezaga Menéndez, Rocio | Carrillo Lopez, Andrés | Costa Bauza, Antonia | Garcia Palmer,
Francisco José | Gianotti Bauza, Magdalena | Grases Freixedas, Feliciano | Lladé Sampol, Isabel | Mofiino
Gomez, Manuel | Morey Servera, Margarita | Oliver Oliver, Jordi | Prieto Almirall, Rafael | Proenza Arenas, Ana
Maria | Roca Salom, Maria del Pilar | Romaguera Bosch, Maria Adoracion | Rossello Ferrer, Ainhoa | Sastre

Serra, Jorge | Valle Gomez, Adamo.

__ Principales lineas de investigaciéon

El efecto de los factores de riesgo cardiovascular
(nutricién, diabetes, obesidad, hipertensién arterial,
dislipemias, tabaquismo, etc) sobre la incidencia de
enfermedades cardiovasculares se media a través
de numerosos mecanismos fisiopatoldgicos.
Nuestro grupo investiga algunos de dichos meca-
nismos en las siguientes lineas:

+ Estudio del papel de la dieta sobre marcadores

intermedios y riesgo cardiovascular:

- Evaluacion del efecto de la dieta mediterranea
sobre la prevencion primaria de enfermedad car-
diovascular (Estudio Predimed)

- Consumo de fitatos, progresion de la calcifica-
cion coronaria 'y riesgo de enfermedad cardiovas-
cular.
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- Modificacién de la valoracion del riesgo cardio-
vascular y el sindrome metabdlico tras interven-
cién con dieta mediterranea.

Implicaciones patoldgicas de la obesidad:

- Evaluacion del efecto de una intervencion inten-
siva sobre el estilo de vida a base de una dieta
mediterranea tradicional con restriccion caldrica,
actividad fisica y tratamiento conductual sobre la
pérdida de peso y la prevencion de enfermedad
cardiovascular (Estudio PredimedPlus).

- Bases moleculares del dimorfismo sexual en el
metabolismo energético y la funcién mitocon-
drial, implicaciones patoldgicas.

- Determinantes nutricionales y genéticos del
desarrollo de diferentes fenotipos de obesidad;



asociacion de los fenotipos de obesidad sobre el
riesgo y la mortalidad relacionados con enferme-
dades cronicas.

Nutricion, alimentacion y cancer:
- Factores nutricionales prooxidantes y antioxi-

___ Publicaciones cientificas mas relevantes

DIAZ-LOPEZ A, BABIO N, MARTINEZ-GONZALEZ MA, CORELLA
D, AMOR AJ, FITO M ET AL. Mediterranean Diet, Retinopathy,
Nephropathy, and Microvascular Diabetes Complications:
A Post Hoc Analysis of a Randomized Trial.Diabetes care.
2015;38(11):2134-41.

GUASCH-FERRE M., BABIO N., MARTINEZ-GONZALEZ M.A., CO-
RELLA D., ROS E., MARTIN-PELAEZ S. ET AL. Dietary fat intake
and risk of cardiovascular disease and all-cause mortali-
ty in a population at high risk of cardiovascular disease.
American Journal of Clinical Nutrition. 2015;102(6):1563-
1573.

TOLEDO E., SALAS-SALVADO J., DONAT-VARGAS C., BUIL-CO-
SIALES P., ESTRUCH R., ROS E. ET AL. Mediterranean diet
and invasive breast cancer risk among women at high car-

A destacar
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dantes y su influencia sobre la carcinogénesis.
Papel de los estrogenos.

- Patrones de dieta definidos a prioriy a posteriori
e incidencia y recurrencia de cancer.

diovascular risk in the predimed trial a randomized clinical
trial. JAMA Internal Medicine. 2015;175(11):1752-1760.

MERINO J., GUASCH-FERRE M., MARTINEZ-GONZALEZ M.A.,
CORELLA D., ESTRUCH R., FITO M. ET AL. Is complying with
the recommendations of sodium intake beneficial for
health in individuals at high cardiovascular risk? Findings
from the PREDIMED study. American Journal of Clinical
Nutrition. 2015;101(3):440-448.

VALVI D., CASAS M., ROMAGUERA D., MONFORT N., VENTURA
R., MARTINEZ D. ET AL. Prenatal phthalate exposure and
childhood growth and blood pressure: Evidence from the
spanish inma-sabadell birth cohort study. Environmental
Health Perspectives. 2015;123(10):1022-1029.

Los grandes esfuerzos del afio 2015 se han cen-
trado en el trabajo de campo del estudio PREDI-
MED-PLUS. El objetivo del estudio PREDIMED-PLUS
es evaluar el efecto de una intervencién intensiva
sobre el estilo de vida, centrada en promocion de la
dieta mediterranea hipocaldrica, actividad fisica y
terapia conductual sobre la prevencién de enferme-
dad cardiovascular. Durante el 2015 hemos conse-
guido incluir y aleatorizar en el estudio a unos 200
participantes. Nuestro nodo se ha encargado en
2015 y continda encargandose de coordinar toda la
lectura e interpretacion de los electrocardiogramas
derivados del estudio. También participamos en la

coordinacion del subproyecto de densitometria del
estudio PREDIMED-PLUS. Somos también uno de
los nodos que realizamos ecocardiogramas a nues-
tros pacientes, y hemos enviado una solicitud junto
a otros nodos del CIBEROBN e investigadores de
EEUU a un proyecto del NIH para evaluar el efecto
de la intervencion PREDIMED-PLUS sobre la fibrila-
cion auricular y su sustrato. Por dltimo resaltar que
nuestro nodo realiza un sub-estudio propio centrado
en el analisis de la litiasis de origen Urico en los pa-
cientes del estudio PREDIMED-PLUS, liderado por el
Dr. Rafel Prieto.

Institucion: Universitat de les Illes Balears - Contacto: Facultad de Ciencias de Mallorca
Cra. de Valldemossa, km 7.5. 07122 Palma - Teléfono: 971 172 070 - E.mail: miguel fiol@ssib.es
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__ Integrantes

C l 6 e 1/05 n Grupos de Investigacion

Riesgo Cardiovascular y Nutricién (CARIN)

Neurocognicién y Factores Ambientales-Biolégicos /

Fisiopatologia de la Homeostasis del Peso Corporal / Nutricion / Nuevas
Estrategias y Biomarcadores / Complicaciones de la Obesidad

Fité6 Colomer, Montserrat

CONTRATADOS: Blasco Lapuente, Anna | Quifer Araujo, Mireia.

ADSCRITOS: Castafer Nifio, Olga | Covas Planells, Maria Isabel | De la Torre Fornell, Rafael | Farras Maié,
Marta | Forcano Gamazo, Laura | Goday Arno, Alberto | Herndez Camba, Alvaro | Martin Peldez, Sandra |
Mufioz Aguayo, Daniel | Pastor Bosch, Antoni | Pujadas Bastardes, Maria Antonia | Rodriguez Morato, José |

Tello Rovira, Susana.

Principales lineas de investigacion

La Dieta Mediterranea, sus componentes y la interac-
cion entre los distintos nutrientes, tiene efectos bene-
ficiosos sobre la morbilidad y mortalidad relacionada
con las enfermedades degenerativas cronicas como
las cardiovasculares y neurodegenerativas. En este
contexto, el principal objetivo de nuestra investigacion
es determinar el beneficio de un patrén de dieta salu-
dable y de algunos de sus alimentos mas caracteristi-
cos (aceite de oliva y vino entre otros) sobre los distin-
tos factores de riesgo cardiovascular, tanto en sujetos
sanos como en pacientes. Asimismo el establecer
los mecanismos celulares y moleculares que provo-
can esos beneficiosos también constituye una parte
clave de nuestra actividad investigadora. En base al
conocimiento de dichos mecanismos subyacentes
del beneficio de la dieta, se avanza en la investigacion
de los factores de riesgo clésicos y noveles de riesgo
cardiovascular y neurodegenerativo asi como en el
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establecimiento de futuros biomarcadores de riesgo.

Con el fin de lograr estos objetivos, estamos actual-

mente trabajando en las siguientes lineas de investi-

gacion:

+ Estudios de intervencion con nutricion sobre el ries-
go cardiovascular y neurodegenerativo

+ Factores de riesgo clasicos y emergentes de ries-
go cardiovascular y neurodegenerativo, incluyendo
biomarcadores de imagen.

+ Mecanismos moleculares y celulares relacionados
con los factores de riesgo y protectores para la en-
fermedad cardiovascular y neurodegenerativa. Pa-
pel de las lipoproteinas de alta densidad (HDLs) y
baja densidad (LDL), de la interaccion entre dieta y
flora Intestinal y de la nutrigendémica.
Epidemiologia nutricional y epidemiologfa y manejo
de la obesidad y diabetes



___Publicaciones cientificas mas relevantes

HERNAEZ A., REMALEY A.T., FARRAS M., FERNANDEZ-CASTI-
LLEJO S., SUBIRANA I., SCHRODER H. ET AL. Olive oil polyphe-
nols decrease LDL concentrations and LDL atherogenicity
in men in a randomized controlled trial. Journal of Nutri-
tion. 2015;145(8):1692-1697.

FARRAS M., CASTANER O. MARTIN-PELAEZ S. HERNAEZ
A., SCHRODER H., SUBIRANA I. ET AL. Complementary
phenol-enriched olive oil improves HDL characteristics
in hypercholesterolemic subjects. A randomized, dou-
ble-blind, crossover, controlled trial. The VOHF study.
Molecular Nutrition and Food Research. 2015;59(9):1758-
1770.

A destacar
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HERNAEZ A., FARRAS M., FITO M.. Olive oil phenolic com-
pounds and high-density lipoprotein function. Current Opi-
nion in Lipidology. 2015;:-.

VALLS R-M., FARRAS M., SUAREZ M., FERNANDEZ-CASTILLE-
JO S, FITO M., KONSTANTINIDOU V. ET AL. Effects of functio-
nal olive oil enriched with its own phenolic compounds on
endothelial function in hypertensive patients. A randomi-
sed controlled trial. Food Chemistry. 2015;167:30-35.

NAVARRO E., FUNTIKOVA A.N., FITO M., SCHRODER H.. Can
metabolically healthy obesity be explained by diet, gene-
tics, and inflammation?. Molecular Nutrition and Food Re-
search. 2015;59(1):75-93.

Lo mas destacable del afio 2015 ha sido la conce-
sion de 4 proyectos nacionales y un europeo, de los
cuales la responsable del grupo es Pl en dos nacio-
nales:

Proyecto FIS “Funcionalidad de la HDL en la pre-
diccion de eventos cardiovasculares en una co-
horte a 5 afos en poblacion general. Estilo de
vida como factor modulador” de 98.010 euros; PI:
Montserrat Fitd.

+ Proyecto de Maraté de TV3 de Catalufia “Novel
predictors of Coronary heart disease: endothelial
microparticles, HDL functionality, and fatty acid
composition of cell membranes” de 133.907 eu-
ros; Pl: Montserrat Fito.

+ Proyecto europeo (DG Justice Action Grants)
"Predicting Risk of Emerging Drugs with In silico
and Clinical Toxicology (PREDICT)" de 400.000
euros; Pl: Rafael de la Torre.

Proyecto CDTI “Biomoléculas de la epidermis de
la aceituna como coadyuvante en el tratamiento
del sindrome metabolico” de 50.400 euros; Pl: Ra-
fael de la Torre.

+ un proyecto de la Sociedad Espafiola de Medici-
na Interna “Morbi-Mortalidad cardiovascular, ad-
herencia a la dieta mediterranea y efecto legado
en 1000 pacientes a los 10 afios de iniciar una
intervencion con dieta mediterranea” de 30.000
euros; PI: Emili Sacanella.

A parte de estos logros para financiar el trabajo de
los proximos afios, se esta avanzando en el recluta-
miento y manejo del Estudio PREDIMED-plus y dos
subproyectos basados en la mejora estado neuro-
cognitiva y de la funcionalidad de la HDL.

Enelafio 2015 se solicitd asimismo un proyecto europeo
enmarcado en la convocatoria H2020-PHC-2014-2015
(H2020-PHC-2075-single-stage Proposal: 630166-SEL-
FIE), sobre el desarrollo de un recomendador de un es-
tilo de vida saludable para pacientes que hayan sufri-
do un accidente vascular cerebral. Aunque el proyecto
se denego, la creacién de dicho consorcio ha promo-
vido de nuevo la presentacion de un nuevo proyecto el
presente afo.

Institucion: Consorci Mar Parc Salut de Barcelona - Contacto: C/ Dr. Aiguader, 88, 12 Planta. 08003 Barcelona
- Tel.: 93 316 07 24 - E:mail: mfito@imim.es - Web: http:/www.imim.es
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C l 6 e 1/05 n Grupos de Investigacion

Adipobiologia Traslacional

Adipobiologia
Friihbeck Martinez, Gema

__ Integrantes

CONTRATADOS: Becerril Mafas, Sara | Ibafiez Solano, Patricia.

ADSCRITOS: Alvarez Cienfuegos Sudrez, Javier | Burrel Bustos, Maria Angela | Catalan Gofi, Victoria |
Escalada San Martin, Francisco Javier | Fernandez Gonzalez, Secundino | Gil Calvo, Maria Jesus | Gémez
Ambrosi, Javier | Lancha Urtasun, Andoni | Méndez Giménez de los Galanes, Leire | Moncada Durruti, Rafael
| Ramirez Solg, Beatriz | Rodriguez Murueta Goyena, Amaia | Rotellar Sastre, Fernando | Salvador Rodriguez,
Francisco Javier | Silva Frojan, Camilo | Valenti Azcarate, Victor.

__ Principales lineas de investigacion

Estudio de cambios en el gasto energético y me- + Importancia del remodelado de la matriz extrace-
tabolismo tras cirugfa bariatrica. lular del tejido adiposo en obesidad y sus comor-
Influencia de adipoquinas, mioquinas, hepatoqui- bilidades.

nas y osteoquinas en el desarrollo de obesidad y + Influencia de células del sistema inmune en el de-
sus comorbilidades. sarrollo de inflamacion asociada a la obesidad.
Implicacion de acuagliceroporinas en homeosta- + Relevancia de la adiposidad en el desarrollo de
sis energética y control metabdlico. cancer de colon.
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___Publicaciones cientificas mas relevantes

GOMEZ-AMBROSI J, CATALAN V, RODRIGUEZ A, SALVADOR
J, FRUHBECK G. Does body adiposity better predict obe-
sity-associated cardiometabolic risk than body mass
index?. Journal of the American College of Cardiology.
2015;65(6):632-3.

Fruhbeck G.. Bariatric and metabolic surgery: A shift in eli-
gibility and success criteria. Nature Reviews Endocrinolo-
gy. 2015;11(8):465-477.

RODRIGUEZ A., MORENO N.R., BALAGUER I., MENDEZ-GIME-
NEZ L., BECERRIL S., CATALAN V. ET AL. Leptin administra-
tion restores the altered adipose and hepatic expression
of aquaglyceroporins improving the non-alcoholic fatty
liver of ob/ob mice. Scientific Reports. 2015;5.

A destacar
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RODRIGUEZ A., BECERRIL S., MENDEZ-GIMENEZ L., RAMIREZ
B., SAINZ N., CATALAN V. ET AL. Leptin administration ac-
tivates irisin-induced myogenesis via nitric oxide-depen-
dent mechanisms, but reduces its effect on subcutaneous
fat browning in mice. International Journal of Obesity.
2015;39(3):397-407.

MONCADA R., BECERRIL S., RODRIGUEZ A., MENDEZ-GIMENEZ
L., RAMIREZ B., CATALAN V. ET AL. Sleeve Gastrectomy Re-
duces Body Weight and Improves Metabolic Profile also in
Obesity-Prone Rats. Obesity Surgery. 2015.

PROYECTOS:

+ Estudio prospectivo de cambios en el gasto
energético tras cirugia bariatrica.FIS_INTRASA-
LUD-ISCIII_Friihbeck

+ Identification of novel modulators of chronic in-
flammation in prevalent diseases: unveiling diver-
gent mechanisms of disease. FIS-ISCIII

Papel de Interleuquina 32 en regulacion de polari-
zacion de macréfagos en tejido adiposo. Implica-
cion en desarrollo de inflamacion y comorbilida-
des asociadas a obesidad.FIS-ISCIII_Catalan

Implicacién de isoformas de ghrelina en desarro-
llo de esteatosis y esteatohepatitis no alcoholi-
ca asociada a obesidad y resistencia a insulina.
FIS-ISCIII_Rodriguez

+ Estudio de la implicacion la osteopontina en el
desarrollo de cancer de colon asociado a la obe-
sidad. FIS-ISCIlI_Gémez Ambrosi

Estudio de la regulacion coordinada de acuagli-
ceroporinas en tejidos insulino-sensibles en la
obesidad y resistencia a la insulina. DeptoSalud,
GobNav_Rodriguez

+ Implicacion de obesidad y diabetes tipo 2 en de-
sarrollo de cancer de colon. Andlisis del perfil de
genes implicados en metilacion, inflamacion y
crecimiento tumoral en tejido adiposo y sangre
periférica.DeptoSalud, GobNav_Catalan

Estudio de la disfuncionalidad del tejido adiposo
en las alteraciones cardiometabdlicas asociadas
a la obesidad y su influencia durante el envejeci-
miento.CAN_Gomez-Ambrosi

SPOTLIGHT — Sustainable Prevention of Obesity
Through Integrated Strategies. EU-Commission_
Brug

GUIAS CLINICAS:

+ 2014 EASO Position Statement on the Use of An-
ti-Obesity Drugs. Obes Facts. 2015;8(3):166-74

COLABORACIONES:

(Se considera que una publicacion es la mejor forma
de refrendar la colaboracién real entre grupos, de
forma mas fidedigna que cualquier acuerdo escrito
fruto de la colaboracion).

NACIONAL: Colaboracién y publicaciones con gru-
pos CIBEROBN: Drs.Casanueva, Fernandez- Real,
Fernandez-Aranda, Diéguez, Tena-Sempere, Botella,
Argente, Tinahones Villaroya, Fité-Colomer, Lépez
Miranda.

INTERNACIONAL: Colaboracién y publicaciones con
Drs. Calamita (Bari ltaly), Soveral (Lisboa, Portugal),
Yumuk (Istanbul, Turkey), Toplak (Graz,Austria), Wood-
ward (European Association for the Study of Obesity),
Halford (Liverpool,UK), Oppert (Paris,France).

Institucion: Universidad de Navarra - Contacto: Clinica Universitaria de Navarra - Ava Pio XlI, 36
31008 Pamplona - Teléfono: 948 25 54 00 - E.mail: gfruhbeck@unav.es - Website: www.unav.es
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C l 6 e 1/05 n Grupos de Investigacion

Antioxidantes Naturales

Nuevas Estrategias y Biomarcadores
Lamuela-Raventos, Rosa Maria

__ Integrantes

CONTRATADOS: Tresserra Rimbau, Anna.

ADSCRITOS: Castellote Bargallo, Ana Isabel | Escribano Ferrer, Elvira | Izquierdo Pulido, Maria | Lopez Sabater,
Maria del Carmen | Martinez Huélamo, Miriam | Montes Goyanes, Rosa Maria | Quifer Rada, Paula | Vallverdu
Queralt, Anna.

__ Principales lineas de investigacion

A. Estudio de los compuestos bioactivos en alimen- B. Estudios nutricionales de los compuestos bioac-

tos (polifenoles, carotenoides y vitaminas) tivos: ensayos clinicos y estudios epidemioldgicos

+ Polifenoles, carotenoides y vitaminas presentes + La relacion entre el consumo de compuestos
en los alimentos, factores intrinsecos y extrinse- bioactivos en la prevencion y la reduccion de las
cos que modifican la presencia de los mismos. enfermedades crénicas.
Influencia de los factores culturales, la tecnolo- - Ensayos de bioaccesibilidad y biodisponibilidad,
gia, el procesado y el almacenamiento en los ni- efecto de la matriz alimentaria en la absorcién y
veles de dichos compuestos. eficacia de dichos compuestos.

* El efeCtO de |a ma’[riZ SObre |a bIOdISpOﬂIblhdad . Estudios de biomarcadores nutriciona'esl

ich m . e L L
de dichos compuestos + Andlisis farmacocinéticos o nutricinéticos. Efecto

del consumo de polifenoles y otros compuestos
bioactivos en la prevencion primaria y en la obesi-
dad (PREDIMED y PREDIMEDPLUS).

54| Memoria anual 2015 | CIBEROBN



___Publicaciones cientificas mas relevantes

ARRANZ S., MARTINEZ-HUELAMO M., VALLVERDU-QUERALT
A., VALDERAS-MARTINEZ P., ILLAN M., SACANELLA E. ET AL.
Influence of olive oil on carotenoid absorption from toma-
tojuice and effects on postprandial lipemia. Food Chemis-
try. 2015;168:203-210.

MARTINEZ-HUELAMO M., TULIPANI S., ESTRUCH R., ESCRIBA-
NO E., ILLAN M., CORELLA D. ET AL. The tomato sauce ma-
king process affects the bioaccessibility and bioavailabi-
lity of tomato phenolics: A pharmacokinetic study. Food
Chemistry. 2015;173:864-872.

VALLVERDU-QUERALT A., VERBAERE A.,, MEUDEC E., CHEY-
NIER V., SOMMERER N.. Straightforward method to quantify
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GSH, GSSG, GRP, and hydroxycinnamic acids in wines by
UPLC-MRM-MS. Journal of Agricultural and Food Chemis-
try. 2015;63(1):142-149.

CHAVEZ-SERVIN J.L., DE LA TORRE CARBOT K., GARCIA-GAS-
CA T., CASTELLOTE A.l, LOPEZ-SABATER M.C.. Content and
evolution of potential furfural compounds in commercial
milk-based infant formula powder after opening the pac-
ket. Food Chemistry. 2015;166:486-491.

VALLVERDU-QUERALT A., LAMUELA-RAVENTOS R.M.. Foo-
domics: A new tool to differentiate between organic and
conventional foods. Electrophoresis. 2015.

Durante el afio 2015 el grupo Antioxidantes Natura-
les ha estado implicado en diferentes proyectos:

+ Hainiciado el trabajo en el proyecto “Los alimen-
tos probidticos aumentan la presencia de com-
puestos bioactivos fendlicos en el organismo y
disminuyen los parametros de riesgo cardiovas-
cular” subvencionado por el Instituto Danone.

Ha continuado con el proyecto “Componentes
bioactivos del sofrito. Estudio metabolémico y
mecanismos implicados” financiado por el Minis-
terio de Economia y Competitividad.

La Dra. M. Carmen Lépez Sabater ha estado par-
ticipando en el Ultimo afio del proyecto “Papel de
los acidos grasos durante la primera etapa de la
vida sobre el riesgo de obesidad y sobre el neuro-
desarrollo del nifo" y la Dra. Elvira Escribano Fe-
rrer ha seguido colaborando en el proyecto titula-
do “Tecnologias de autoagregacién de moléculas
anfifilicas para aplicaciones terapéuticas” ambos
del Ministerio de Economia y competitividad.

+ Ha completado el Proyecto “Risks and benefits
of the ethanol and polyphenol content in beer:
effects of moderate consumption on cardiovas-

cular system”. y han sido concedidos los proyec-
tos “Risks and benefits of moderate beer intake
(with and without alcohol) on osteoporosis in
postmenopausal women" y “Evaluation of mode-
rate daily intake of beer in reducing menopausal
symptoms. Estrogenic effect of hop prenylfla-
vanoids” por parte de la “European Research on
Alcoholism Board — ERAB" para empezar a en
2016.

Se ha llevado a cabo el ensayo clinico “Assessment
of different doses of polyphenols from dealcoholi-
zed red wine and red wine on blood pressure and
endothelial function in subjects with metabolic syn-
drome and high cardiovascular risk”.

Se ha colaborado internacionalmente con Universi-
ty of California Davis y New York Obesity Center de
Columbia University. En el primer caso a través del
andlisis de muestras y a través de la estancia de la
Dr. Lamuela en el segundo caso.

También en el afio 2015, el grupo ha estado presen-
te en 6 conferencias nacionales e internacionales en
diferentes tematicas, dentro del ambito de la nutri-
cion.

Institucion: Universitat de Barcelona - Contacto: Facultad de Farmacia.
Diagonal, 645. 08028 Barcelona - Teléfono: 93 402 45 23 - E.mail: lamuela@ub.edu

Website: http://www.polyphenolresearch.com/
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C Z 6 e 1/06 n Grupos de Investigacion

Nutricion y Prevenciéon de Enfermedades
en Atencién Primaria

Nutricion
Lapetra-Peralta, José

__ Integrantes

CONTRATADOS: Miro Moriano, Leticia.

ADSCRITOS: Espinaco Garrido, Maria Josefa | Garcia de la Corte, Francisco José | Iglesias Bonilla, Pablo |
Jiménez Jiménez, Luis Manuel | Lahera Robles, Laura | Lama Herrera, Carmen | Mayoral Sanchez, Eduardo |
Ortega Calvo, Manuel | Ramos Molina, Marian | Roman Torres, Pilar | San Juan Lozano, Pilar | Santos Lozano,
José Manuel | Urbano Fernandez, Victor.

__ Principales lineas de investigaciéon

+ Dieta, nutricion y prevencion de enfermedades. + Hiipertension arterial y medida ambulatoria de la

- Epidemiologia cardiovascular. presion arterial.

+ Calidad de vida relacionada con la salud.
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__ A destacar
+ Financiacion por parte del ISCIll del Proyecto + Financiacion por parte de la Consejeria de Salud
de Investigacion Coordinado “PREDIMED-PLUS: de la Junta de Andalucia del Proyecto de Inves-
Efecto de una Dieta Mediterrdnea Hipocaldrica tigacion “Validez de la glucemia a la hora tras
y Promocion de la Actividad Fisica en Preven- sobrecarga oral de glucosa en el diagndstico de
cién Primaria Cardiovascular. Estudio Piloto tolerancia alterada a la glucosa y diabetes oculta
sobre Marcadores Intermedios”. Expediente en pacientes con glucemia basal alterada”. Expe-
PI13/00673. Investigador Principal: José Lape- diente PI-0112-2013. Investigador Principal: José
tra. Investigador Principal Coordinador: Jordi Sa- Manuel Santos. 3 afios de duracion: 2014 a 2016.
las-Salvado. 3 afios de duracion: 2014 a 2016. + Nombramiento como “Grupo Adscrito” al Institu-

to de Biomedicina de Sevilla (IBIS).

Institucién: Fundacion Publica Andaluza para la Gestion de la Investigacion en Salud de Sevilla
Contacto: Distrito Sanitario Atencion Primaria de Sevilla - Avda. de Jerez s/n. 41007 Sevilla
Teléfono: 954 544 554 - E.mail: jlapetra@ono.com
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C l 6 e 1/06 n Grupos de Investigacion

Colesterol, Nutriciéon y Obesidad

Nutricién / Fisiopatologia de la Homeostasis del Peso Corporal /

Nuevas Estrategias y Biomarcadores / Complicaciones de la Obesidad
Lasuncién Ripa, Miguel Angel

_ Integrantes

CONTRATADOS: Casado Cerdefio, Maria Emilia.

ADSCRITOS: Arrieta Blanco, Francisco Jesus | Balsa Barro, José Antonio | Botella Carretero, José Ignacio |
Busto Duran, Rebeca | Cerrato Fernandez, Francisca | Crespo Toro, Lorena | Gomez Coronado Céaceres, Diego
| Martin Hidalgo, Antonia | Martinez Botas Mateo, Javier | Prieto Moreno, Ana | Ramirez Ortiz, Maria Mercedes |
Vazquez Martinez, Clotilde.

__ Principales lineas de investigacion

+ Alteraciones de la homeostasis intracelular del + Polimorfismos y expresion génica en el paciente
colesterol. obesoy su relacion con la afectacion cardiometa-
Papel del colesterol en la proliferacion y diferen- bélica.
ciacion celulares. + Papel de los lipidos en la infertilidad masculina
Efectos de nutrientes y alimentos sobre los meta- asociada a enfermedades metabdlicas. Estudio
bolismos lipidico, hidrocarbonado y oxidativo. de sus mecanismos y de su prevencion por la

Efectos metabdlicos de la cirugia bariatrica en el dieta.

paciente obeso morbido.
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___Publicaciones cientificas mas relevantes

LOBO M.V.T., ARENAS M.l, HUERTA L., SACRISTAN S., PE-
REZ-CRESPO M., GUTIERREZ-ADAN A. ET AL. Liver growth
factor induces testicular regeneration in EDS-treated rats
and increases protein levels of class B scavenger recep-
tors. American Journal of Physiology - Endocrinology and
Metabolism. 2015;308(2):E111-E121.

CERRATO F., FERNANDEZ-SUAREZ M.E., ALONSO R., ALONSO
M., VAZQUEZ C., PASTOR 0. ET AL. Clinically used selecti-
ve oestrogen receptor modulators increase LDL receptor
activity in primary human lymphocytes. British Journal of
Pharmacology. 2015;172(5):1379-1394.

MARTINEZ-BOTAS J., RODRIGUEZ-ALVAREZ M., CERECEDO
I, VLAICU C., DIEGUEZ M.C., GOMEZ-CORONADO D. ET AL.
Identification of novel peptide biomarkers to predict sa-
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fety and efficacy of cow's milk oral immunotherapy by
peptide microarray. Clinical and Experimental Allergy.
2015;45(6):1071-1084.

MARTIN SANCHEZ C., PEREZ MARTIN J.M., JIN J.-S., DAVALOS
A., ZHANG W., DE LA PENA G. ET AL. Disruption of the me-
valonate pathway induces dNTP depletion and DNA da-
mage. Biochimica et Biophysica Acta - Molecular and Cell
Biology of Lipids. 2015;1851(9):1240-1253.

CANFRAN-DUQUE A, PASTOR 0. REINA M., LERMA M,
CRUZ-JENTOFT A.J., LASUNCION M.A. ET AL. Curcumin miti-
gates the intracellular lipid deposit induced by antipsycho-
tics in vitro. PLoS ONE. 2015;10(10).

Durante 2015, el grupo CNO ha avanzando en el de-
sarrollo de diversas lineas de investigacion en torno
al metabolismo del colesterol, las acciones y efec-
tos de ciertos micronutrientes y complicaciones de
la obesidad, como diabetes e infertilidad. En cuan-
to a los resultados, hemos demostrado que ciertas
alteraciones de la biosintesis del colesterol pueden
conducir a estrés replicativo y dafio en el ADN, con
consecuencias en la estabilidad genémica, siendo
la primera vez que se establece una conexion entre
el metabolismo del colesterol y el de los desoxirri-
bonucledtidos. Por otro lado, se ha demostrado que
los antipsicoticos y los moduladores selectivos de
los receptores estrogénicos (SERM), que tienen na-
turaleza de aminas anfifilicas, alteran el tréfico intra-
celular de lipidos y producen lipidosis. Esta altera-
cion puede aliviarse mediante polifenoles presentes
en la dieta que estimulan la formacion y secrecion
de exosomas. Se ha caracterizado también el me-
canismo a través del cual los SERM estimulan la ex-
presion y actividad del receptor de LDL, explicando

la disminucion de la colesterolemia que experimen-
tan las mujeres sometidas al tratamiento con estos
farmacos. En relacion con la infertilidad, hemos de-
mostrado que las proteinas HSL, 33-HSD y el recep-
tor SR-BI, implicadas en el metabolismo de lipidos,
juegan un papel relevante en la espermatogénesis.
En el terreno de biomarcadores, se han identificado
dos grupos de péptidos unidos a IgE con utilidad
para predecir la seguridad y eficacia de la inmuno-
terapia oral para la alergia a las proteinas de la leche
de vaca, y se ha desarrollado un método basado
en MALDI-TOP para el andlisis lipidémico cuantita-
tivo del plasmay de las lipoproteinas. Se mantienen
diversas colaboraciones para la identificacion y es-
tudio de microRNAs implicados en la regulacion del
metabolismo de los lipidos.

Se mantienen activos varios proyectos del AES y se

participa en el consorcio ALIBIRD-CM sobre alimen-
tos funcionales.

Institucion: Servicio Madrilefio de Salud - Contacto: Hospital Ramoén y Cajal. Ctra. de Colmenar, km 9.1
28034 Madrid - Teléfono: 91 336 80 77 - E.mail: miguel.a.lasuncion@hrc.es - Website: http://www.ciberobn.es/
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C Z 6 e 1/06 n Grupos de Investigacion

Nutrigenémica y Sindrome Metabdlico
Nutricion / Fisiopatologia de la Homeostasis del Peso

Corporal / Adipobiologia
Lépez Miranda, José

__ Integrantes

CONTRATADOS: Gémez Arcas, Pilar | Gémez Luna, Purificacién | Rangel Zufiga, Oriol Alberto.

ADSCRITOS: Alcala Diaz, Juan Francisco | Aimaden Pefa, Yolanda | Blanco Rojo, Ruth | Camargo Garcia,
Antonio | Criado Garcia, Juan | Cruz Teno, Cristina | Delgado Casado, Nieves | Delgado Lista, Francisco Javier
| Fernandez de La Puebla Giménez, Rafael Angel | Fuentes Jiménez, Francisco José | Garcia Rios, Antonio

| Lopez Segura, Fernando | Marin Hinojosa, Carmen | Paniagua Gonzélez, Juan Antonio | Pérez Jiménez,
Francisco | Pérez Martinez, Pablo | Yubero Serrano, Maria Elena.

__ Principales lineas de investigacion

Nutricion y Enfermedad.
Interaccion Genes-Ambiente.
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___Publicaciones cientificas mas relevantes

YUBERO-SERRANO E.M., DELGADO-LISTA J., TIERNEY A.C., PE-
REZ-MARTINEZ P., GARCIA-RIOS A., ALCALA-DIAZ J.F. ET AL.
Insulin resistance determines a differential response to
changes in dietary fat modification on metabolic syndro-
me risk factors: The LIPGENE study. American Journal of
Clinical Nutrition. 2015;102(6):1509-1517.

GONZALEZ-GUARDIA L, YUBERO-SERRANO EM, DELGADO-LIS-
TA J, PEREZ-MARTINEZ P, GARCIA-RIOS A, MARIN C ET AL.
Effects of the Mediterranean diet supplemented with
coenzyme q10 on metabolomic profiles in elderly men
and women.The journals of gerontology. Series A, Biologi-
cal sciences and medical sciences. 2015;70(1):78-84.

FINUCANE O.M., LYONS C.L, MURPHY A.M., REYNOLDS C.M,,
KLINGER R., HEALY N.P. ET AL. Monounsaturated fatty
acid-enriched high-fat diets impede adipose NLRP3 in-
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flammasome-mediated IL-1B secretion and insulin resis-
tance despite obesity. Diabetes. 2015;64(6):2116-2128.

GOMEZ-DELGADO F., GARCIA-RIOS A., ALCALA-DIAZ J.F., RAN-
GEL-ZUNIGA 0., DELGADO-LISTA J., YUBERO-SERRANO E.M. ET
AL. Chronic consumption of a low-fat diet improves car-
diometabolic risk factors according to the CLOCK gene in
patients with coronary heart disease. Molecular Nutrition
and Food Research. 2015;59(12):2556-2564.

RANGEL-ZUNIGA 0.A., CAMARGO A., MARIN C., PENA-ORIHUE-
LA P., PEREZ-MARTINEZ P., DELGADO-LISTA J. ET AL. Proteo-
me from patients with metabolic syndrome is regulated
by quantity and quality of dietary lipids. BMC Genomics.
2015;16(7).

Durante el afio 2015 nuestro grupo ha mantenido el
elevado nivel de excelencia acreditado en afios ante-
riores. Este hecho se apoya en los siguientes hitos:

Hemos publicado 29 articulos (JCR), con un elevado
porcentaje de liderazgo en dichas publicaciones, y
con un indice de impacto acumulado superior a 122
puntos. Ademas, durante la anualidad de 2015 he-
mos desarrollado un total de 13 proyectos de inves-
tigacion de convocatorias competitivas nacionales,
y un proyecto europeo, y hemos obtenido la finan-
ciacion de un nuevo proyecto europeo (Power2DM)
qgue comenzara en el 2016. Dentro de la captacion
de recursos del grupo, hay que destacar el inicio
de 4 nuevos ensayos clinicos y la participacion en
un total de 18 ensayos. Desde el punto de vista de
movilidad, hemos sido centro receptor de varios in-
vestigadores visitantes y un investigador de nuestro
grupo ha realizado una estancia en el HNRC Tufts-
University, Boston (USA). En relacion a los recursos
humanos actualmente disfrutamos un contrato

Rio-Hortega, PFIS, FPI, Sara Borrell, Juan de la Cier-
va, dos Miguel Servet, Nicolas Monarde, contrato
FEA Medicina Interna para potenciar la actividad in-
vestigadora de la UGC, y se ha defendido una tesis
doctoral con la méxima calificacion, lo que traduce
la calidad de la formacion de nuestro grupo. A raiz
de la creacién de una spin-off tecnolégica en 2012,
nuestro grupo participa en varios proyectos para ge-
neracion de plataformas e-health y otros proyectos
en el area de |a biotecnologia. Gracias a esta iniciati-
va, hemos podido culminar en 2015 una plataforma
electrénica para la gestion de proyectos de inves-
tigacion que ha dado lugar a la generacion de una
solicitud de patente con titularidad CIBER “Plata-
forma virtual de gestidn y explotacion de proyectos
de investigacion, aplicacion a estudios de interven-
cién nutricional (Pad-CRD)", registro de propiedad
intelectual con coédigo RPI1201599902441360. Esta
herramienta se une a las patentes anteriores que si-
guen en ejecucion.

Institucion: Fundacion para la Investigacion Biomédica de Cérdoba (FIBICO)
Contacto: Hospital Universitario Reina Sofia - Edificio Consultas Externas 22 Planta Medicina interna.

14004 Cordoba - E.mail: jlopezmir@gmail.com
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C l 6 e 1/05 n Grupos de Investigacion

Pediatria, Innovacién, Traslaciéon y Tecnologia

en la Obesidad Infantil

Complicaciones de la Obesidad / Nuevas Estrategias
y Biomarcadores

Lurbe Ferrer, Empar

__ Integrantes

CONTRATADOS: Calaforra Juan, Oscar | Dix, Rachael Ann | Ponce Zandn, Francisco José | Redon Lurbe, Pau.

ADSCRITOS: Aguilar Bacallado, Francisco | Alvarez Pitti, Julio Carlos | Pascual Izuel, José Marfa | Redon i

Mas, Josep | Torro Domenech, Maria Isabel.

__ Principales lineas de investigaciéon

El grupo tiene establecidas una serie de lineas de
investigacion que se centran en diversos aspectos
de la obesidad infantil y en el estudio de complica-
ciones cardiometabdlicas y renales tanto en el nifio
como en el adulto.

En el drea de la obesidad infantil:

+ estudio de factores de riesgo de desarrollo de
obesidad, centrados en el impacto de la vida in-
trauterina, crecimiento postnatal y factores am-
bientales (tabaco, metales).

identificacion de mecanismos moleculares impli-
cados en el riesgo cardiometabdlico para mejor
entender sus mecanismos y busqueda de bio-
marcadores.

+ estudio de la asociacion de factores metabdlicos,
dislipemia, resistencia a la insulina e hiperurice-
mia y hemodinamicos, presion arterial.

programas integrales de prevenciény tratamiento
centrados en el gjercicio fisico con la implemen-
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tacion de nuevas tecnologias para la individuali-
zacion del programa dando lugar a la creacion de
PEDITEC (UNIDAD DE INVESTIGACION CONJUN-
TA PARA LA INNOVACION TECNOLOGICA EN PE-
DIATRIA -PEDITEC- ORIENTADA AL BIENESTAR
DEL NINO junto a la Universidad Politécnica de
Valencia (VLCCampus).

+ Transferencia de tecnologia, con la creacion de

software integrado de capacidad cardiorespirato-
ria y actividad autonémica para la individualiza-
cién del ejercicio fisico.

En el érea del estudio de complicaciones cardiome-
tabdlicas y renales:

Estudio de biomarcadores de riesgo cardiometa-
bélico.

Estudio de los mecanismos de lesién en podoci-
tos como origen de la lesion renal en la obesidad.

Estudio de marcadores genéticos en el riesgo de
desarrollar obesidad y sus complicaciones.
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___Publicaciones cientificas mas relevantes

PICHLER G., MARTINEZ F., VICENTE A., SOLAZ E., CALAFORRA
0. LURBE E. ET AL. Influence of obesity in central blood
pressure. Journal of Hypertension. 2015;33(2):308-313.

IVORRA C., FRAGA M.F., BAYON G.F., FERNANDEZ A.F., GAR-
CIA-VICENT C., CHAVES F.J. ET AL. DNA methylation patter-
ns in newborns exposed to tobacco in utero. Journal of
Translational Medicine. 2015;13(1).

BERMUDEZ L., GARCIA-VICENT C., LOPEZ J., TORRO M.I., LUR-
BE E.. Assessment of ten trace elements in umbilical cord

Grupos de Investigacion C Z 5 e 7’06 n

blood and maternal blood: Association with birth weight.
Journal of Translational Medicine. 2015;13(1).

LISON J.F., CEBOLLA A., GUIXERES J., ALVAREZ-PITTI J., ESCO-
BAR P., BRUNO A. ET AL. Competitive active video games:
Physiological and psychological responses in children
and adolescents. Paediatrics and Child Health (Canada).
2015;20(7):373-376.

REDON J, LURBE E. The kidney in obesity.Current hyperten-
sion reports. 2015;17(6):555.

+ UNIDAD DE INVESTIGACION CONJUNTA PARA
LA INNOVACION TECNOLOGICA EN PEDIATRIA
-PEDITEC- ORIENTADA AL BIENESTAR DEL NINO
junto a la Universidad Politécnica de Valencia,
co-localiza en el trabajo diario al personal sani-
tario con ingenieros que desarrollan software de
captacion de sefales a través de dispositivos mo-
viles. El estudio de parametros fisioldgicos que
permiten la individualizacion terapéutica ha sido
un objetivo prioritario durante el afio 2015 que
ha supuesto un avance en la practica clinica de
los pacientes pediatricos obesos en la Unidad. El
proyecto financiado en la convocatoria FIPSE del
Instituto de Salud Carlos Ill “Desarrollo de un plan
de transferencia de un prototipo de analisis de la
capacidad cardiorrespiratoria y su aplicacion en
la prevencion y el tratamiento de la obesidad in-
fantil" se ha llevado a cabo estando practicamen-
te finalizado y con resultados relevantes.

+ El programa PAIDO continua sus actividades en
la Unidad contra la Obesidad y el Riesgo Cardio-
vascular en Nifios y Adolescentes CHGUV. En el

Programa PAIDO la atencién médica personaliza-
da se amplia con el desarrollo de acciones que
involucran a la familia, educadores, nutricionista,
profesores de educacion fisica y otros agentes
sociales. La intervencion sobre la patologia tras-
ciende el espacio hospitalario e involucra también
al entorno y a la esfera individual del propio nifio.
Todo ello apoyado con la introduccion de las mas
modernas tecnologias de inteligencia artificial. Se
ha iniciado el andlisis de los resultados obtenidos
del programa.

Desarrollo del proyecto FIS: Estudio de caracter
prospectivo desde el nacimiento que ya han al-
canzado 10 afos de edad en mas de 200 nifios.
El estudio recoge informacién y material del
cordon umbilical, con estudios de epigenética y
metaboldmica, y del seguimiento de parametros
clinicos y fenotipo cardiometabdlico.

+ Actualmente la Dra. Lurbe es coordinadora del
nuevo documento de las Guias Europeas de Hi-
pertension Arterial en Niflos y Adolescentes.

Institucién: Consorci Hospital General Universitari Valencia - Contacto: H. G. Universitario Valencia
Avda Tres Cruces, 2 Planta 3 pabellén C. 46014 Valencia - Teléfono: 96 197 22 10 - E.mail: empar.lurbe@uv.es
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C l 6 e 1/06 n Grupos de Investigacion

Epidemiologia Nutricional

Nutricion
Martinez Gonzalez, Miguel Angel

__ Integrantes

CONTRATADOS: Gofii Ochandorena, Estibaliz | S&nchez Tainta, Ana

ADSCRITOS: Alonso Gutiérrez, Alvaro | Bes Rastrollo, Maira | Buil Cosiales, Pilar | de Irala Estévez, Jokin | De
La Fuente Arrillaga, Carmen | Diez Espino, Javier | Garcia Arellano, Ana | Gea Sanchez, Alfredo | Guillén Grima,
Francisco | Lopez de Burgo, Cristina | Martin Calvo, Nerea | Razquin Burillo, Cristina | Rodriguez Alemany,
Susana | Ruiz-Canela Lopez, Miguel | San Julian, Beatriz | Serrano Martinez, Manuel | Toledo Atucha, Estefania
A. | Vazquez Ruiz, Zenaida | Zazpe Garcia, Itziar

COLABORADORES: Sanchez Adan, David

__ Principales lineas de investigacion

Dieta mediterranea y enfermedad cardiovascular. + Perfil metabdlico y enfermedad cardiovascular.
Dieta mediterrdnea y otras enfermedades croni- + Patrones alimentarios, calidad de vida y depre-
cas. sion.

Estilos de vida y obesidad. + Estilos de vida, genética y deterioro cognitivo.

Estilos de vida y enfermedades crénicas.
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___Publicaciones cientificas mas relevantes

ANAND S.S., HAWKES C., DE SOUZA R.J., MENTE A., DEHGHAN
M., NUGENT R. ET AL. Food Consumption and its Impact on
Cardiovascular Disease: Importance of Solutions Focused
on the Globalized Food System A Report from the Wor-
kshop Convened by the World Heart Federation. Journal
of the American College of Cardiology. 2015;66(14):1590-
1614.

TOLEDO E., SALAS-SALVADO J., DONAT-VARGAS C., BUIL-CO-
SIALES P., ESTRUCH R., ROS E. ET AL. Mediterranean diet
and invasive breast cancer risk among women at high car-
diovascular risk in the predimed trial a randomized clinical
trial. JAMA Internal Medicine. 2015;175(11):1752-1760.

SANCHEZ-VILLEGAS A., HENRIQUEZ-SANCHEZ P., RUIZ-CA-
NELA M., LAHORTIGA F., MOLERO P., TOLEDO E. ET AL. A
longitudinal analysis of diet quality scores and the risk of
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incident depression in the SUN Project. BMC Medicine.
2015;13(1)-.

PEREZ-CORNAGO A., MARTINEZ-GONZALEZ M.A., RUIZ-CANE-
LA M., JAURRIETA I, CARLOS S., SAYON-OREA C. ET AL. Pre-
biotic consumption and the incidence of overweight in a
Mediterranean cohort: The Seguimiento Universidad de
Navarra Project. American Journal of Clinical Nutrition.
2015;102(6):1554-1562.

DONAT-VARGAS C., GEA A, SAYON-OREA C., DE LA FUEN-
TE-ARRILLAGA C., MARTINEZ-GONZALEZ M.A., BES-RASTRO-
LLO M.. Association between dietary intake of polychlo-
rinated biphenyls and the incidence of hypertension in a
Spanish Cohort: The Seguimiento Universidad de Navarra
project. Hypertension. 2015;65(4):714-721.

Desde nuestro grupo, en 2015 hemos organizado
en la Universidad de Navarra dos importantes reu-
niones cientificas de alto nivel: 1) “Symposium on
nutrition, metabolism and cardiometabolic preven-
tion: omics, epigenetics and system epidemiology”
con referentes internacionales en las areas citadas
como Frank B. Hu, Antonia Trichopoulou y Olle Me-
lander, entre otros, 2) La reunion del Data Safeting &
Monitoring Board del ensayo Predimed-plus, forma-
do por Meir Stampfer, Xavier Pi-Sunyer, Francisco
Fernandez-Avilés y Joan Sabaté. Este comité evalla
el protocolo, los aspectos éticos y los métodos del
predimed-plus y asegurando que se esté cumplien-
do correctamente.

Ademas, Miguel A. Martinez-Gonzalez, fue uno de
los dos invited speakers europeos en una reunion
cientifica Unica de consenso en torno a las Dietary
Guidelines for Americans2015, se traté el simposio
"Finding Common Ground" en Bostén con los mas
importantes expertos mundiales como Dariush Mo-
zaffarian, Walter Willett, Meir Stampfer, David Jen-
kis, Eric Rimm o Dean Ornish.

El proyecto mas importante que nos ocupa es el
predimed-plus, y ya en diciembre de 2015 fuimos el
primer nodo en superar la marca de 300 reclutados
que era el objetivo final en julio de 2016.

El 14 de septiembre de 2015 se organizd una rue-
da de prensa en Madrid en la sede del Instituto de
Salud Carlos Ill para dar a conocer uno de los resul-
tados mas impactantes del predimed, la importan-
te reduccion en el riesgo de sufrir cancer de mama
gracias a la intervencion con dieta mediterranea en
un estudio liderado por nuestro grupo.

En ese mismo mes, publicamos el libro titulado “Pre-
dimed, date el gusto de comer sano’, escrito por tres
miembros del grupo: Miguel A. Martinez-Gonzalez,
Ana Sanchez Tainta y Beatriz San Julian.

Institucion: Universidad de Navarra - Contacto: Universidad de Navarra. 31080 Pamplona
Teléfono: 948 425 600 - 806 463 - E.mail: mamartinez@unav.es
Web: http://www.ciberobn.es/index.php?option=com_content&view=article&catid=12:grupos&id=1808&Itemid=13

CIBEROBN | Memoria anual 2015 | 65


mailto:mamartinez@unav.es
http://www.ciberobn.es/index.php?option=com_content&view=article&catid=12:grupos&id=1808&Itemid=13

C Z 6 e 1/06 n Grupos de Investigacion

Nutricion, Obesidad y Salud

Nutricion
Martinez Hernandez, José Alfredo

__ Integrantes

CONTRATADOS: Abete Gofii, Itziar | Gonzéalez Muniesa, Pedro | Marti del Moral, Amelia | Milagro Yoldi, Fermin
Ignacio | Moreno Aliaga, Marfa Jesus | Navas Carretero, Santiago | Zulet Alzorriz, M@ Angeles.

COLABORADORES: Jimeno Moreno, Beatriz.

__ Principales lineas de investigacion

+ Obesidad e inflamacion. + Biomarcadores metabdlicos en la obesidad.

+ Dietoterapia y nutricion personalizada en el sin- « Compuestos bioactivos.
drome metabdlico.

+ Mecanismos implicados en la homeostasis ener-
gética.
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___Publicaciones cientificas mas relevantes

LOPEZ-YOLDI M., FERNANDEZ-GALILEA M., LAIGLESIA LM,
LAREQUI E., PRIETO J., MARTINEZ J.A. ET AL. Cardiotro-
phin-1 stimulates lipolysis through the regulation of
main adipose tissue lipases. Journal of Lipid Research.
2015;55(12):2634-2643.

FERNANDEZ-GALILEA M., PEREZ-MATUTE P., PRIETO-HONTO-
RIA P.L., HOUSSIER M., BURRELL M.A., LANGIN D. ET AL. a-Li-
poic acid treatment increases mitochondrial biogenesis
and promotes beige adipose features in subcutaneous
adipocytes from overweight/obese subjects. Biochimica
et Biophysica Acta - Molecular and Cell Biology of Lipids.
2015;1851(3):273-281.

MARTINEZ J.A., MILAGRO F.I.. Genetics of weight loss: A ba-
sis for personalized obesity management. Trends in Food
Science and Technology. 2015.
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GARCIA-CALZON S., MOLERES A., MARTINEZ-GONZALEZ M.A,,
MARTINEZ J.A., ZALBA G., MARTI A. ET AL. Dietary total an-
tioxidant capacity is associated with leukocyte telomere
length in a children and adolescent population. Clinical
Nutrition. 2015;34(4):694-699.

IBERO-BARAIBAR |., NAVAS-CARRETERO S., ABETE |., MART-
NEZ J.A.,, ZULET M.A.. Increases in plasma 25(0H)D levels
are related to improvements in body composition and
blood pressure in middle-aged subjects after a weight
loss intervention: Longitudinal study. Clinical Nutrition.
2015;34(5):1010-1017.

El grupo ha participado en este periodo en los si-
guientes proyectos:

+ Nutricién personalizada y biomarcadores nutrige-
nomicos de la inflamacion asociada a la dieta y la
obesidad. Papel de nutrientes, adiposidad y edad.

+ PREVIEW - Prevention of diabetes alifestyle inter-
vention and population studies in Europe and aroud
the World.

+ Mediadores lipidicos bioactivos derivados de los
acidos grasos omega-3: Potencial aplicacion en
obesidad, inflamacion e insulino-resistencia.

* Personalised nutrition: An integrated analysis of
opportunities and challenges. Food4Me.

+ Proyecto relacionado en el estudio de la suple-
mentacion de un liofilizado de fruta.

Desarrollo y validacion de alimentos saciantes
mediante la integracion de las sefiales pre y pos-
tingestivas.

PREDIMED+DM: Efecto de una dieta mediterra-
nea hipocaldrica y promocion de la actividad fisi-
ca en prevencion de diabetes tipo 2 en personas
con sindrome metabdlico.

Higado graso no alcohdlico en poblacion navarra
obesa: abordaje multidisciplinar/nutricional des-
de el punto de vista clinico y cientifico.

+ Desarrollo de un test nutrigenético para la pres-
cripcion personalizada de dietas de pérdida de
peso.

Estudio de la funcién y potencial terapéutico de
mediadores lipidicos pro-resolutivos de la infla-
macion en obesidad, resistencia a insulina, fun-
cion intestinal y desérdenes neurocognitivos.

Los resultados se concretan en 57 publicaciones re-
lacionadas con Inflamacién, metabolismo energéti-
co con énfasis en lipidos y carbohidratos, junto con
estudios metabolomicos y de nutrigenética, trans-
criptémica, epigenética, etc. en células, animales, in-
tervenciones nutricionales en humanos y estudios
epidemioldgicos. También se ha elaborado una guia
de CLAIMS.

El nimero de tesis defendidas por miembros de
grupo en este periodo ha sido de 7, mientras que el
numero de intervenciones en Congresos internacio-
nales ha sido de 12. También se puede contabilizar
la presencia de este grupo en comités editoriales
de 7 revistas internacionales recogidas en Web of
Science y con factor de impacto y 3 premios de in-
vestigacion.

Institucién: Universidad de Navarra - Contacto: Universidad de Navarra. Campus Universitario
31080 Pamplona - Teléfono: 948 425 600 / 806 424 - E.mail: jalfmtz@unav.es
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C Z 6 e 1/06 n Grupos de Investigacion

Efectos Metabolico-Nutricionales del Aceite
de Oliva Virgen y sus Componentes

Nutricion / Fisiopatologia de la Homeostasis del Peso
Corporal / Complicaciones de la Obesidad
Osada Garcia, Jesus de la

__ Integrantes

CONTRATADOS: Barranquero Cortes, Cristina | Gascon Mesa, Sonia | Martinez Beamonte, Roberto

ADSCRITOS: Arbones Mainar, José Miguel | Arnal Atares, Carmen | Lou Bonafonte, José Manuel | Marca
Andres, Marfa del Carmen | Martinez Gracia, Maria Victoria | Muniesa Lorda, Pedro | Navarro Ferrando, Maria
Angeles | Rodriguez Yoldi, Maria Jesus | Surra Mufioz, Joaquin Carlos.

__ Principales lineas de investigacion

+ Aceite de oliva e higado graso. + Frutos secos y aterosclerosis.
+ Aceite de oliva y fisiopatologia intestinal. + La expandibilidad del tejido adiposo.
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___Publicaciones cientificas mas relevantes

RODRIGUEZ-YOLDI M.J.,, GASCON S., BARRANQUERO C.,
GARCIA-BARRIOS A., OSADA J.. Involvement of intrace-
llular signaling in the IL-1B inhibitory effect on fructose
intestinal absorption. Journal of Cellular Physiology.
2015;230(4):896-902.

TORRES-PEREZ E., VALERO M., GARCIA-RODRIGUEZ B., GON-
ZALEZ-IRAZABAL Y., CALMARZA P., CALVO-RUATA L. ET AL.
The FAT expandability (FATe) Project: Biomarkers to de-
termine the limit of expansion and the complications of
obesity. Cardiovascular Diabetology. 2015;14(1).

SANCHO-KNAPIK S., GUILLEN N., 0SADA J.. Cloning and ex-
pression of hepatic synaptotagmin 1 in mouse. Gene.
2015;562(2):236-243.
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LOU-BONAFONTE J.M., GABAS-RIVERA C., NAVARRO M.A.
OSADA J.. PON1 and mediterranean diet. Nutrients.
2015;7(6):4068-4092.

GAMUNDI-SEGURA S., SERNA J., OEHNINGER S., HORCAJADAS
J.A., ARBONES-MAINAR J.M.. Effects of adipocyte-secreted
factors on decidualized endometrial cells: modulation of
endometrial receptivity in vitro. Journal of Physiology and
Biochemistry. 2015;71(3):537-546.

PROYECTOS

+ Compuestos terpenicos del aceite de oliva virgen
en el desarrollo de aterosclerosis e higado graso.
Entidad financiadora: Ministerio de Economia y
Competitividad. SAF 2013-41651-R. Duracion
desde: 2014-2016. Investigador principal: Jesus
de la Osada Garcia.

+ Efecto de la suplementacioén dietética de nueces
en el desarrollo de aterosclerosis en un modelo
animal carente de la apolipoproteina E, busqueda
de nuevos biomarcadores en humanos. Entidad

financiadora Fiss PI113/02600. Duracion desde:
2014 hasta: 2016. Investigador principal: Maria
Angeles Navarro Ferrando.

+ Estudio de la expandibilidad del tejido adiposo.
Busqueda de biomarcadores no invasivos para
determinar el limite de expansion y las compli-
caciones de la obesidad. Entidad financiadora
Fiss PI14/00508. Duracion desde: 2015 hasta:
2017. Investigador principal: José Miguel Arbo-
nés Mainar.

Institucién: Universidad de Zaragoza - Contacto: Calle Pedro Cerbuna, 12. 50009 Zaragoza

Teléfono: 976 761 644 - E.mail: josada@unizar.es

Website: http://www.unizar.es/departamentos/bioquimica_biologia/investigacion/osada/index.html
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C l 6 e 1/06 n Grupos de Investigacion

Nutrigendmica y Obesidad

Nuevas Estrategias y Biomarcadores / Adipobiologia /

Complicaciones de la Obesidad
Palou Oliver, Andreu

__ Integrantes

CONTRATADQOS: Ceresi, Enzo | Pons Vives, Pere Josep | Reynés Miralles, Barbara.

ADSCRITOS: Asnani Kishnani, Madhu | Bonet Pifia, Marfa Luisa | Chaplin, Alice | Cifre Calafat, Margalida |
Dianov Petrov, Petar | Garcia Carrizo, Francisco José | Garcia Ruiz, Estefania | Konieczna, Jadwiga | Laraichi,
Sarah | Llopis Corro, Marina | Lépez Sanfot, Nora | Nozhenko, Yuriy | Oliver Vara, Paula | Palou March, Andreu

| Palou March, Mariona | Parra Moya, Pilar | Pico Segura, Catalina | Pomar Oliver, Catalina Amadora | Ribot
Riutort, Joan | Rodriguez Guerrero, Ana Maria | Sdnchez Roig, Juana | Serra Vich, Francisca | Szostaczuk, Nara
| Torrens Garcia, Juana M@,

__ Principales lineas de investigacion

Nutricion, genes y patologias. Obesidad y diabe- + Alimentos funcionales. Declaraciones nutriciona-
tes. les y de salud.
Nutrigendmica y nutricion personalizada. + Seguridad y calidad alimentaria.

Biomarcadores de salud.
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___Publicaciones cientificas mas relevantes

KONIECZNA J., SANCHEZ J., PALOU M., PICO C., PALOU A..
Blood cell transcriptomic-based early biomarkers of ad-
verse programming effects of gestational calorie res-
triction and their reversibility by leptin supplementation.
Scientific Reports. 2015;5.

PRIEGO T., SANCHEZ J., PICO C., AHRENS W., DE HENAUW S.,
KOURIDES V. ET AL. TASTR3 and UCN2 transcript levels in
blood cells are associated with sugary and fatty food con-
sumption in children. Journal of Clinical Endocrinology
and Metabolism. 2015;100(9):3556-3564.

KONIECZNA J., PALOU M., SANCHEZ J., PICO C., PALOU A..
Leptin intake in suckling rats restores altered T3 levels and
markers of adipose tissue sympathetic drive and function

A destacar

Grupos de Investigacion C Z 5 e 7’06 n

caused by gestational calorie restriction. International
Journal of Obesity. 2015;39(6):959-966.

GARCIA-RUIZ E., REYNES B., DIAZ-RUA R., CERESI E., OLIVER
P., PALOU A.. The intake of high-fat diets induces the ac-
quisition of brown adipocyte gene expression features
in white adipose tissue. International Journal of Obesity.
2015;39(11):1619-1629.

CASTRO H., POMAR C.A,, PICO C., SANCHEZ J., PALOU A.. Ca-
feteria diet overfeeding in young male rats impairs the
adaptive response to fed/fasted conditions and increases
adiposity independent of body weight. International Jour-
nal of Obesity. 2015;39(3):430-437.

Durante el afio 2015 el grupo liderado por el Prof.
Andreu Palou ha participado en tres proyectos eu-
ropeos (BIOCLAIMS, |.FAMILY y DIABAT), en un pro-
yecto del Plan Nacional (EPIMILK, AGL2012-33692)
y en 6 proyectos de entidades privadas: un proyecto
de la Fundacion Ramon Areces, otro de Biosearch,
y tres de Alimentémica S.L., asi como en dos redes
de investigaciéon (MARCASALUD e IBERCAROQT).
de manera destacada esta el proyecto BIOCLAIMS
("BlOmarkers of Robustness of Metabolic Homeos-
tasis for Nutrigenomics-derived Health CLAIMS
Made on Food", FP7-244995, contract n. 244885),
liderado por el propio Palou. Como resultado mas
remarcable de este proyecto, se ha identificado un
biomarcador nutrigenémico en sangre capaz de
predecir en etapas tempranas la predisposicion a
desarrollar obesidad (resultados que han sido pa-
tentados, PCT/ES2015/070216). En relacion a la
busqueda de biomarcadores de obesidad y nutri-
cion, el grupo también ha participado en el proyecto
|.FAMILY (“Determinants of eating behaviour in Eu-

ropean children, adolescents and their parents’, Ref.
266044); entre los resultados mas relevantes obte-
nidos en el 2015 esta la descripcion de biomarcado-
res en sangre asociados al consumo de alimentos
azucarados y grasos en nifios. Por otra parte, como
resultado de la participacion en el proyecto europeo
DIABAT (“Recruitment and activation of brown adi-
pocytes as preventive and curative theraphy for type
2 diabetes”, HEALTH-F2-2011-278373) se ha contri-
buido a profundizar en el conocimiento del efecto de
la dieta 0 componentes de la dieta en la activacion
del tejido adiposo marrén y en la remodelacion del
tejido adiposo blanco a marrodn, lo cual es de inte-
rés terapéutico de cara a incrementar el gasto ener-
gético y combatir la obesidad. Destaca también la
descripcion de la utilidad del analisis de expresion
génica en células sanguineas como herramienta
para realizar estudios de termogénesis de manera
minimamente invasiva.

Institucion: Universitat de les Illes Balears - Contacto: Facultad de Ciencias de Mallorca.
Cra. de Valldemossa, km 7.5. 07122 Palma - E.mail: andreu.palou@uib.es - Website: http://palou.uib.es
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C l 6 e 1/06 n Grupos de Investigacion

Dieta mediterranea, Esteatosis y Riesgo Vascular

Nutricion / Neurocognicion y Factores Ambientales-Bioldgicos
Pinto6 Sala, Xavier

__ Integrantes

CONTRATADOS: de la Cruz Ballester, Elsa | Galera Cusi, Ana
ADSCRITOS: Corbella Inglés, Emili | Pujol Farriols, Ramon | Solanich Moreno, Xavier | Soler Sancho, Yolanda.

__ Principales lineas de investigacion

+ Estudios clinicos, diagnosticos y terapéuticos, + Estudio de la relacion entre los cambios en el

de las alteraciones del metabolismo lipoproteico.
Estudios del grado de control de las dislipemias y
de los factores relacionados.

Efecto de una intervencion intensiva sobre el es-
tilo de vida con una dieta mediterranea hipocalo-
rica, actividad fsica y terapia conductual sobre la
prevencion primaria de enfermedad cardiovascu-
lar en pacientes con obesidad y alto riesgo car-
diovascular.

Influencia de la dieta y de los cambios en el peso
corporal sobre las variaciones en el contenido he-
patico de grasa (Esteatosis) evaluada mediante
resonancia nuclear magnética (RMN). y de los
parametros bioquimicos de inflamacion hepatica
(esteatohepatitis). Valoracion de la influencia de
las variaciones en los biomarcadores de estrés
oxidativo y de inflamacién sobre los cambios en
el contenido hepatico de grasa y en los signos
bioquimicos de hepatitis.
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peso corporal y las variaciones en los parametros
de agregacion plaquetaria.

Estudio de variantes de genes del metabolismo
lipidico que pueden explicar la etiologia de hiper-
colesterolemias familiares y poligénicas e hiper-
trigliceridemias graves.

Estudio de la relacion entre los factores de riesgo
cardiovascular en la Enfermedad Vascular Arte-
rial y Venosa.

Estudio de la relacion entre los factores de riesgo
cardiovascular, la dieta y los tratamientos farma-
coldgicos sobre la funcion eréctil.

Relacién entre los factores nutricionales y los ha-
bitos de vida con las concentraciones plasmati-
cas de homocisteina.



___Publicaciones cientificas mas relevantes

TOLEDO E., SALAS-SALVADO J., DONAT-VARGAS C., BUIL-CO-
SIALES P., ESTRUCH R., ROS E. ET AL. Mediterranean diet
and invasive breast cancer risk among women at high car-
diovascular risk in the predimed trial a randomized clinical
trial. JAMA Internal Medicine. 2015;175(11):1752-1760.

MERINO J., GUASCH-FERRE M., MARTINEZ-GONZALEZ M.A.,
CORELLA D., ESTRUCH R., FITO M. ET AL. Is complying with
the recommendations of sodium intake beneficial for
health in individuals at high cardiovascular risk? Findings
from the PREDIMED study. American Journal of Clinical
Nutrition. 2015;101(3):440-448.

JUANOLA-FALGARONA M., SALAS-SALVADO J., BUIL-COSIALES
P., CORELLA D., ESTRUCH R., ROS E. ET AL. Dietary glycemic
index and glycemic load are positively associated with risk
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of developing metabolic syndrome in middle-aged and el-
derly adults. Journal of the American Geriatrics Society.
2015;63(10):1991-2000.

VERSMISSEN J., OOSTERVEER D.M., YAZDANPANAH M., DEH-
GHAN A., HOLM H., ERDMAN J. ET AL. Identifying genetic risk
variants for coronary heart disease in familial hypercho-
lesterolemia: An extreme genetics approach. European
Journal of Human Genetics. 2015;23(3):381-387.

DE LA SIERRA A, PINTO X., GUIJARRO C., MIRANDA J.L., CA-
LLEJO D., CUERVO J. ET AL. Prevalence, Treatment, and
Control of Hypercholesterolemia in High Cardiovascular
Risk Patients: Evidences from a Systematic Literature Re-
view in Spain. Advances in Therapy. 2015;32(10):944-961.

De las lineas de investigacion del grupo en dieta/
nutricion y prevencion cardiovascular, las mas rele-
vantes en cuanto a proyectos y resultados han sido:

+ Explotacion de datos del PREDIMED: efectos de
la intervencion de la Dieta Mediterranea sobre el
contenido hepatico de grasa (esteatosis) evalua-
da mediante RMN e implicacion de las reaccio-
nes de oxidacion y la inflamacion en los meca-
nismos protectores de la dieta (manuscrito en
preparacion) ; en colaboracién con el grupo del
IMIM estamos preparando un manuscrito en el
gue se analiza el efecto de la intervencion sobre
el metabolismo lipidico y el papel de los parame-
tros lipidicos sobre la incidencia de eventos. Con
el grupo del Dr. Fernandez-Aranda del Hospital de
Bellvitge estamos preparando un protocolo para
analizar el efecto de las estatinas sobre aspectos
neurocognitivos (dentro del programa de neuro-
cognicion del CIBER).

+ Dentro del estudio PREDIMED plus, lideramos el
subproyecto del contenido hepético de grasa (es-
teatosis) evaluada mediante RMN en situacion
basal y tras un afio de seguimiento en ambos
brazos de tratamiento. En este subproyecto esta
previsto incluir 60 pacientes y se ha alcanzado la
cifra de 57 pacientes.

Se ha elaborado una guia de préactica clinica so-
bre el tratamiento de las alteraciones del metabo-
lismo lipidico en los pacientes diabéticos publica-
daen 2015 en la Revista Espafiola de Cardiologia.
Nuestro grupo ha coordinado la direccion cienti-
fica del 13 Curso de Lipidologia Clinica y Facto-
res de Riesgo Cardiovascular en la que asistieron
mas de 300 personas. También hemos coordi-
nado la direccion cientifica de dos seminarios de
Lipidologia avanzada y hemos participado como
comité organizador en el X| simposio de hipertri-
gliceridemias de las unidades de lipidos de la So-
ciedad Espafiola de Arteriosclerosis.

Institucién: Fundacion IDIBELL - Contacto: Hospital Universitari de Bellvitge. C/ Freixa Larga s/n
08907 Hospitalet de Llobregat - Teléfono: 93 260 79 15 - E.mail: riscvascular@bellvitgehospital.cat
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Nutricion y obesidad

Nutricién / Adipobiologia / Nuevas Estrategias y Biomarcadores
Portillo Baqueda, Maria del Puy

__ Integrantes

CONTRATADOS: Aguirre Lépez, Leixuri.

ADSCRITOS: Arias Rueda, Noemi | Churruca Ortega, ltziar | Eseberri Barrace, ltziar | Fernandez Quintela,
Alfredo | Gémez Zorita, Saioa | Lasa Elgezua, Arrate | Macarulla Arenaza, Maria Teresa | Miranda Gémez,
Jonatan | Rodriguez Rivera, Victor Manuel | Simoén Magro, Edurne.

__ Principales lineas de investigaciéon

+ Ingredientes funcionales y obesidad. + Valoracion de habitos alimentarios y estado nutri-

+ Ingredientes funcionales y diabetes. cional de colectivos poblacionales.

- Dieta mediterranea y salud. + Disefio y validacion de programas de educacion
alimentaria.

+ Obesidad infantil.

. Epigenética: marcadores de obesidad, + Valoracion de gluten en alimentos. Laboratorio

Acreditado.
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___Publicaciones cientificas mas relevantes

ETXEBERRIA U., ARIAS N., BOQUE N., MACARULLA M.T., POR-
TILLO M.P., MARTINEZ J.A. ET AL. Reshaping faecal gut mi-
crobiota composition by the intake of trans-resveratrol
and quercetin in high-fat sucrose diet-fed rats. Journal of
Nutritional Biochemistry. 2015;26(6):651-660.

GOMEZ-ZORITA S., FERNANDEZ-QUINTELA A., AGUIRRE L., MA-
CARULLA M.T., RIMANDO A.M., PORTILLO M.P.. Pterostilbene
improves glycaemic control in rats fed an obesogenic diet:
Involvement of skeletal muscle and liver. Food and Func-
tion. 2015;6(6):1968-1976.

ETXEBERRIA U., ARIAS N., BOQUE N., ROMO-HUALDE A., MA-
CARULLA M.T., PORTILLO M.P. ET AL. Metabolic faecal fin-
gerprinting of trans-resveratrol and quercetin following a
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high-fat sucrose dietary model using liquid chromatogra-
phy coupled to high-resolution mass spectrometry. Food
and Function. 2015;6(8):2758-2767.

ESEBERRI I, MIRANDA J., LASA A., CHURRUCA I., PORTILLO
M.P.. Doses of quercetin in the range of serum concen-
trations exert delipidating effects in 3t3-11 preadipocytes
by acting on different stages of adipogenesis, but not in
mature adipocytes. Oxidative Medicine and Cellular Lon-
gevity. 2015.

MIRANDA J, LASA A, AGUIRRE L, FERNANDEZ-QUINTELA A,
MILTON I, PORTILLO MP. Potential application of non-flavo-
noid phenolics in diabetes: antiinflammatory effects. Curr
Med Chem. 2015;22(1):112-31. Review.

La linea principal de investigacion del grupo “Nutri-
cion y Obesidad” es una linea preclinica centrada en
el estudio de los efectos sobre la salud de moléculas
bioactivas presentes en los alimentos, financiada
con proyectos del Plan Nacional y Gobierno Vasco.
En 2015 hemos trabajado en un proyecto destinado
a estudiar la posibilidad de mejorar la eficacia del
resveratrol como molécula anti-obesidad mediante
su combinacion con quercetina, otro polifenol que,
al reducir la metabolizacion del resveratrol, consi-
gue incrementar su biodisponibilidad. En este tra-
bajo hemos realizado colaboraciones con el grupo
CIBER liderado por el Dr. Alfredo Martinez en aspec-
tos punteros en nutricion como el estudio de la mi-
crobiota y la metaboldmica.

También en esta linea de polifenoles hemos puesto
de manifiesto que el pterostilbeno, un analago del
resveratrol que presenta mayor biodisponibilidad, es
capaz de mejorar el control glucémico en un mode-
lo animal alimentado con dieta obesogénica. Este
trabajo se ha llevado a cabo en colaboracion con el

Departamento de Agricultura de Estados Unidos. En
otra colaboracion internacional llevada a cabo con
grupos espafoles (algunos de ellos pertenecientes
a CIBER) y franceses hemos puesto de manifiesto
algunos efectos de interés del piceatannol, andlogo
del resveratrol. Los resultados de este estudio se pu-
blicaran en 2016.

Nuestro grupo realiza actividades encaminadas a la
traslacion social. Seguimos implementado un pro-
grama para fomentar el consumo de fruta y verdura
en la poblacién infantil, que se inicié en 2014. Este
programa se esta aplicando en la poblacion de Vito-
ria-Gasteiz en el marco del Observatorio Nutricional
de la ciudad, en colaboracion con el Ayuntamiento.

Dentro de las actividades de traslacion cabe desta-
car la elaboracion de un Guia Practica para el ma-
nejo de la Diabetes tipo 2, realizada en colaboracion
con el Hospital Infanta Luisa de Sevilla'y editada por
el Servicio Editorial de la Universidad del Pais Vasco.

Institucion: Universidad del Pais Vasco - Contacto: Facultad de Farmacia. P° Universidad, 7. 10062 Vitoria
Teléfono: 945 013 067 - E.mail: leixuri.aguirre@ehu.es - Website: http://www.nutricionyobesidad.com/
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C l 6 e 1/06 n Grupos de Investigacion

Regulacion del Metabolismo en la Obesidad

Fisiopatologia de la Homeostasis del Peso Corporal
Remesar Betlloch, Xavier

__ Integrantes

CONTRATADOS: Calderén Dominguez, Maria | Romero Romero, Maria Mar.

ADSCRITOS: Alemany Lamana, Mariano | Ariza Piquer, Javier | Calvo Marquez, Merce | Casals Farré, Nuria
| Esteve Réafols, Monserrat | Fernandez Lépez, José Antonio | Garcia Gomez, Jorge | Grasa Martinez, Mar |
Herrero Rodriguez, Laura | Ramirez Flores, Sara | Serra Cucurull, Dolores.

__ Principales lineas de investigacion

Estudio de los efectos del exceso de lipidos en la
dieta en el catabolismo de los aminodacidos y su
papel en la inflamacion. Andlisis de la funcionali-
dad del ciclo de la urea en distintos tejidos. Efec-
tos de las dietas hipercaldricas.

Estudio del papel de la proteina ligadora de corti-
costerona (CBG) en el primer estadio de la infla-
macion, para determinar el mecanismo por el que
la hormona entra en el tejido y como modula la
respuesta inflamatoria.

Papel del CPT1 en el desarrollo de resistencia a
la insulina inducida por la obesidad y la diabetes
tipo 2.estudiamos Estudiamos si un aumento de
la oxidacion de acidos grasos en higado, en tejido
adiposo blanco y marrén pueden ser una buena
terapia contra la obesidad.
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Estudio del efecto de la sobreexpresion de CPTT
en modelos animales propensos a la obesidad
para la prevencion y el tratamiento de la obesi-
dad, se ha podido observar que en los ratones en
los que se ha inducido la obesidad por dieta gra-
sa y en los que se ha sobrexpresado la CPTTA,
presentan una reversion de la hiperinsulinemia ,
hiperglicemia y una reversion casi completa de la
esteatosis hepatica acompafiada con una ligera
disminucion del peso de los animales.

Estudio del papel de las isoformas CPT1A vy
CPT1C en el hipotalamo en el control de la inges-
tay el gasto energético.

Estudio de los derivados de C75 como potencia-

les drogas contra la obesidad y su interaccion
con CPT1 in vitro, e in vivo en el hipotalamo.



___Publicaciones cientificas mas relevantes

DEL MAR ROMERO M. SABATER D. FERNANDEZ-LOPEZ
J.A., REMESAR X., ALEMANY M.. Glycerol production from
glucose and fructose by 3T3-L1 Cells: A mechanism of
Adipocyte defense from excess substrate. PLoS ONE.
2015;10(10)-.

FADO R., SOTO D., MINANO-MOLINA A.J., POZO M., CARRASCO
P., YEFIMENKO N. ET AL. Novel regulation of the synthesis
of a-Amino-3-hydroxy-5-methyl-4-isoxazolepropionic Acid
(ampa) receptor subunit glual by carnitine palmitoyl-
transferase 1C (CPT1C) in the Hippocampus. Journal of
Biological Chemistry. 2015;290(42):25548-25560.

ARRIARAN S., AGNELLI S., REMESAR X., FERNANDEZ-LOPEZ J -
A., ALEMANY M.. The urea cycle of rat white adipose tissue.
RSC Advances. 2015;5(113):93403-93414.
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HERRERO L., VALCARCEL L., DA SILVA C.A, ALBERT N,
DIEZ-NOGUERA A., CAMBRAS T. ET AL. Altered circadian
rhythm and metabolic gene profile in rats subjected to ad-
vanced light phase shifts. PLoS ONE. 2015;10(4)-.

PARDINA E., BAENA-FUSTEGUERAS J.A., FORT J.M., FERRER
R., ROSSELL J., ESTEVE M. ET AL. Hepatic and visceral adipo-
se tissue 11BHSD1 expressions are markers of body wei-
ght loss after bariatric surgery. Obesity. 2015;23(9):1856-
1863.

PROYECTOS:

+ SAF2014-52223-C2-1-R: “estudio de las carniti-
nas palmitoiltransferasas en hipotdlamo como
potenciales dianas para el control de la ingesta y
tramiento de la obesidad. Financiacion 160.000
€. Entidad: Ministerio de Economia y Competitivi-
dad (2015-2017) . IP. Dolors Serra

+ SAF2014-52223-C2-2-R "Papel de la carnitina pa-
mitoil transferasa 1C como sensor hipotalamico
de aciles-CoA y regulador del metabolismo peri-
férico de los lipidos"Financiacion 125.000 € En-
tidad: Ministerio de Economia y Competitividad
(2015-2017) . IP: Nuria Casals

La Marat6 de TV3 (343/U/2014) "Searching new
biomarkers and therapeutic targets related to
cognitive deficits in early stages of Alzheimer's
disease: role of AKAP79/150, CPT1C and SSA0/
VAP-1 in ab-mediated AMPAR dysfunction”. Fi-
nanciacién:197.000 € (marzo 2015-marzo 2018).
Investigador principal: José Rodriguez (UAB)/Nu-
ria Casals

Institucién: Universitat de Barcelona - Contacto: Facultad de Biologia. Universitat de Barcelona

Diagonal, 643. 08028 Barcelona - Teléfono: 93 402 1518
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C l 6 e 1/06 n Grupos de Investigacion

Grupo de Nutricion, Lipidos y Riesgo Cardiovascular

Nutricion
Ros Rahola, Emilio

__ Integrantes

CONTRATADQOS: Cofan Pujol, Monserrat | Sala Vila, Aleix.

ADSCRITOS: Alegret Jorda, Marta | Laguna Egea, Juan Carlos | Merlos Roca, Manuel | Ntiez Lucas, Isabel |
Ortega Martinez de Victoria, Emilio | Pérez Heras, Ana M2 | Roglans Ribas, Nuria | Sdnchez Pefiarroya, Rosa M2.

__ Principales lineas de investigaciéon

Ecografia arterial de carétidas y femorales, especial-
mente: a) estudio de las relaciones entre la ateros-
clerosis preclinica y los factores de riesgo conven-
cionales y emergentes y biomarcadores de la dieta
habitual, como 4cidos grasos poliinsaturados en fos-
folipidos del plasma vy fitoesteroles circulantes; b)
aterosclerosis preclinica en el estado prediabético en
comparacion con una poblaciéon control y su evolu-
cion temporal.

Funcionalidad de los patrones dietéticos y de los
alimentos completos: influencia sobre el perfil de Ii-
poproteinas séricas, presion arterial evaluada con
monitorizacion ambulatoria de 24 h, resistencia a la
insulina, marcadores biolégicos de absorcién y sinte-
sis de colesterol y de riesgo vascular y biomarcadores
de la dieta (4cidos grasos poliinsaturados en sangre
total, carotenos y vitamina E en plasma, y polifenoles
en orina).

Proyectos especificos dentro del estudio PREDIMED,
en el que el grupo dirigié la intervencion nutricional.
Los proyectos mas importantes tratan de los efectos
de las dietas PREDIMED sobre: a) deterioro cognitivo
asociado a la edad tras 4 afos de intervencion en un
subgrupo de 450 participantes; b) incidencia de de-
mencia a los 5 afios en toda la cohorte; ¢) consumo
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de &cido alfa-linolénico y mortalidad en toda la cohor-
te; d) consumo de fructosa y mortalidad en toda la
cohorte; e) cambios de placa carotidea por ecografia
y por RMN tras 2 afos de intervencion en un subgru-
po de 150 participantes.

Estudio aleatorizado y controlado WAHA (WAInuts for
Healthy Aging): efectos de una dieta enriquecida en
nueces (15% de la energia) durante 2 afios en com-
paracion con una dieta control sobre el deterioro cog-
nitivo y la degeneracion macular relacionadas con la
edad en 700 personas mayores. Otros objetivos son
los cambios a 2 afios de: estructura y funcion cere-
bral por RMN, aterosclerosis carotidea, composicion
corporal, densidad ésea, presion arterial ambulatoria
de 24 h, perfil lipidico y marcadores de inflamacion,
longitud de telémeros de leucocitos y miRNAs del
metabolismo lipidico.

Funcién cognitiva evaluada mediante tests neuropsi-
colégicos y RMN cerebral funcional en la hipercoles-
terolemia familiar en comparacion con hipercoleste-
rolemia moderada y normolipidemia.

Absorcion y sintesis del colesterol evaluadas median-
te la determinacion de las concentraciones plasma-
ticas de esteroles no-colesterol por cromatografia
de gases: cuantificacién, condicionantes genéticos,



influencia sobre el riesgo cardiovascular y relacion
con la respuesta lipidica a fitoesteroles, ezetimiba y
estatinas.

+ Influencia de los &cidos grasos polinsaturados de
cadena larga (n-3 vegetales y marinos) sobre la ate-
rosclerosis preclinica de las carétidas evaluada me-
diante ecografia de alta resolucion y RMN.
Asociaciones del perfil de acidos grasos en plasma
total, sangre total y en la fraccién de los fosfolipidos
circulantes con factores de riesgo cardiometabdlicos
y esteatosis hepatica no alcohdlica; determinantes

___Publicaciones cientificas mas relevantes

KOOPAL C., RETTERSTOL K., SUOUKE B., HOVINGH G.K., ROS E.,
DE GRAAF J. ET AL. Vascular risk factors, vascular disease,
lipids and lipid targets in patients with familial dysbetalipo-
proteinemia: A European cross-sectional study. Atheroscle-
rosis. 2015;240(1):.90-97.

SALA-VILA A., ESTRUCH R., ROS E.. New Insights into the Role
of Nutrition in CVD Prevention. Current Cardiology Reports.
201517(5).

VALLS-PEDRET C., SALA-VILA A., SERRA-MIR M., CORELLA D., DE
LA TORRE R., MARTINEZ-GONZALEZ M.A. ET AL. Mediterranean
diet and age-related cognitive decline: A randomized clini-
cal trial. JAMA Internal Medicine. 2015;175(7):1094-1103.
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dietéticos del indice omega-3 en sangre total; la com-
posicion en acidos grasos de los “lipid rafts”y los efec-
tos sobre la transduccion de sefiales intracelulares.

+ Estudio de receptores heterodiméricos con RXR
(PPAR, FXR, LXR, etc.) y otros receptores nucleares
que participan en el control del metabolismo energéti-
co en tejido hepatico, adiposo y musculo-esquelético,
y en macrofagos.

Modelos experimentales de sindrome metabdlico en
ratas alimentadas con fructosa y modelos de senes-
cencia en roedores. Caracterizacién molecular.

ROS E., LOPEZ-MIRANDA J., PICO C., RUBIO M.A., BABIO N., SA-
LA-VILA A. ET AL. Consensus on fats and oils in the diet of
spanish adults; position paper of the Spanish Federation of
Food, nutrition and dietetics societies. Nutricion Hospitala-
ria. 2015;32(2):435-477.

GUASCH-FERRE M., BABIO N., MARTINEZ-GONZALEZ M.A., CO-
RELLA D., ROS E., MARTIN-PELAEZ S. ET AL. Dietary fat intake
and risk of cardiovascular disease and all-cause mortality
in a population at high risk of cardiovascular disease. Ame-
rican Journal of Clinical Nutrition. 2015;102(6):1563-1573.

1. Explotacién de datos del PREDIMED: efectos de la in-
tervencion sobre neurocognicion (publicado 2015) e
incidencia de demencia (manuscrito en preparacion);
papel preventivo de los acidos grasos n-3 de origen
vegetal y marino (publicado 2016); efecto de los azu-
cares simples dietéticos sobre la incidencia de céan-
cer y mortalidad total y por cancer (manuscrito en
preparacion); y efecto de la intervencion sobre placa
carotidea evaluada por RMN a 2 afios (resultados en
elaboracion)

2. El estudio clinico controlado WAHA, realizado en 2
centros (Hospital Clinic Barcelona y Loma Linda Uni-
versity, California), investiga los efectos de una dieta
suplementada con nueces (15% de la energia) durante
2 afios comparada con una dieta control sobre dete-
rioro cognitivo y degeneracion macular en 700 volun-
tarios de 63-79 afos. El reclutamiento y seguimiento
a 2 afios de los 350 participantes correspondientes a
nuestro centro termind en Diciembre 2015. Se estan
elaborando resultados de estudios especificos.

Enriquecimiento de membranas en &cidos grasos n-3:
Tema cardiovascular - valor predictivo de la progresion
de aterosclerosis subclinica y de la recuperacion del
miocardio 6 meses post-infarto (paper remitido a pu-
blicacién). Tema neurodegeneracion - cambios en ce-
rebro vy lipidos circulantes en relacién a la progresion
de enfermedad de Alzheimer (elaboracién de resulta-
dos). Tema sida - efecto de la incorporacién de n-3 en
linfocitos cultivados sobre organizacién de rafts e in-
fectividad del HIV-1 (elaboracion de resultados).

4. Edicion de una innovadora guia clinica sobre grasas y
aceites en la alimentacion espafiola.

5. Implementacion y supervision del estudio PREDI-
MED-PLUS.

6. Incorporacion a grupo de la European Atherosclerosis
Society para redaccion de guias clinicas sobre anali-
sis lipidicos.

7. Data sharing sobre disbetalipoproteinemia (publicado
2015).

Institucion: Hospital Clinic de Barcelona - Contacto:Villarroel, 170. 08036 Barcelona

Teléfono: 93 227 93 83 - E.mail: eros@clinic.ub.es
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C l 6 e 1/05 n Grupos de Investigacion

Unidad de Nutriciéon Humana y Obesidad

Nutricion
Salas Salvadd, Jordi

__ Integrantes

CONTRATADOS: Ferreira Pego, Cintia Soffa | Mestres Pedret, Gloria.

ADSCRITOS: Babio Sanchez, Nancy Elvira | Balanza Roure, Rafael | Basora Gallisa, Josep | Becerra Tomas,
Nerea | Bullo Bonet, Ménica | Cavallé Busquets, Pere | Diaz Lopez, Andrés | Fernandez Ballart, Joan Doménech
| Garcfa Minguillan del Campo, Carlos Jesus | Guasch Ferre, Marta | Hernandez Alonso, Pablo | Ibarrola Jurado,
Nuria | Juanola Falgarona, Marti | Munné i Cuevas, Carles | Murphy, Michelle | Quilez Grau, Joan.

__ Principales lineas de investigaciéon

Dieta Mediterranea y enfermedad cardiovascular.

Epidemiologia y salud publica en relacion a la nu-
tricion o las enfermedades de la nutricion.
Estudios de intervencion para conocer el efecto
de la dieta o de los constituyentes de la dieta so-
bre la salud o la enfermedad y los mecanismos
implicados.

Estudio de la relacion entre la obesidad, la infla-
macion y las diferentes comorbilidades asocia-
das a la obesidad.
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Efecto de les interacciones de la genética y la nu-
tricion sobre la salud en la poblacion.

Influencia del estado nutricional sobre la fertilidad
y el resultado de la gestacion para la embarazada
y la descendencia.

Biomarcadores bioquimicos y metabdlicos de
diabetes y enfermedad cardiovascular.



___Publicaciones cientificas mas relevantes

MERINO J., GUASCH-FERRE M., MARTINEZ-GONZALEZ M.A.,
CORELLA D., ESTRUCH R., FITO M. ET AL. Is complying with
the recommendations of sodium intake beneficial for
health in individuals at high cardiovascular risk? Findings
from the PREDIMED study. American Journal of Clinical
Nutrition. 2015;101(3):440-448.

VALLS-PEDRET C., SALA-VILA A., SERRA-MIR M., CORELLA D.,
DE LA TORRE R., MARTINEZ-GONZALEZ M.A. ET AL. Mediterra-
nean diet and age-related cognitive decline: A randomized
clinical trial. JAMA Internal Medicine. 2015;175(7):1094-
11083.

JUANOLA-FALGARONA M., SALAS-SALVADO J., BUIL-COSIALES
P., CORELLA D., ESTRUCH R., ROS E. ET AL. Dietary glycemic
index and glycemic load are positively associated with risk
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of developing metabolic syndrome in middle-aged and el-
derly adults. Journal of the American Geriatrics Society.
2015;63(10):1991-2000.

GUASCH-FERRE M., BABIO N., MARTINEZ-GONZALEZ M.A., CO-
RELLA D., ROS E., MARTIN-PELAEZ S. ET AL. Dietary fat intake
and risk of cardiovascular disease and all-cause mortali-
ty in a population at high risk of cardiovascular disease.
American Journal of Clinical Nutrition. 2015;102(6):1563-
1573.

DIAZ-LOPEZ A, BABIO N, MARTINEZ-GONZALEZ MA, CORELLA
D, AMOR AJ, FITO M ET AL. Mediterranean Diet, Retinopathy,
Nephropathy, and Microvascular Diabetes Complications:
A Post Hoc Analysis of a Randomized Trial.Diabetes care.
2015;38(11):2134-41.

A'lo largo del afio 2015, el grupo se ha centrado en
la coordinacion y ejecucion del proyecto PREDIMED
PLUS, incluyendo 270 participantes, de los cuales
130 en su primera visita anual. Ademas, se han
coordinado diferentes aspectos relacionados con la
intervencion y la obtencion de datos clinicos, y se
ha liderado también una propuesta nacional de cap-
tacion de fondos para los grupos PREDIMED PLUS.
En relacion con el proyecto NIH Predictores de Dia-
betes, se identificaron las muestras necesarias para
iniciar los analisis bioquimicos a principios del 2016.

Se han finalizado también todas las plataformas
metodoldgicas para iniciar el estudio europeo SATIN
en enero de 2016y se han analizado los metabolitos
urinarios de los ensayos clinicos a corto plazo en el
mismo estudio.

Derivado del estudio PREDIMED, se demostro la re-
lacion entre las grasas de la dieta y el riesgo cardio-
vascular, del indice glicémico y el sindrome metabd-
lico, 0 el consumo de lacteos y el riesgo de diabetes
entre otros. También se han publicado resultados
sobre el efecto de la dieta mediterranea en la pre-
vencion de complicaciones microvasculares de la
diabetes, publicacion que ha tenido una alta reper-
cusion mediatica.

Se ha obtenido un proyecto colaborativo financia-
do por la Fundacio La Maraté de TV3 para describir
nuevos factores predictores de la enfermedad coro-
naria y su modulacion a través de la dieta en el es-
tudio PREDIMED. También se ha obtenido financia-
cion del International Nut and Dried Fruit Foundation
para la realizacion de un ensayo clinico que evalia
el consumo de frutos secos y fertilidad, cuyo trabajo
de campo empez6 en noviembre 2015 con la inclu-
sion de los primeros 10 sujetos.

Institucion: Fundacion Institut d'Investigacio Sanitaria Pere Virgili - Contacto: Universitat Rovira i Virgili
C/ Sant Lloreng, 21 Planta baja del edificio 4 de la Facultat de Medicina i Ciencies de la Salut. 43201 Reus
Teléfono: 977 759 313 - E.mail: info@nutriciohumana.com - Website: http://www.nutriciohumana.com
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C l 6 e 1/05 n Grupos de Investigacion

Nutricién y Toxicologia

Nutricion / Complicaciones de la Obesidad /

Neurocognicién y Factores Ambientales-Bioldgicos
Serra Majem, Lluis

__ Integrantes

CONTRATADOS: Alvarez Pérez, Jacqueline | Diaz Benitez, Elena Maria.

ADSCRITOS: Alvarez Ledn, Eva Elisa | Aranceta Bartrina, Javier | Bautista Castafo, Inmaculada | Dominguez
Boada, Luis M@ | Henriquez Sanchez, Patricia | Nissensohn, Mariela | Pefia Quintana, Luis | Pérez Luzardo, Octavio
Luis | Ribas Barba, M2 Lourdes | Roman Vifias, Blanca | Ruano Rodriguez, Cristina | Sanchez Villegas, Aimudena.

__ Principales lineas de investigaciéon

Evaluacion del estado nutricional en colectivida-
des en el contexto de la nutricion y la Salud Pu-
blica. Metodologfa de la adecuaciéon nutricional
en individuos y poblaciones y sus repercusiones
sobre la salud.

Epidemiologia y determinantes de la obesidad en
distintos colectivos: nifios, adolescentes y muje-
res embarazadas.

Dieta mediterranea, enfermedades cronicas y en-
fermedad mental. Proyecto SUN y PREDIMED.

Efecto de una intervencién intensiva con Dieta
Mediterrdnea hipocaldrica, actividad fisica y tera-
pia conductual sobre la enfermedad cardiovascu-
lar. PREDIMED PLUS.

Consumo de suplementos a base de plantas en
nutricion humana. PLANTLIBRA.

Papel del Zinc en el desarrollo fisico y neurolégico.
EURRECA.
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Red de Excelencia Europea sobre la armonizacion
de las recomendaciones de nutrientes en Europa.
EURRECA.

Incentivos y nuevas tecnologias en la promocién
de la Dieta Mediterranea y el Ejercicio Fisico (Cre-
dits4Health).

Interaccion de la carga genética con el metabo-
lismo de algunos micronutrientes y con la carga
de Contaminantes Organicos Persitentes (COP) y
el desarrollo de la obesidad y otras enfermedades
cronicas.

Indice glucémico y carga glucémica de la Dieta
Mediterranea.

Calidad de vida y Dieta Mediterranea.

Efectos de la Dieta Mediterranea sobre el desarro-
llo del embarazo y crecimiento intrauterino.

Hidratacion y salud en Europa: validacién de cues-
tionarios de ingesta de liquidos.



___Publicaciones cientificas mas relevantes

HENRIQUEZ-SANCHEZ P., SANCHEZ-VILLEGAS A., RUANO-RO-
DRIGUEZ C., GEA A., LAMUELA-RAVENTOS R.M., ESTRUCH R.
ET AL. Dietary total antioxidant capacity and mortality in
the PREDIMED study. European Journal of Nutrition. 2015.

SERRA-MAJEM L., BAUTISTA-CASTANO .. Relationship be-
tween bread and obesity. British Journal of Nutrition.
2015;113(S2):529-S35.

RUANO-RODRIGUEZ C., SERRA-MAJEM L., DUBOIS D.. Asses-
sing the impact of dietary habits on health-related quality
of life requires contextual measurement tools. Frontiers in
Pharmacology. 2015;6(MAY).
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SANCHEZ-VILLEGAS A., HENRIQUEZ-SANCHEZ P., RUIZ-CANE-
LA M., LAHORTIGA F., MOLERO P., TOLEDO E. ET AL. A longitu-
dinal analysis of diet quality scores and the risk of incident
depression in the SUN Project. BMC Medicine. 2015;13(1).

TOLEDO E., SALAS-SALVADO J., DONAT-VARGAS C., BUIL-CO-
SIALES P., ESTRUCH R., ROS E. ET AL. Mediterranean diet
and invasive breast cancer risk among women at high car-
diovascular risk in the predimed trial a randomized clinical
trial. JAMA Internal Medicine. 2015;175(11):1752-1760.

Durante el afio 2015 se han publicado por nuestro
grupo 55 articulos indexados con un impacto acu-
mulado de 216 en 2015y se han defendido 5 Tesis
Doctorales.

En 2074 se puso en marcha el estudio PREDI-
MED-PLUS en el nodo de Canarias, PI13/00272.
Durante el afio 2015 se ha llevado a cabo la fase
de reclutamiento habiéndose reclutado 279 suje-
tos, de los cuales se han aleatorizado 150. Ademas,
nuestro nodo lidera junto con el nodo de Reus la
validacién de un cuestionario de consumo de agua
y bebidas en una submuestra de 120 participantes
del estudio.

A nivel europeo lideramos el proyecto: “Beverage
intake among Healthy adults in Europe’, financiado
por el European Hydration Institute y con la parti-
cipacion de ltalia, Francia, Grecia y Espafia con el
objetivo de evaluar el consumo total de agua a nivel
Europeo y su relacion con la ingesta calérica. Tam-

bién participamos en el Proyecto CREDITS4HEALT:
“Credits-based, people-centric approach for the
adoption of healthy life-styles and balance Medite-
rranean Diet in the frame of social participation and
innovation for health promotion”(European Comis-
sion: Fp7). El proyecto se inicié con el objetivo de
encontrar y validar un sistema eficaz que motive a
las personas a adoptar un estilo de vida saludable.
Nuestro grupo participa definiendo y coordinando
las guias de intervencion dietética con Dieta Medi-
terraneay actividad fisica.

Finalmente, como grupo de investigacion forma-
mos parte del Instituto de Investigaciones Biomé-
dicas y Sanitarias (IUIBS), del cual es director Lluis
Serra Majem. Durante el 2015 se ha ejecutado un
presupuesto por valor de 1,5 millones de euros en
dotacion de infraestructura para dicho Instituto
UNLP10-3E-2187(IP Lluis Serra).

Instituciéon: Universidad de las Palmas de Gran Canaria - Contacto: C/ Juan de Quesada, 30.
35001 Las Palmas de Gran Canaria - E.mail: lluis.serra@ulpgc.es - Website: http://www.iuibs.ulpgc.es
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C l 6 e 1/05 n Grupos de Investigacion

Obesidad, Neuroendocrinologia
y Funcién Reproductora (UCO)

Fisiopatologia de la Homeostasis del Peso Corporal /
Complicaciones de la Obesidad / Adipobiologia
Tena Sempere, Manuel

__ Integrantes

CONTRATADOS: Barroso Romero, Marfa Alexia | Molero Murillo, Laura | Rivero Cortés, Esther | Rodriguez

Sanchez, Ana Belén

ADSCRITOS: Aguilar Benitez de Lugo, Enrique | Benito Lopez, Pedro | Castafio Fuentes, Justo Pastor |
Castellano Rodriguez, Juan Manuel | Diaz Ruiz Ruiz, José Alberto | Fernandez Fernandez, Rafael | Garcia
Galiano, David | Gaytan Luna, Francisco | Gracia Navarro, Socorro | Leon Téllez, Silvia | Luque Huertas, Raul
Miguel | Malagén Poyato, M2 del Mar | Manfredi Lozano, Maria | Martinez Fuentes, Antonio Jesus | Peinado
Mena, Juan Ramon | Pineda Reyes, Rafael | Pinilla Jurado, Leonor | Roa Rivas, Juan | Ruiz Pino, Francisco |

Vazquez Martinez, Rafael Manuel | Vigo Gago, Eva M2

__ Principales lineas de investigaciéon

Nuestro equipo aborda el andlisis integral, median-
te el empleo de modelos animales y celulares, asi
como de muestras humanas, de diversos aspectos
de la obesidad y sus complicaciones; estudios que
pueden agruparse en las siguientes lineas principa-
les de investigacion.

+ Adipobiologia. Estudios proteémicos para la
identificacion de dianas alteradas en el tejido adi-
poso en obesidad, con especial interés en la ca-
racterizacion del perfil proteico diferencial en los
diferentes depdsitos grasos corporales y en sus
distintos componentes (adipocitos maduros vs.
fraccion de estroma vascular). Estudios dirigidos
a analizar la contribucion de marcadores diferen-
ciales del adipocito en el metabolismo lipidico, la
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respuesta a insulina y la diferenciacion.

Senalizacion de hormonas de origen adiposo.
Caracterizacion de los receptores y vias sefializa-
cion de adipocitoquinas relevantes, con especial
atencién a la caracterizacion de los receptores/
rutas intracelulares de la adiponectina.

Neuroendocrinologia de alteraciones metabé-
licas. Caracterizacion de alteraciones endocri-
no-metabdlicas en modelos de desregulacion
del balance energético, con especial atencion al
analisis de la contribucion de los sistemas soma-
tostatina/ cortistatina, ghrelina, GH/IGF-1, insuli-
na, sus receptores y moléculas relacionadas a los
mecanismos neuro-hormonales de control de la
ingesta y la homeostasis glucidica y metabdlica.



+ Pubertad, funcion reproductora y obesidad. Ca-
racterizacion de las alteraciones de la pubertad
y la funcién reproductora en condiciones de des-
balance energético del organismo, con especial
atencion al impacto del sobrepeso. Obesidad in-
fantil y trastornos de la pubertad: Estudios fisio-
patoldgicos en modelos animales.

+ Factores gonadales y obesidad. Analisis de las
alteraciones metabdlicas asociadas a disfuncion
reproductora. Influencia de factores gonadales y

___ Publicaciones cientificas mas relevantes

DIAZ-RUIZ A., GUZMAN-RUIZ R., MORENO N.R., GARCIA-RIOS
A., DELGADO-CASADO N., MEMBRIVES A. ET AL. Proteasome
Dysfunction Associated to Oxidative Stress and Proteo-
toxicity in Adipocytes Compromises Insulin Sensitivity
in Human Obesity. Antioxidants and Redox Signaling.
2015;23(7):597-612.

LUQUE R.M., SAMPEDRO-NUNEZ M., GAHETE M.D., RAMOS-LE-
VI A., IBANEZ-COSTA A., RIVERO-CORTES E. ET AL. InT-ghre-
lin, a splice variant of ghrelin gene, is associated with the
evolution and aggressiveness of human neuroendocrine
tumors: Evidence from clinical, cellular and molecular pa-
rameters. Oncotarget. 2015;6(23):19619-19633.

IBANEZ-COSTA A., GAHETE M.D., RIVERO-CORTES E., RIN-
CON-FERNANDEZ D., NELSON R., BELTRAN M. ET AL. In1-ghre-
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nutricionales en la etiopatogenia de la obesidad:
Estudios en modelos animales de insulto obeso-
génico multiple.

+ Obesidad y cancer. Andlisis de las alteraciones
inducidas por la obesidad en el desarrollo de tu-
mores hormono-dependientes (cancer de mama
u ovario), tanto en humanos como en modelos
animales, con especial atencién al estudio de
marcadores neuroendocrinos, metabdlicos e in-
flamatorios.

lin splicing variant is overexpressed in pituitary adenomas
and increases their aggressive features. Scientific Re-
ports. 2015;5.

SANCHEZ-GARRIDO M.A., RUIZ-PINO F., MANFREDI-LOZANO
M., LEON S., HERAS V., CASTELLANO J.M. ET AL. Metabolic
and gonadotropic impact of sequential obesogenic in-
sults in the female: Influence of the loss of ovarian secre-
tion. Endocrinology. 2015;156(8):2984-2998.

LOPEZ M., TENA-SEMPERE M.. Estrogens and the control of
energy homeostasis: A brain perspective. Trends in Endo-
crinology and Metabolism. 2015;26(8):411-421.

Nuestras actividades se enmarcan principalmen-
te en los programas cientificos de Adipobiologia,
Complicaciones de la Obesidad y Obesidad Infantil,
y Fisiopatologia de la Homeostasis del Peso Cor-
poral. En este contexto, nuestras aportaciones han
incluido, entre otras, la caracterizacion de la disfun-
cion adipocitaria en el &mbito de la obesidad, donde
hemos aportado datos relacionados con la disfun-
cion del proteasoma y su impacto sobre la resisten-
cia a insulina en tejido graso de pacientes obesos.
Nuestro grupo también ha realizado aportaciones
relevantes en el ambito de la relacion entre obesi-
dady cancer, con atencion al valor predictivo y fisio-
patoldgico de variantes de la hormona metabdlica,
Ghrelina (en concreto, In1-Ghrelin), en tumores neu-
roendocrinos, donde esta variante presenta valor
pronodstico de evolucion y agresividad en tumores

neuroendocrinos. Ademas, datos de nuestro grupo
en modelos preclinicos de obesidad han contribuido
a elucidar los mecanismos centrales del estado de
hipogonadismo asociado a obesidad, identificando
el papel del sistema de sefializacion central Kiss1/
kisspeptina. Por otro lado, como indice de las apor-
taciones relevantes de nuestro grupo en la carac-
terizacion de las interacciones entre estado meta-
bolico, peso corporal y factores gonadales, nuestro
grupo ha publicado por invitacion una revision de
alto impacto acerca de las acciones centrales de los
estrégenos en el control del peso corporal (colabo-
racién con M. Lopez, USC), y ha participado en una
publicacion reciente acerca de nuevos mecanismos
de control epigenético de la pubertad, que pueden
sentar las bases para esclarecer las bases de las
alteraciones de la pubertad asociadas a obesidad.

Instituciéon: Universidad de Cérdoba - Contacto: Facultad de Medicina. Avd. Menéndez Pidal s/n.
14004 Cordoba - Teléfono: 957 21 82 81 - E.mail: filtesem@uco.es - Website: http://www.uco.es
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C l 6 e 1/06 n Grupos de Investigacion

Investigacion y Desarrollo en Obesidad
y Enfermmedades Asociadas

Complicaciones de la Obesidad
Tinahones Madueno, Francisco

__ Integrantes

CONTRATADOS: Clemente Postigo, M@ Mercedes | Coin Ardnguez, Leticia | Martin NUfez, Gracia M2 |
Morcillo Espina, Sonsoles | Oliva Olivera, Wilfredo | Picon César, Inmaculada Concepcion

ADSCRITOS: Alcaide Torres, Juan | Barbarroja Puerto, Nuria | Bernal Lépez, M@ Rosa | Cardona Diaz,
Fernando | Castellano Castillo, Daniel | El Bekay, Rajaa | Fernandez Garcia, Diego | Fernandez Garcfa, José
Carlos | Garcia Almeida, José Manuel | Garcia Fuentes, Eduardo | Garrido Séanchez, Lourdes | Gdmez Huelgas,
Ricardo | Lopez Siguero, Juan Pedro | Macias Gonzalez, Manuel | Manchas Doblas, Isabel | Moreno Indias,
Isabel | Queipo Ortufio, M2 Isabel | Roca Rodriguez, M2 del Mar

__ Principales lineas de investigaciéon

Obesidad y enfermedades asociadas. Estudiamos
la relacion entre obesidad y las enfermedades meta-
bolicas relacionadas. Intentando elucidar los meca-
nismos que protegen a determinados individuos con
obesidad para desarrollar enfermedades metabdli-

jido, relacionando estos factores con la presencia o
no de patologia metabdlica. También la capacidad li-
pdgenica, angiogénica de los diferentes depdsitos de
tejido adiposo. En definitiva, en estalinea estudiamos
los diferentes factores que modulan la capacidad de

cas o para desarrollarlas mas tardiamente. Dentro de
las enfermedades asociadas a obesidad estamos es-
tudiando la diabetes, la lipemia posprandial y el can-
cer que son tres en las que estamos desarrollando
esta linea.

Biologia del tejido adiposo. En esta linea estamos
estudiando la capacidad de expansion del tejido adi-
poso y su relacion con la resistencia a la insulina.
Estudiando diferentes aspectos como la capacidad
neogénica del tejido adiposo determinada por diver-
sos factores que influyen en ella, como la capacidad
neogénica de las células mesenquimales del tejido
adiposo, la predisposicion a la necrosis, autofagia y
apoptosis asf como la capacidad profibrética del te-
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expansion del tejido adiposo y su relacion con la apa-
ricion de enfermedades metabdlicas.

Estudio de la Microbiota y enfermedades relacio-
nadas. En esta linea estamos estudiando los perfiles
bacterianos de la microflora intestinal en diversas si-
tuaciones patoldgicas para establecer que papel de-
sarrolla esta microflora en el origen de las patologias
o en el desarrollo de las mismas. Ademas también
estamos estudiando los cambios en la microbiota
gue pueden provocar determinadas intervenciones
con nutrientes ricos en polifenoles y los cambios
producidos por el tratamiento con radioterapia en
pacientes oncolégicos.



+ Estudio de los perfiles epigenéticos en la relacion
obesidad-diabetes y cancer-obesidad. En esta linea
estamos estudiando las modificaciones epigenéti-
cas de determinados genes implicados, en los meca-
nismos moleculares de represion regulados por fac-
tores epigenéticos y de transcripcion activados o no
por ligando implicados, en la obesidad y resistencia
insulina, asociada al desarrollo de diferentes tumores

___ Publicaciones cientificas mas relevantes

ROCA-RODRIGUEZ M.M., BEKAY R.E, GARRIDO-SANCHEZ L.,
GOMEZ-SERRANO M., COIN-ARAGUEZ L. OLIVA-OLIVERA W.
ET AL Parathyroid hormone-related protein, human adi-
pose-derived stem cells adipogenic capacity and healthy
obesity. Journal of Clinical Endocrinology and Metabolism.
2015;100(6):E826-E835.

CLEMENTE-POSTIGO M., ROCA-RODRIGUEZ M.D.M., CAMARGO A.,
OCANA-WILHELMI L., CARDONA F., TINAHONES F.J.. Lipopoly-
saccharide and lipopolysaccharide-binding protein levels
and their relationship to early metabolic improvement after
bariatric surgery. Surgery for Obesity and Related Diseases.
2015;11(4):933-939.
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en humanos. y analizando factores de transcripcion
gue regulan vias metabdlicas o de sefalizacion cru-
ciales en estas dos asociaciones.

Estudio PREDIMED+, en esta linea estudiamos la in-
tervencion con dieta mediterranea a base de aceite de
oliva y frutos secos (pistachos y almendras), para la
prevencion de enfermedad cardiovascular en pacien-
tes con sindrome metabdlico con sobrepeso y obeso.

BARBARROJA N, RODRIGUEZ-CUENCA S, NYGREN H, CAMARGO
A, PIRRACO A, RELAT J ET AL. Increased dihydroceramide/ce-
ramide ratio mediated by defective expression of degs1 im-
pairs adipocyte differentiation and function.Diabetes. 2015;.

MORENO-INDIAS I, TORRES M, MONTSERRAT JM, SANCHEZ-AL-
COHOLADO L, CARDONA F, TINAHONES FJ ET AL. Intermittent
hypoxia alters gut microbiota diversity in a mouse model of
sleep apnoea.The European respiratory journal. 2015.

OLIVA-OLIVERA W., GEA A.L, LHAMYANI S., COIN-ARAGUEZ L.,
TORRES J.A.,, BERNAL-LOPEZ M.R. ET AL. Differences in the os-
teogenic differentiation capacity of omental adipose-derived
stem cells in obese patients with and without metabolic syn-
drome. Endocrinology. 2015;156(12):4492-4501.

En esta anualidad 2015 no han concedido tres nuevos
proyectos publicos nacionales titulados, Modificacio-
nes epigenéticas y microbiota en la génesis de la dis-
funcion del tejido adiposo v la resistencia a la insulina
(P115/01114), “Influencia de la microbiota intestinal en
la toxicidad y respuesta a la radioquimioterapia preope-
ratoria en pacientes con cancer de recto localmente
avanzado” (P115/00256) y Cambios epigenéticos en la
evolucion del obeso metabdlicamente sano. Busqueda
de nuevos biomarcadores. Estudio prospectivo y de in-
tervencion (P115/01350), junto con los 15 proyectos pu-
blicos activos de convocatorias anteriores de los cuales
1 Europeo, 9 nacionales y 5 autondémicos.

Hemos solicitado dos nuevas patentes “Método de iden-
tificacion de individuos propensos a padecer diabetes y
otras enfermedades metabdlicas” (P201531945) y “Com-
posiciones para el tratamiento de la obesidad, sindrome
metabdlico y enfermedades asociadas (P201531946)"

Hemos participado en una guia de consenso titulada
‘Diagnosis and treatment of iron deficiency, with or wi-
thout anemia, before and after bariatric surgery”, publi-

cada en la revista de la Sociedad Espafiola de Endocri-
nologia.
También estamos desarrollando 25 ensayos clinicos ac-
tivos fase Il y fase lll. En algunos de los cuales estamos
incluidos en el Steering Committee del desarrollo de los
mismos.

Participamos en dos acciones europeas del horizonte
2020: Associate member in the project titled: Health and
Nutrition Biomarkers, JPI-HDHL-BioNH (EU-FOODBALL)
and Member of working group in the COST Action FA
1403, POSITIVe: “Interindividual variation in response to
consumption of plant food bioactives and determinants
involved.

Como resultados mas relevantes destacamos el ha-
llazgo de nuevas moléculas que regulan el funcio-
namiento del tejido adiposo y datos sdlidos sobre el
efecto que la microbiota puede tener en los trastornos
metabolicos. Estos resultados han sido publicado en
revistas de primer nivel y tienen un alto grado de ci-
taciones. Muchos de estos trabajo han sido fruto de
estudios colaborativos.

Institucion: Fundacion Publica Andaluza para la Investigacion de Malaga en Biomedicina y Salud (FIMABIS)
Contacto: Hospital Universitario Carlos Haya - Plaza del Hospital Civil S/N. 29000 Malaga

Teléfono: 951 034 016 - Email: fitinahones@hotmail.com
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C l 6 e 1/06 n Grupos de Investigacion

Grupo de Nutricion, Ejercicio, Riesgo Cardiovascular,
Obesidad y Estrés oxidativo (NUTECOX)

Nutricion / Nuevas Estrategias y Biomarcadores
Tur Mari, Josep Antoni

__ Integrantes

CONTRATADOS: Bibiloni Esteva, Maria del Mar

ADSCRITOS: Batle Vidal, Joan Miguel | de la Pefia Fernandez, Andrés | Gdmez Martinez, José Maria |
Gonzalez Gross, Maria Marcela | Jiménez Monreal, Antonia Marfa | Julibert Garcia, Alicia | Llompart Alabern,
Isabel | Martinez Tome, Magdalena | Micol Molina, Vicente | Murcia Tomas, Maria Antonia | Palacios Le Ble,
Gonzalo | Pich Solé, Jorge | Pons Biescas, Antoni | Puig Mojer, Marta Sebastiana | Ripoll Vera, Tomas | Roche
Collado, Enrigue | Sureda Gomila, Antoni.

__ Principales lineas de investigaciéon

+ Caracterizacion y seguimiento del patrén alimen- + Evaluacion del efecto de la actividad fisica sobre
tario de la poblacion, la prevalencia de obesidad y la salud y la calidad de vida.
sus comorbilidades. + Busqueda de estrategias que potencien las de-
+ Estudio longitudinal de intervencion del efecto de fensas antioxidantes.
la Dieta Mediterranea sobre la salud cardiovascu- - Alimentacion funcional y rendimiento deportivo.

lar (estudio PREDIMED).
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___Publicaciones cientificas mas relevantes

HERRANZ-LOPEZ M., BARRAJON-CATALAN E., SEGURA-CA-
RRETERO A., MENENDEZ J.A., JOVEN J., MICOL V.. Lemon
verbena (Lippia citriodora) polyphenols alleviate obe-
sity-related disturbances in hypertrophic adipocytes
through AMPK-dependent mechanisms. Phytomedicine.
2015;22(6):605-614.

JIMENEZ-MONREAL A.M., ANTONIA MURCIA M., GOMEZ-MUR-
CIA V., DEL MAR BIBILONI M., PONS A, TUR J.A. ET AL. An-
thropometric and quality-of-life parameters in acute in-
termittent porphyria patients. Medicine (United States).
2015:94(30).

DEL MAR BIBILONI M., TUR J.A., MORANDI A, TOMMASI M., TO-
MASSELLI F., MAFFEIS C.. Protein intake as a risk factor of
overweight/obesity in 8-to 12-year-old children. Medicine
(United States). 2015;94(52).
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BIBILONI M.D.M., SALAS R., NOVELO H.I., VILLARREAL J.Z., SU-
REDA A, TUR J.A.. Serum lipid levels and dyslipidaemia pre-
valence among 2-10 year-old northern mexican children.
PLoS ONE. 2015;10(3).

BORRAS-LINARES |, PEREZ-SANCHEZ A, LOZANO-SANCHEZ
J, BARRAJON-CATALAN E, ARRAEZ-ROMAN D, CIFUENTES A
ET AL. A bioguided identification of the active compounds
that contribute to the antiproliferative/cytotoxic effects
of rosemary extract on colon cancer cells.Food and che-
mical toxicology : an international journal published for
the British Industrial Biological Research Association.
2015;80:215-22.

Hemos finalizado con el estudio PI11/01791, cuyos
resultados preliminares indican que: (1) una activi-
dad fisica =1100 MET/min/sem en hombres y =350
MET/min/sem en mujeres es el punto de corte para
definir sujetos activos; (2) los sujetos activos mues-
tran mayores niveles de creatinina, indice urea/crea-
tinina, colesterol-HDL, potasio, T4 libre y &cido folico
sérico, asi como menores de triglicéridos, coleste-
rol-VLDL, hierroy TSH y menor recuento de leucoci-
tos y neutrofilos; (3) la ingesta liquida es mayor en el
grupo activo, aungue disminuye con la edad; (4) las
mujeres activas muestran mayores niveles acumu-
lados de calcio, cromo, hierro y zinc, pero menores
de mercurio que las inactivas. Hemos iniciado tam-
bién con el estudio PI114/00636 (PREDIMED+DM),
un estudio longitudinal de intervencién del efecto de
la Dieta Mediterranea sobre la salud cardiovascular
(estudio PREDIMED PLUS) con evaluacién del efec-

to dela actividad fisica sobre la condicién fisica. Fru-
to de la colaboracién con la Universidad de Verona
(Italia), hemos descrito una asociacion significativa
entre el porcentaje de energia de la dieta procedente
de las proteinas y el estado de sobrepeso/obesidad
en nifios de 8-12 aflos. Fruto también de la colabo-
racion con la Universidad Auténoma de Nuevo Ledn
(México), hemos descrito la prevalencia de dislipide-
mia y de sus componentes en nifios de 2-10 afios
del Norte de México. También se han realizado a lo
largo del afio 2015 los trabajos experimentales diri-
gidos a la elaboracion de una patente, cuya solicitud
ha sido tramitada en Enero de 2016. El Dr. Tur ha
sido nombrado miembro del Comité Cientifico de la
Agencia Espafiola de Consumo, Seguridad Alimen-
taria y Nutricion (AECOSAN), participando en un to-
tal de 7 informes técnicos en 2015.

Instituciéon: Universitat de les Illes Balears - Contacto: Facultad de Ciencias de Mallorca
Ctra. de Valldemossa, km 7.5. 07122 Palma - Teléfono: 971 173 146 - E.mail: nucox@uib.es
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__ Integrantes

C l 6 e 1/05 n Grupos de Investigacion

Biologia Molecular y Regulaciéon Génica
del Tejido Adiposo y sus Patologias

Fisiopatologia de la Homeostasis del Peso Corporal /
Adipobiologia / Complicaciones de la Obesidad
Villarroya Gombau, Francesc

CONTRATADOS: Cereijo Téllez, Rubén | Gavalda Navarro, Aleix | Villarroya Terrade, Joan.

ADSCRITOS: Amat Ferrer, Ramon | Cairo Calzada, Monserrat | Giralt Coll, Albert | Giralt Oms, Marta | Iglesias
Coll, Maria del Rosario | Mampel Astals, Teresa | Navarro Reglero, Isis | Planavila Porta, Ana | Redondo Angulo,

Ibon | Ribas Aulinas, Francesc | Vifias Folch, Octavio.

Principales lineas de investigacion

Nuestro grupo de investigacion se especializa en el
estudio de las bases moleculares y fisioldgicas que
controlan el metabolismo energéitico, y como ello
se relaciona con patologias humanas. Se estudian
los mecanismos moleculares de control génico de
la diferenciacion adipocitaria, muscular y hepatica
en relacion con el metabolismo, asi como de la fun-
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cionalidad del tejido adiposo. Asimismo, se caracte-
rizan nuevas functiones metabdlicas y endocrinas
de células, tejidos y érganos, y su control por parte
de hormonas y nutrientes. Ello implica el desarrollo
de modelos a nivel sub-celular, celular y animal, asf
como el estudio de material biolégico de pacientes
con obesidad y otras patologias metabdlicas.



___Publicaciones cientificas mas relevantes

GAVALDA-NAVARRO A., HONDARES E., GIRALT M., MAMPEL T.,
IGLESIAS R., VILLARROYA F.. Fibroblast growth factor 21 in
breast milk controls neonatal intestine function. Scientific
Reports. 2015;5.

GALLEGO-ESCUREDO J.M., GOMEZ-AMBROSI J., CATALAN
V., DOMINGO P., GIRALT M., FRUHBECK G. ET AL. Opposite
alterations in FGF21 and FGF19 levels and disturbed
expression of the receptor machinery for endocrine
FGFs in obese patients. International Journal of Obesity.
2015;39(1):121-129.

VILLARROYA F. GIRALT M.. The beneficial effects of
brown fat transplantation: Further evidence of an en-
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docrine role of brown adipose tissue. Endocrinology.
2015;156(7):2368-2370.

SANCHEZ-INFANTES D, GALLEGO-ESCUREDO JM, DIAZ M,
ARAGONES G, SEBASTIANI G, LOPEZ-BERMEJO A ET AL. Cir-
culating FGF19 and FGF21 surge in early infancy from in-
fra- to supra-adult concentrations.International journal of
obesity (2005). 2015;.

GIRALT M., GAVALDA-NAVARRO A., VILLARROYA F.. Fibroblast
growth factor-21, energy balance and obesity. Molecular
and Cellular Endocrinology. 2015;418:66-73.

En el 2015 el grupo ha obtenido diversos proyectos
de investigacion financiados por via competitiva a
nivel nacional (Biomedicina, MINECO; FIS-ISCIII) asf
como proyectos de transferencia con empresas
(Lucta, Lilly Portugal) en las tematicas propias de
CIBEROBN. La investigadora A. Planavila de nuestro
grupo ha obtenido un proyecto del prestigioso pro-
grama Marato de TV3. El IP del grupo a presentado
los resultados de investigacion a diversos congre-
sos nacionales e internacionales a los que ha sido
invitado (Keystone Meeting USA; Congreso Europeo

de Obesidad en Praga, Congreso de la SEEDO en
Malaga, Congreso Europeo de Endocrinologia Pe-
diatrica, Barcelona). Asimismo se han realizado ta-
reas de formacion (tesis doctoral) y difusién (apor-
taciones a diversos medios de prensa y television).
Todo ello puede consultarse en la pagina web del
grupo www.ub.edu/tam. El IP del grupo ha recibido
en 2015 el prestigioso premio ICREA Academia de
la Generalitat de Catalunya para la dedicacion prefe-
rente a la investigacion en profesores universitarios.
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