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INDICADORES PARA SEGUIMIENTO ANUAL DE
ACTIVIDADES DE EQUIPOS DE INVESTIGACION

CENTRO DE INVESTIGACION: INSTITUTO DE INVESTIGACION BIOCRUCES

ANO: 2015

NOMBRE DEL PROYECTO: ESTUDIO DE LA BIOLOGIA MOLECULAR PARA LA
ESTRATIFICACION DEL TRATAMIENTO EN LOS DIFERENTES SUBTIPOS DE

MEDULOBLASTOMAS PEDIATRICOS

Para contestar solo SI, NO o un nimero, y en su caso comentarios. Son 5

tablas.

1. SOBRE LAS LINEAS DE INVESTIGACION

PREGUNTA

NUMERO
SI/NO

comentarios

Lineas de investigacién apoyadas por la
APU

2

Tumores cerebrales

Lineas de investigacion que se han cerrado
por falta de fondos

0

No procede

Numero de Objetivos parciales concretos
para el afio de acuerdo a los convenios

- Puesta a punto B-catenina,
MYC/MYCN y monosomia 6

- Seleccionadas muestras y
array de metilacion para iniciar
estudios de metilaciéon

- Seleccion de genes
candidatos para busqueda de
nuevas mutaciones implicadas
en el desarrollo del tumor
mediante uso de nuevas
tecnologias

- Cuestionarios sobre calidad
de vida de los pacientes y sus
familias

Resultados obtenidos, tanto esperados como
no esperados

-Amplificacién de MYC/MYCN
y la sobre-expresion de p53
indican peor prondstico (menor
supervivencia a 5 afos)

- Resultados de B-catenina y
monosomia 6: en curso,
pendiente ampliar muestra

Nimero de secuencias de

estudiadas

genoma

B catenina

¢ Se han obtenido conclusiones positivas?

Si

Los estudios preliminares en
B-catenina, MYC/MYCN,
monosomia 6, etc. apuntan a
que los estudios moleculares
permitiran en un futuro
cercano tratamientos mas
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individualizados (ensayo
PNET5MB y previstos MB alto
riesgo y MB en <3 afios)

En general, ¢esta satisfecho con la marcha . . ,
Sl (ver comentarios al final)
del proyecto?

Comentarios sobre lalinea de investigacion:

El Hospital Universitario Cruces, es hospital de referencia en meduloblastoma
pediatrico dando soporte a todos los hospitales a nivel nacional. Por ello, durante el
transcurso de este proyecto (2014-2016), hemos realizado 23 interconsultas. A estos
pacientes se les ha realizado un estudio inmunohistoquimico (B-catenina y p53) y un
estudio molecular (amplificacion de los genes MYC/MYCN), que ha permitido realizar
un diagnéstico mas preciso y una individualizacién del tratamiento segun prondstico.
Estas pruebas han sido posibles gracias a los fondos de este proyecto.

Ademas, los resultados de las investigaciones paralelas al protocolo PNET 5 MB
(llevada a cabo por otros grupos internacionales), han identificado nuevos marcadores
biol6gicos a estudiar. Estos resultados muestran que es preciso actualizar los objetivos
propuestos inicialmente, incluyendo nuevas técnicas de estudio para identificar y
validar en nuestras series de pacientes los nuevos biomarcadores prondéstico. Por ello,
este afio comenzaremos con los estudios de metilacibn en las muestras ya
seleccionadas y estudiaremos nuevas mutaciones con importancia prondstica
descritas en estos tumores cerebrales.
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2. SOBRE EL RECURSO ECONOMICO.

NUMERO .
PREGUNTA SIINO comentarios

Cantidad en euros donada por la APU al

1.750 Por 12 meses (2015)
proyecto

Recurso econdmico destinado
a financiar reuniones de grupo
internacionales y material
fungible para el proyecto

Cantidad utilizada en personal 0

El resto esta ya comprometido
Cantidad utilizada en material 444317 para andlisis de metilacion (ver
comentarios)

¢ Tiene salida todo el recurso econémico? Sl
. p Las nuevas tecnologias

; 2
¢ES necesario mayor recurso? Si suponen costes muy elevados
¢Mas recurso econémico implicaria mejor S Permite proyectos mas
investigacion? ambiciosos
ila investigacion deriva en mejores , Tratamientos mas

recios en los tratamientos de los ensayos? St personalizados permiten
P ’ minimizar costes
En general, ¢estd satisfecho con la S Nos permite cofinanciar
cantidad aportada por la APU al proyecto? nuestras investigaciones

Comentarios sobre el recurso econémico

La mayoria de la partida econémica esta destinada al estudio de metilacion de las
muestras usando el array de lllumina 450K. Se llevara acabo subcontratando la
plataforma Gendmica del CiC Biogune (Parque Tecnoldgico de Zamudio, Bizkaia). El
presupuesto es de 24565€ para 46 muestras, con lo que estos fondos permitiran
cofinanciar los estudios.
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3. SOBRE EL PERSONAL DE LOS EQUIPOS.

NUMERO .
PREGUNTA SI/NO comentarios
Actualmente formado por
¢Es suficiente el personal actual que forma el g 2 oncdlogos pediatricos, 2
equipo? patélogos y 2 bidlogos
moleculares
¢ Cuantas personas estan contratadas ,

. 1 bidlogo molecular (50%
subvencionadas por la APU? 1 g (50%)
¢ESs necesario la renovacion/contratacion de Si
personal?

Permite la creacion de
A T —_ PN : grupos interdisciplinares
¢, Mas personal implica mejor investigacion? Sl que enriquecen las
investigaciones
- Reuniones SIOP,
, ~ SIOPE y SEHOP
Numero de cursos efectuados durante el afio. 8 “Sesiones anatomo-
patolégicas y de grupo
. Imprescindible asistir a
¢ Es necesaria la realizacién de cursos? Sl las reuniones de grupo
especificas
En general, ¢esta satisfecho con la cantidad y . Deseable ampliar jornada
. Sl laboral del personal
calidad del personal del proyecto? contratado

Comentarios sobre el personal.

Hoy en dia es imprescindible mantener grupos de investigacion multidisciplinares
(oncélogos pediatricos, patélogos y bidlogos moleculares) que juntos puedan realizar
un diagnéstico mas preciso (basado en grupos de riesgo). Con esta estrategia, se
consiguen el disefio de terapias mas personalizadas en estos tumores.
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4. SOBRE LA UTILIZACION PRACTICA DE LOS ESTUDIOS.

NUMERO .
PREGUNTA SI/NO comentarios
Numero de pacientes tratados - No aplicable
Incremento / decremento de pacientes .
o - - No aplicable
respecto al afio anterior
; - Secuenciacion
Elemg_ntos,, [t)_ruebas o0 herramientas nuevas 3 - Estudios de FISH
para diagnostico - Metilacién del ADN
:Se obtienen mejoras en el diagnostico ; Se obtiene un d'angt'(l:o
recoz de la enfermedad? Sl mas preciso ademas de
P ) aportado por la neurocimagen
_Inv_er_5|on necesaria para el diagnoéstico ) En estudio
individual
Variacion en el precio del diagndstico gracias En eswclj.'o' Una terapia mas
a la investigacion - persona izada permite
reducir costes.
s Reduccion de dosis en QT y
Mejoras en tratamientos RT, disminuyendo efectos
secundarios
. i . : Préxima apertura nacional
I(,Se ha||1t r:;odr)lflcado tratamientos en base a SI del PNET5 MB y futura del
0s resultados” HRMB y YCMB
¢(Han sido efectivos los cambios de Si Se reducen las secuelas
tratamiento? d_env_ada_s d_e los tratan_mentqs
’ sin disminuir la supervivencia
¢ Se realizan ensayos clinicos? Sl PNET5 MB
Incremento respecto al afio anterior ) No aplicable
¢ Se ha incrementado la esperanza de vida de ) Se valorara con el protocolo
los pacientes con este proyecto? PNET 5 MB
En general, ¢estd satisfecho con la utilidad ‘ .
L o Sl (ver comentarios)
practica del proyecto?

Comentarios sobre la utilizacién practica de los estudios.

El estudio y la definicibn de nuevos datos moleculares, genéticos y epigenéticos del
meduloblastoma, junto con los datos clinicos, va a permitir una mejor estratificacion de
los tumores. La identificacion de forma mas precisa de los marcadores de riesgo
biol6gico de este tumor maligno, por grupos de edad de los pacientes, permitira
conocer los que tienen influencia pronostica directa.
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Con esto, se espera conseguir un impacto directo en la salud, con el ajuste del
tratamiento de los pacientes con meduloblastoma de forma mas especifica a cada
caso. Por un lado, se disminuird el tratamiento en los casos de buen prondstico,
permitiendo reducir el grado de toxicidad y complicaciones asociado al mismo. Por otro
lado, se aumentara el tratamiento o la utilizacion de terapias experimentales conocidas
o de nueva aparicion, en los casos que demuestren ser de un mayor riesgo.
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5. SOBRE LOS RESULTADOS.

PREGUNTA NLSJ'I\;lNE CF)QO comentarios
- 3 comunicaciones a
Numero de publicaciones editadas Si ;?S&:esos y reuniones de
- Tesis en curso
, . . . - 1 manuscrito en
Numero de articulos publicados Si preparacion
Pertenecemos al grupo
Relaciones con otros equipos nacionales o Si internacional de SIOP
internacionales Europa y somos referente
nacional en MB
Patentes obtenidas 0 No aplicable
Criticas publicadas a los trabajos NO No aplicable
En general, ¢esta satisfecho con los . .
Sl (ver comentarios)
resultados del proyecto?
¢Estaria dispuesto a compartir resultados .
- Lo Objetivo de esta
positivos que ayuden a nifios con otros . | - .
. de la APU con la  debida Si co abo_racmn ya emprendido
equipos  d en las inter-consultas
confidencialidad?

Comentarios sobre los resultados.

Los resultados de este estudio se pondran en conocimiento y quedaran a disposicién
de los grupos de trabajo tanto nacionales como internacionales de MB para su
posterior traslacion a los protocolos y ensayos clinicos de tratamiento, buscando los
objetivos mencionados con anterioridad. Del mismo modo, los resultados se publicaran
en las revistas habituales relacionadas con este tipo de patologias, como ha ocurrido
en los ultimos afios en los avances en este campo.

Los integrantes del grupo de investigacion participan activamente en grupos de trabajo
de tumores cerebrales y especificamente de meduloblastomas, tanto nacionales como
internacionales. Ademés, somos coordinadores nacionales del proximo protocolo
PNET 5 para meduloblastomas.
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