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Motivation for Monitoring Drug Quality

Medicine quality, safety and efficacy is essential part of medical care

Each medicine must be handled and stored correctly throughout the entire chain from

Pharmaceutical to Patient.

When the patient is involved in the drug
qguality chain:

* Hospital staff inform patients about the
environmental factors and the range of

storage values recommended.

The medicine is stored in non-medical
refrigeration equipment

Drug Quality Parameters:

Temperature
Humidity
Light, especially ultravi
Mechanical Stress

Previous studies shows that patient’s
equipment are not able to maintain quality
management.

When patients’ take part in the drug quality
chain, the health care professionals doesn’t
have technology for continuous remote
monitoring outside the hospital.
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loT based approach for Remote Monitoring

olet

Pﬂ rameter

Range of conservation

description

Maxim

Minim

Temperature

Exposition to temperature

8 °C

26

Humidity

Relative Humidity level

60 %

Ligth radiation

xposition to Ligth radiation

Radiation
level

Time
duration

Shaking

Drop or §hakfng of the drug

Force level-*

Time

[

Evaluate the quality parameters and generate Alarms

Efficient use of energy to cover the complete patient conservation stage

Qchain Node

PCB 27 x 14 x5 mm
CR2032 battery — 220 mAh @ 3VDC
NRF52849 SoC @ 32 MHz

SHT40-AD1B-R3 (Temperature and Humidity)

S11147-A10-GMR (Ambient and UV)
MC3635 (3-axis accelerometer)

Sensing rate @ 10 s.
Quality rate @ 10 min.

November 2023

| duration

/

QchainMED Design and Implementation

Data Quality Assurance

 Periodic data (Temperature and
* Moving average filter
 Median filter

Humidity)

 Event-based parameters (radiation and mechanical stress)
* radiation parameter is filtered like periodic data when it exists
 Mechanical stress is classified in four features.

QChain Node shake detection

feature

Force

without change

0

Any axis change > 60 °

Drop

Maxim value

Shake

Maxim value

Design considering . Datalogger mode:

sensors in contact
with the medicine

maximum of 40 days

Monitoring mode:

maximum of 1.5 years

*

Co-financed by the European Union
Project DTS21/00089

‘ Filtering of erroneous or aberrant measurements to improve monitoring quality

QChainMED Remote Monitoring

12 & only connection

Gateway

Broadcasting
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eHealth-TeleMulSICs Research Group (Multidisciplinary eHealth &Telemedicine using Intelligent Cyberphysical Systems)



Hospital Efficiency in the Spanish

National Health System

Analysing the variation of hospital length
of stay related to non-clinical factors

1. Introduction

» This work assesses variation of hospital length of stay (LOS) due to
non-clinical predictors as a proxy for organisational issues related to
provider characteristics in the Spanish National Health System (SNHS).

» We analyse hospital resource consumption in terms of LOS.

» LOS variation due to organizational factors has not been analysed for acute
septicemia cases in Spain.

49

The global
burden
of sepsis

3. Results

Advanced medical care required
for severe cases in intensive

care units (ICU), association with
other morbidities and ageing[1].

Ageing of the population.

and severity

High burden

Increased incidence

Threat to the overall
healthcare budget

42% mortality rate ICU patients (leading cause) [1].

Recognition and management are a major

challenge for healthcare systems worldwide

(prolonged LOS, high variability and costs, major

cause of hospital readmission).

N=172.478 N=172.478
VARIABLE Lo [RERCENTI(Fs) VARIABLE  |SUBGROUP ‘COEFFICIENT‘ P-VALUE ‘?ﬁ;‘{’ﬁ"‘fﬂ&
Mean: 13
L-OS Median: 10 : 0,0000
(N days)  standard dev: 12 S? E‘J;',‘i.’i'&}’ Medium (2) -15,42  0.190158
Mean: 68 care services  jgh (3) -96,58  0,00000
Age Median: 76
(inyears) g ola Autonomous Araggn -55,22  0.000378  0,0000
Community Asturias -47,07  0.003099
SUBGROUP Basque AC 187,60  0,00000
) Minor (1) 14.278 8,27 Valencia 32770 0,00000
Moderate (2) 63.166 36,62 Catalonia 12990  0,00000
Major (3) 73.774 42 77 Canary Islands 312,70  0,00000
Extreme (4) 21.260 12,32 Navarra 138,80 0,00000
Gender Male (0) 93.951 54,47 Murcia 188,30  0,00000
Female (1) 78.527 45,53 Balearic Islands 98,46  0,00000
Day of Monday 26.420 15,31 Galicia -155,90  0,00000
the week Tuesday 26.054 15,1 Extremadura -38,54  0.103477
Wednesday 25.686 14,89 La Rioja 52,62  0.089218
Thursday 25.745 14,92 Cantabria 36,89  0.040625
Friday 26.297 15,24 Castilla La Mancha 75,61 0,00000
Saturday 91 555 12.44 Madrid 137,70 0,00000
Sunday 90.791 12,01 Castilla Ledn -40,96  0.000493
Day of 0.2065
the week Monday -30,53  0.001013
Tuesday -33,20  0.000368
Wednesday -53,46 0,00000
Thursday -58,60  0,00000
All SOI subgroups show a skewed g”day 06,05 00000
St , , , aturday -26,96  0.005620
dIStrlbUtl.on Wlth d Iong tail to the r.lght' National Day before national holiday -40,92  0.004512 0,0000
The distribution curve drOpS Steadlly holiday National holiday -19.68  0.194683  0.0596
for SOI 1 and 2, suggesting that very Day after national holiday 714 0625041  0.0167
few patients have longer LOS. For the Months of 0,0000
extreme severity subgroup 4, the the year February 5,67 0.644046
distribution decreases at a slow rate, March 17,72 0.138532
so that patients are more likely to Apri 94 0430382
d considerable long time periods May 1249 0.000575
>PeEn , & P June 2995  0.012506
in the hospital. July 54,80 0,00000
August 43,23 0.000286
Density September 19,35 0.111284
012 T~ October 3,06 0.797455
November 18,52  0.118950
010 T Severity of illness December 12,01 0.314172
0.08 T
0.06 T @ sol 1
S01 2
@ so1 3
0.04 T @D so1 4
0.02 T
0.00 T, | l l l
0 10 20 30 40 50 LOS (days)
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2. Materials and Methods

» The database results from the Minimum Basic Hospital Discharge Data Set
(CMBD), reported to the Ministry of Health on an annual basis, between the

years 2003 and 2015.

» The units of analysis are the acute care hospitals operating for the SNHS in

17 autonomous communities (AC).

Endogenous variable:

varia
0—0q |@
ooo=)
00

Patient-related
predictors: age, gendetr,
severity of illness (SOI),
a set of 30 dummies
englobing comorbidities
(Elixhauser-Index) and a
survival score
(multilevel logit
regression assessing
the impact of individual
medical conditions and
cluster specific
characteristics).

LOS: time (in days) of
hospital stay (patient’s
admission to discharge
to patient’'s home and
nursing home).
Discharge resulting
from patient’s death

is excluded.

» The selected statistical method is survival analysis.

Two groups of exogeneous
les were considered:

0 0
0 0
Hospital-related

(non-clinical predictors):
complexity level of
provider, geographical
location of the hospital
(AC), hospital
organisational routines
as proxies for
healthcare
management (day of
the week of admission,
national holidays and
month of admission).

» Cox semi-parametric proportional hazards model was used to analyse the
predictors. We examine which clinical patient-related and non-clinical
(hospital-related) predictors generate a relative reduction or increase in the

Instantaneous risk of LOS (hazard ratio).

4. Discussion

We find both patient-related and hospital-related predictors associated with
increased risk and longer LOS. Protective predictors, associated with reduced risk

and shorter LOS, are also found.

Age, severity of illness (other than

minor), survival score and some
comorbidities are associated with
prolonged LOS. These results support
previous studies [3,4,5 1.

Results point out that some
organisational routines have a
positive impact on LOS. Days of the week
other than Sunday generate longer LOS.
The same effect is captured if the day of

admission is a day prior to national

We find both a positive impact and a

negative impact for the set of
geographic location dummies,
suggesting that the geographical location
of healthcare provider impacts LOS.

Hospitals featuring the most
complex care services present a
positive impact on LOS. Our predictor
might be capturing the teaching status
effect of complex healthcare service
providers in Spain. Teaching hospitals
attract more severe cases, and the
provision of healthcare services requires
additional time spent on physicians
treating patients, so that students learn
“hands-on”, leading to longer LOS [6].

holidays. Longer LOS might derive from
an effect of end-of-the-week, where
organizational and admission routines
are overwhelmed by reduced personnel
and admissions are more severe ill [7].

The study captures a seasonality

effect on LOS. A protective effect is
found (shorter LOS) for the
spring-summer months of the year.
Spain is one of the top summer-tourism
destinations in Europe. Therefore, either
hospitals intensify resource allocation to
attend increasing healthcare services’
demand or shorter stays result from
increasing demand pressure on
healthcare providers.

This analysis highlights the importance of organisational factors in
determining LOS. Some non-clinical predictors of LOS are under
direct control of hospitals and are often related to decision-making
organisation and internal processes. Improvements in internal
processes might reduce LOS variation, improving efficiency in
the allocation of public resources and ensuring the
sustainability in the provision of health care services in Spain.
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ESTUDIO DE ARQUITECTURAS DE REDES NEURONALES CONVOLUCIONALES Y MODELOS DE
AGREGACION DE INFORMACION PARA SEGMENTACION DE RADIOGRAFIAS PULMONARES

Antonio Nadal Martinez, Marc Munar, Manuel Gonzalez-Hidalgo

Universidad de las Islas Baleares
Instituto de Investigacion Sanitaria Islas Baleares (IdISBa)

Introduccion

La segmentacion de regiones en la imagen medica brinda al facultativo una gran ayuda
a la hora de enfocarse sobre regiones concretas. Ademas de esto, es un paso previo a la
aplicacion posterior de meétodos mas complejos que permiten la mejora en la
clasificacion de patologias sobre regiones de interés. El objetivo del estudio es la
Implementacion de un metodo de segmentacion de la zona pulmonar mediante técnicas

basadas en inteligencia artificial y logica borrosa.

Metodologia

Descripcion del estudio

. Formacion de una base de datos de 3000 radiografias toracicas y su segmentacion.
a. Recopilacion de imagenes de diferentes bases de datos publicas.

b. Separacion en conjunto de entrenamiento y conjunto de validacion (80%-20%).

. Entrenamiento de diferentes arquitecturas de redes neuronales convolucionales.

. Obtencion de segmentaciones haciendo uso de las redes neuronales entrenadas.

. Analisis estadistico del desempeno de las diferentes arquitecturas.

a. Extraccion de métricas de rendimiento de cada arquitectura.
b. Establecimiento, con evidencia estadisticamente significativa, del modelo con
mejor desempeno [5] en base a las metricas anteriores.

. Obtencion de una unica segmentacion a partir de las obtenidas por los modelos
neuronales haciendo uso de funciones de agregacion del tipo OWA y WOWA, a
nivel de pixel.

. Analisis estadistico del desempeno de las diferentes funciones de agregacion.

a. Extraccion de metricas de rendimiento de cada funcion.
b. Establecimiento, con evidencia estadisticamente significativa, de la funcion con
mejor desempeno en base a las métricas anteriores.

. Comparativa estadistica entre la arquitectura neuronal y la funcion de agregacion con
mejor desempeno.

Resultados cuantitativos

e Resultados obtenidos por las diferentes arquitecturas de redes neuronales convolucionales en
terminos del coeficiente de Sorensen-Dice y el F1 score sobre el conjunto de validacion.

Arquitecturas
GSC ESNet ERFNet LinkNet UNet 2 UNet 1 CGNet

Dice 0.982 % 0.977 0.9767 + 0.977 0.968 + 0.972 + 0.932 +
Coefficient 0.017 0.019 0.031 0.025 0.020 0.036 0.040

0.965 % 0.956 + 0.956 + 0.956 + 0.939 + 0.947 + 0.8753 +

F1Score 75,035 0.035 0.048 0.042 0.036 0.060 0.059

Arquitectura GSC: superior en rendimiento desde el punto de vista estadistico.

e Resultados obtenidos por las diferentes arquitecturas de redes neuronales convolucionales en
terminos del coeficiente de Sorensen-Dice y el F1 score sobre el conjunto de validacion.

Funciones de agregacion
OWA 1 OWA 2 OWA 3 WOWA 1 WOWA 2 WOWA 3

Dice 0.9824 + 0.9826 + 0.9827 0.9830 * 0.9831 % 0.9824 +
Coefficient 0.0147 0.0164 + 0.0149 0.0155 0.0156 0.0163

0.9658 + 0.9663 * 0.9664 0.9671 0.9671 0.9659

F1Score 5 0273 0.0296  * 0.0277 % 00285  + 0.0286  + 0.0290

Funcion de agregacion WOWA: superior en rendimiento desde el punto de vista estadistico.

Conclusiones

e Haciendo uso de la arquitectura GSC se alcanzan métricas de rendimiento elevadas,
estadisticamente significativas respecto las demas arquitecturas consideradas.
e Uso de multiples arquitecturas combinadas mediante funciones de agregacion.
e Mejora de la segmentacion simple, desde el punto de vista estadistico.
e Mayor robustez en la segmentacion.
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Base de datos

Se han combinado 3 bases de datos presentes en la literatura con el objetivo de obtener modelos menos
sensibles a variaciones en los equipos utilizados en la realizacion de radiografias toracicas.

Normal Normal Opacidad pulmonar COVID-19
JSRT [1] Montgomery [2] Kaggle Database [3, 4]

Neumonia viral

ERFMNet

Funcion de
agregacion
(OWA F WOWA)

LinkMNet
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Resultados cualitativos

e Resultados obtenidos por las diferentes arquitecturas de redes neuronales convolucionales y el
meétodo de agregacion propuesto, junto a la radiografia toracica original y su segmentacion en un
sujeto con opacidad pulmonar.
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e Resultados obtenidos por las diferentes arquitecturas de redes neuronales convolucionales y el
metodo de agregacion propuesto, junto a la radiografia toracica y la segmentacion real de ésta en
un sujeto con COVID-19.
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Women undergoing longer IVF treatments accumulate cf-mtDNA mutations in follicular
fluid with a potential negative impact on oocyte quality and clinical pregnancy rates

Marc Ventayol-Guirado?, Jessica Hernandez-Rodriguez!-?, Maria Victoria Llull-Alberti!, Joana Francesca Ferragut3, Antonia Picornell3, Raquel Barragan*, Damian Heine-Sufier!?, Laura Torres-Juan'?, Laura Peraltal*
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Background and objective

The field of assisted reproduction techniques is increasingly integrated into our society. Advancements in this area, particularly
in the context of in vitro fertilization (IVF), have led to a deeper understanding of the factors influencing these techniques.
Among the various biomarkers explored in IVF, cell-free DNA (cfDNA) has emerged as a promising non-invasive biomarker.
cfDNA can be detected in follicular fluid, a biological fluid that surrounds the oocyte and is encapsulated within the follicle. Its
main function is to provide a microenvironment for the oocyte and supply it with metabolites, hormones and other
biomolecules. Recent research has shown that cfDNA in follicular fluid reflects the status of the embryo, becoming a novel
non-invasive biomarker for pre-implantation testing. Given the higher susceptibility of mitochondrial DNA (mtDNA) to
mutations compared to genomic DNA, our objective is to investigate the accumulation of cf-mtDNA mutations in follicular fluid
as a consequence of the ovarian stimulation treatment and the potential effect on IVF outcomes.
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Materials and methods

FSH,

Blood before Follicular fluid
E'H“l "”"";l't"’F":"E:m} Embirya devologment in culbure treatment [control)  after treatment S TTTTTTTITTTITTITITITIT T
N=24 _~Pituitary gland J.-l-'nl-i-"\ll
N\ | | : = 9
2 - | Sl .
L‘ . J = L III i - e
o | 2. é | . . — ] et
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H, LH & GnRH ” :

lllumina MiSeq

-

2. 6 — K BL_E
X ngge ¥ )
W v N — - :
Ovarian stimulation treatment IVF-ICSI standard procedure Sample mtDNA extraction =~ mtDNA library and sequencing Data analysis

mtDNA mutations, as a consequence of IVF treatment, were described as variants that were present in follicular fluid and absent in blood (control).

Results

Initial oocyte count is a significant factor for IVF success rate  Higher mutations tend to correlate with less oocytes Uneven distribution of mutations

HVR-IH HAVR-1

, 4.68 - Fold
Pearson's correlation p-value = 0.081

Initial oocytes Mature oocytes Fertilized embryos

Human mtDMNA
16569 bp

Oocyte count per woman

Number of oocytes/embryos per woman

) : e L e

Number of mtDNA mutations CCZ  ATPH

W Positive pregnancy B Negative pregnancy No viable embryos

The number of mtDNA mutations affects embryo quality Prolonged IVF treatments may increase mtDNA damage without enhanced oocyte count
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Women with at least 1 Women with no high-
high-quality embryo quality embryos

Conclusi 0 J 3 g
onciusion : l..l' ‘r.

Our results suggest that the environment of the follicle of woman that undergo IVF is subject to an increasing “_1‘
oxidative stress that promotes the emergence of mutations in mtDNA. These mutations could potentially -' '
have a negative effect on the developing embryo and impact the success of IVF treatment. We also show a 1 .
trend in which prolonged IVF treatments increase the number of mtDNA mutations in follicular fluid and
correlates with a decrease in the number of oocytes retrieved and embryo quality. Thus, follicular fluid cf-
MmtDNA emerges a novel biomarker of oocyte and embryo developmental potential and understanding the
: : : : : : e Marc Ventayol Guirado - marc.ventayol@ssib.es

underlying mechanisms contributing to mtDNA damage during IVF treatments can provide crucial insights for L .

o , , , _ , , Grup de Genomica de la Salut, 1dISBa, Palma, Spain
optimizing reproductive strategies and ensuring the overall success of assisted reproductive techniques. No conflicts of interest to disclosure
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MANGOSTANIN AS AN ANTIMICROBIAL AND BIOCOMPATIBLE TOPICAL ANTISEPTIC FOR SKIN
AND ORAL TISSUES

\_ V. Universitat

il bes s Balears

IdISBa

Marta Munar-Bestard!% ; Maria del Mar Ferra-Cafellas>3; Ana Rodriguez-Fernandez!?; Joana Maria Ramis'? and Marta Monjo'2
1 Group of Cell Therapy and Tissue Engineering (TERCIT), Research Institute on Health Sciences (IUNICS), University of the Balearic Islands, Palma de Mallorca, Spain; 2 Health Research Institute of

Background and Aim
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Skin and oral tissue infections are common medical conditions that affect many people around the world. Several treatments are |

available for their prevention and treatment, which contain antiseptics, such as chlorhexidine (CHX), that are effective against a wide | o OH

range of bacteria, fungi, and viruses. Recently, there have been concerns about toxic effects or increased tolerance/resistance for o I ol sl s

some of them. Therefore, it is necessary to find novel antiseptic alternatives. This study aimed to determine the antibacterial activity *‘__ A B . )

and biocompatibility of mangostanin (MGTN), a xanthone present in the fruit of Garnicia mangostana L., using both, different MO~ P = - - |

bacterial and cellular in vitro models and a periodontitis rat model. Garnicia Mangostanin
mangostana L. xanthone

/ In vitro models \ / In vivo model \

Bl
" MGTN in solution | = Experimental periodontitis induced in rats
- - N N\ ( . B
Antimicrobial effect | | “Gcr Ugature | ijectio
Figure 1. Antimicrobial activity of —~ |
[ C- mm 0.001%CHX [ 0.002% MGTN E= 0.001 % MGTN =3 0.0002 % MGTN different concentrations of MGTN on i
P. gingivalis (for 10 h), S. mutans (for »
150 S 150 5h), C. acnes (for 24h), S. aureus (for \
& 3 Y $ 3h), S. epidermidis (for 10h) and S. e | l.. A
2 100 =~ = = L 100 1~ = ﬁ = pyogenes (for 24h).The negative — =
X & $ = M control (C-) was bacterial suspension = iagoie
£ 50 # & £ 50- : without any treatment and the PoLPS PoLPS PoLPS PoLPS
E 1t m_ eeaes s ; I SR [ L B B 1 positive control (C+) was bacterial injection injection injection Injection
% 01— —n % 0o m — T suspension with CHX at 0.001 %.
o G *p<0.05 Treatment vs. C-; # p<0.05
-50 50 : — Treatment vs. 0.001% CHX; & p<0.05
P.gingivalis S. mutans  C. acnes S-aureus S. epidermidis _S. pyogenes Treatment vs. 0.002% MGTN; SP<0.05
Treatment vs. 0.001% MGTN. .::;P:., .g';:,a .:,Eéﬁ [ cg J
Antiplaque effect Biocompatibiﬁty = Fi'gure 6 S.chematic time!ine of the experimental procedure of induction Periodontitis in rats. Gingival crevicular fluid (GCF); P.
' Figure 3. In vitro study 2D cell culture gingivalis-lipopolysaccharide (Pg-LPS) .
800000 — 130 model of different concentrations of
= 3 MGTN. LDH activity, an indicator of . . . .
S 600000- 2 100- cytotoxicity, was measured in culture Alveolar bone resorption Inflammation Dysbiosis
(é ) media after the application of different
§  400000- g 50 concentrations of MGTN for 48 hours. A) B) .
§ ,§ Control negative (C-) was obtained ) ) \ F’ 250 s
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Conclusions

1) MGTN exhibited remarkable antimicrobial effectiveness against all the skin and oral pathogens examined while displaying no cytotoxicity on human gingival fibroblasts neither on 3D human epidermis and
oral epithelium compared to the gold standard CHX. 2) It also effectively reduced plaque biofilm formation from saliva. 3) In the in vivo model, the MGTN gel reduced inflammation and promoted microbiota
rebalancing, increasing the presence of bacteria associated with healthy oral microbiota and reducing the presence of microbiota associated with periodontitis. 5) MGTN is proposed as a promising antiseptic
for skin and oral tissue infections.
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CRITERIOS ANATOMICOS Y RADIOLOGICOS PARA DEFINIR EL TIPO DE
LINFADENECTOMIA REALIZADO EN UNA SIGMOIDECTOMIA

son ESpases

hospilel untversita

ONCOLOGICA

Noemi Torres-Mari, Alvaro Garcia-Granero, Aina Ochogavia Segui, Sebastian Jeri-McFarlane, Patricia
Camporro-Gonzalez, Alfonso Valverde-Navarro, Margarita Gamundi, Xavier Gonzalez-Argenté

INTRODUCCION Y OBIJETIVOS

En la sigmoidectomia oncologica, la recurrencia local se
presenta en el 5% v la recurrencia sistémica en el 15%.

No esta establecida el tipo de ligadura vascular de

eleccion las diferentes definiciones de

Yy
linfadenectomia provocan una falta de estandarizacion

de la técnica.

MATERIAL Y METODOS

Fase 1: Diseccion de dos cadaveres y descripcion
anatomoquirurgica de tipos de linfadenectomia.

Fase 2: Descripcion radiologica a partir de tomografia
computarizada (TC) postoperatoria de 3 pacientes
seleccionados para cada técnica realizada.
ldentificacion de criterios radiologicos en 5 pacientes
diagnosticados de recidiva local: Arteria Mesentérica
Inferior(AMI), Vena Mesentérica Inferior(VMI), Arteria
Sigmoideas(ASIG), Arteria Colica Izquierda(ACI).

RESULTADOS

FASE 1:

LINFADENECTOMIA D3- LIGADURA ALTA:

Seccion de AMI en su origen en aorta e

de

inclusion todo su arco hasta

promontorio. Inclusion de VMI desde

promontorio hasta misma altura que ACI.

Plexo mesentérico inferior

LINFADENECTOMIA D3- LIGADURA BAJA:
Seccion de AMI distal al origen de la ACl e

de hasta

desde

inclusion todo su arco

promontorio. Inclusion de VMI

promontorio hasta dista a ACI.

LINFADENECTOMIA D2: Ligadura alta de
ASIG sin incluir en la pieza quirurgica AMI

ni VMI.

Plexo mesentérico inferior

FASE 2:

A |..'° Arterias
C Sigmoideas

ACI 5

RESECCION REALIZADA  TIPO LIGADURA VASCULAR

-
.........
.....
.

Plexo hipogastrico
superior

Plexo hipogastrico
superior

k
k
Arterias
<~ Sigmoideas
-+
Plexo hipogéastrico
superior

Descripcion radiologica a partir de TC postoperatoria de pacientes seleccionados segun técnica realizada (3

pacientes por cada una). Identificacion de criterios radiologicos en 5 pacientes diagnosticados de recidiva local.

CONCLUSIONES

tipo de reseccion realizado y relacionarlo con el tipo de

El analisis de TC postoperatoria ayuda a identificar el
recurrencia local.



EFFECT OF MACROPHAGE-DERIVED EXTRACELLULAR

VESICLES ON DIFFERENT CANCER CELL LINES

Sara Bagur-Cardona®, Kristiyan Stiliyanov-Atanasov?, Javier Calvo!?, Antoni Gaya'?, Karim Pérez-Romero?3,
Albert Maimo-Barceld3, Gwendolyn Barceld-Coblijn3, Ramén M Rodriguez?, Manuel Gomez-Florit?

'Group of Terapia Celular e Ingenieria Tissular (TERCIT), Health Research Institute of the Balearic Islands (IdISBa), 07010 Palma, Spain.
’Fundacio Banc de Sang i Teixits de les llles Balears (FBSTIB), Carrer de Rossellé i Cazador, 20, 07004 Palma, Spain.
3Group of Lipids in Human Pathology, Health Research Institute of the Balearic Islands (IdISBa), 07010, Palma, Spain.

INTRODUCTION

Macrophages (M@) are immune cells that play crucial roles in the immune system as they are involved in a wide range of physiological and pathological processes. Depending on the
microenvironment, M@ can polarize into either M1 or M2 phenotypes, with M1 M® exhibiting proinflammatory and cytotoxic effects, while M2 M@ having immunosuppressive and tissue repair
properties. M@ have been shown to be involved in the development and progression or inhibition of various diseases, including cancer. For example, M@ can stimulate tumor progression by
promoting immunosuppression, angiogenesis, invasion, and metastasis. Extracellular vesicles (EVs) are nanosized particles formed by lipid bilayers, naturally released by cells, and are believed to
possess comparable properties of their parental cells. EVs offer numerous advantages over cell therapies, including lower immunogenicity and higher stability than cells. This work aimed to

investigate the effect of M¢-EVs on cancer cell lines in both tough and soft tissues.

METHODS

Monocytes were extracted from buffy coats and cultured in RPMI medium with platelet lysate. After 6 days, M¢ were differentiated into M1 and M2 with INF-y and IL-4/IL-13, respectively. The
medium with M1 or M2 derived EVs was collected and EVs were isolated by differential centrifugation and SEC, and their size and concentration were characterized with NTA. The presence of
typical EVs marker CD9 was assessed by Dot Blot. Finally, EVs from polarized M¢ were added onto SW480 (colorectal cancer) and Sa0S2 (osteosarcoma) cultures and their effect on cell viability

and cell cycle were assessed.
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Particle concentration and size were determined with NTA.
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An increase in the <G1 phase of the cell cycle of treated colorectal cancer cell line was observed, and the viability was reduced in treated osteosarcoma cells.

EVs from different M@ populations were successfully isolated and characterized. Overall, some differences in the cell cycle of treated colorectal cancer cells were observed, and the viability
decreased in treated osteosarcoma cells.

CONCLUSIONS

Md-EVs from polarized macrophage populations were successfully isolated and characterized.

institut
d'investigacio Sanilaria
llles Balears

Md-EVs might play a role in modulating cancer progression, as a significant reduction in cell viability has been observed in the osteosarcoma
cell line, and an increase in the <G1 phase of some conditions has been observed in the colorectal cell line.

To fully understand the underlying causes of M@-EVs effect and its potential clinical application, further comprehensive research is required.
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Aumenta el riesgo de obesidad

durante el Programa Balear de Salud
Infantoadolescente

Analisis Espaciotemporal del Riesgo de Obesidad en Ninos y Adolescentes de Baleares 2019-2022

Mauricio Ruiz Pérez123, Joana Maria Segui Pons34, Eddy Villon1, Antoni Colom?34.>

1Servei de SIG i Teledeteccid, Universitat de les llles Balears. Palma, Spain, 2Institut d'Investigacié Sanitaria de les llles Ballears, Palma, Spain. 3Departament de Geografia,
Universitat de les llles Balears, Palma, Spain. 4Interdisciplinary Observatory of Mobility, University of the Balearic Islands, Palma, Spain. °Departamento de Enfermeria, Centro de
Ensefanza Superior Alberta Giménez (CESAG), Palma, Spain.

INTRODUCCION RESULTADOS
 En la actualidad, la obesidad en la infancia y la adolescencia conllevan un gran El riesgo relativo cuantifica si la seccion censal i tiene un riesgo mayor (6_ij> 1) o
impacto para la salud publica. menor (6_ij < 1) que el riesgo promedio en el area de estudio (Baleares) durante el
 En su lucha se ha propuesto la implementacion de programas que priorizan las periodo de estudio (2019-2022).
actividades de promocion y educacion para la salud. ~ RR201% e

« Aun asi, se ha observado que las respuestas a estos programas varian
considerablemente.

METODOLOGIA _.
» Diseno retrospectivo longitudinal de cohorte abierta. =~
« El estudio utilizé el Sistema de Informacidon de Atencidon Primaria (e-SIAP), base o ﬁ

de datos de registros electronicos de salud gestionada por el servicio de salud /\d

publico de las Islas Baleares. - - -~ L ,

, , , RR 2020 - Ma
 La altura y el peso corporal se recopilaron de manera repetida por pediatras y oo — «_},g
e B 2 Palma

enfermeras pediatricas durante las visitas de atencidn primaria siguiendo el
protocolo del Programa Balear de Salud Infantoadolescente (Figura 1).

AR obestied
-1

* En el estudio se incluyeron a ninos y adolescentes de entre 2 y 15 anos que " \W}NL . f;p
2 o < e | N 4
fueron identificados como peso normal en el momento inicial (primer registro de . . n
altura y peso durante la misma visita) y que estuvieron en la base de datos b %?/)} | Eivissa =
H’,..: p
e-SIAP entre el 1 de enero de 2019 y el 31 de diciembre de 2022. s ,,',',g
 Todos los individuos incluidos en la cohorte (n= 25985 vy registros = 57679) e -//“ . A
fueron seguidos hasta que alcanzaron los 16 anos de edad, se volvieron obesos, RR 2021 ' | j | , Mat
salieron de e-SIAP, fallecieron o hasta el final del periodo de estudio (31 de 1}) .
: - oA alma
diciembre de 2022). B ;
Figura 1. Peso respecto a talla en la cohorte del Programa Balear de Salud Infantoadolescente. N "',')( o5, iuf":‘w ,
Hombre Mujer N « : An : H
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El coeficiente temporal 8 x t_j = 0.162 con un intervalo de credibilidad del 95% igual
N . . . . . opo .
§ a (0.105, 0.218) nos indica que la temporalidad tiene un efecto significativamente
g positivo sobre el riesgo de obesidad.
200 50 DISCUSION
Talla (cm)  Los resultados presentados proporcionan evidencia del aumento temporal del
o | riesgo de obesidad durante el Programa de Salud Infantoadolescente en las Islas
' | - ® obesida peso norma . . s . .
Clasificacion z-IMC Baleares (2019-2022). En especial destaca la agregacion del riesgo de obesidad en
sobrepeso ® bajo peso ciertas secciones censales.
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! La Consulta Jove en la prepandémia, &

CONSELLERIA

resultats de 15 cursos escolars

2 ’ »
! 1 . g
' ' | 1 | ]

NOo-HOO

M Clara Vidal Thomas'?, Joana Ripoll Amengual*? M Dolores Cano Lladd'.
'Gabinet técnic. Gerencia Atencié Primaria de Mallorca. Servei de Salut de les Illes Balears. ?Institut d'Investigacié Sanitaria Illes Balears (IdISBa)
En nom les professionals que realitzen Consulta Jove a Mallorca i dels joves que confien en aquests.

i

CONSULTA —

Obijectiu: Descriure els motius pels que han acudit a CJ aixi com les caracteristiques
dels alumnes que han consultat, en els 15 cursos escolars abans de la pandemia.

Métodes:
Descriptiu, transversal. Font d'informacio: Registres de CJ - 2004-2005 a 2018-2019

Variables: categoria professional de la persona que condueix la
CJ tipus de consulta (individual/en petit grup), sexe i edat dels joves que
acudeixen, motius de consulta i derivacions realitzades.

Analisi estadistica descriptiva univariant
(n,%) i bivariant (ji quadrada, significacié p<=0.05).

Resultats:
NUm. Centres de salut i centres educatius que Qui ha conduit les consultes? Evolucié dels motius de consulta globals
realitzen CJ per cursos escolars o Ssegons cursos escolars
;g:?::: %: ig:?:: 90 1 —-Salud afectiva sexual -=-Sexualidad —-+—Alimentacién-AF
;:::::, ' | ;3:::; 80 - —~Drogas ——Piel-mucosas ~e-Suefio-descanso
2014-15 m 014-15 70 -&-Afectividad Otros problemas
201314 201314
2012-13 28 | —— Y —— TOL T e —————————— . 60
2011-17 . JO1T 1) e — T
2010-11 % : Ce”treSdesal‘ft 1)) S | S 50 -
;::: g — — Centres educatius jx (x;‘)’ D — L S i —— e S 10 |
;:::.omz }.—.:-_ L ———————————————————————— 20 |
2004-05 I JO0O4-05 _ 0 ‘
0 20 a0 60 80 100 0 20 40 60 80 100
® Enfermera W Matrona = MF/Pediatra m Conjunta 0 200405 200506 200607 2007-08 200809 2009-10 2010-11 2011-12 2012-13 201314 201415 201516 201617 201718 201819

1053/ consultes
I 24.831 joves Motius de consulta: 16.0/6

Consulta individual Consulta grupal
Edat: 14.0 |
s | M40 g 1370070 Noo | Neo | P New | oo | e | F
Consulta Salut afectiva sexual | 589 (66.0) | 304 (34.0) | 0044 1839 (456) | 1463(363) | 728 (181) | <0.000
individual Consulta Problemes relacionats | 4ng (777) | 117(223) | <0000 1274 (533) | 673(282) | 443 (185) | <0.000
en grup amb la sexualitat
! ‘ Afectivitat 953 (67.8) | 452 (32.2) | <0.000 812 (63.3) 273 (21.3) 198 (154) | <0.000
Drogues 180 (42.3) | 246 (57.7) | <0.000  461(33.1) 624 (449) | 306 (22.0) | <0.000
5./95 21078 Relacionats amb
(15.1%) (84.9%) alimentacio i activitat | 526 (68.8) | 239 (31.2) | <0.000 658 (63.5) 214 (20.7) 164 (15.8) | <0.000
fisica
2.276 Q 1977 Pell-mucoses 02 (583) | 66(418) | 0191 196(596) | 79(240) | 54(164) | 0002
(63.1%) (571%) Son-descans 78 (50.3) | 77(497) | <0001 62(539) | 30(261) | 23(200) | 0283
1523 6\ 8395 Altres problemes de | 505 (520 | 178 (471) |<0000 266 (476) | 196 (351) | 97(174) | 0274
(36.9%) (42.9%) salut
Conclusions:
- ._ paned metge / metgessa - Les infermeres son les que més sovint condueixin la CJ, al llarg dels
Resolucié 78’4./0 2 e de familia anys s’han anat incorporant altres professionals.
de les zlagle PlEpS e % 597%, | - Acudeixen més en grup que individualment, acudeixen més les alumnes
Ala seva '”femlera/ Infermer que els alumnes, la mitjana d'edat és de 14 anys.
consultes: 216% Dok - Els motius relacionats amb la salut afectiva sexual i els relacionats amb
derivacions la sex.ualitat han estat sempre els més consultats, encara que s’hg
mantingut una tendencia lleugerament descendent amb tendéncia a
estabilitzar-se.
1A21t;e02 - Destaca laugment dels motius de consulta relacionats amb lafectivitat
(TS consultes de al llarg dels anys, etapa prévia a la pandémia.
seguiment, ...) - La majoria de les consultes es resolen en el CE, sense necessitat de
derivacio, mitjancant promocié i educacio per a la salut.
- Les derivacions més freqUents es realitzen a equip sanitari del CS.

- Ordinas Vaquer M, Vidal Thomas MC, Mayol Quetglas C, Mora Cerda J, Sdnchez Sansé F, Font Oliver MA. L'educacio per a la salut en els centres educatius: a partir de projectes intersectorials. Palma: Conselleria de Salut i Consum; Conselleria d'Educacio i Cultura; 2010.
. Avaluaci6 Consulta Jove. [Internet ] [Citat 2 noviembre de 2023]. Recuperat a partir de: https://www.ibsalut.es/apmallorca/es/profesionales/publicaciones/centros-educativos/evaluacion-consulta-jove-apmallorca
. Conselleria de Salut: Atencié Primaria Mallorca. Avaluacio participativa del Programa Consulta Jove: valoracié dels professionals implicats Gabinet Técnic d'Atencié Primaria de Mallorca. Octubre, 2017

Contacte: mariaclara.vidal@ibsalut.es
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VALIDATION OF A SHORT QUESTIONNAIRE TO EVALUATE ADHERENCE TO NUTRITIONAL AND
LIFESTILE RECOMMENDATIONS FOR CANCER PREVENTION IN UNIVERSITY STUDENTS:
STUDY PROTOCOL

3 3,4 1,3

1 2 1, 1,3
Mar Nafria , Albert Sesé, Marga Morey , Lara Prohens ,1Aina Galmeés , Dora Romaguera , Alice Chaplin

1. Research Group on Nutritional Epidemiology & Cardiovascular Physiopathology. Health Research Institute of the Balearic Islands (IdISBa), University Hospital Son Espases. Palma, Spain 2. Statistical and
psychometric procedures applied in health sciences,|dISBa and University of the Balearic Islands (UIB), Palma, Spain 3. Consorcio CIBER, M.P. Fisiopatologia de la Obesidad y Nutricion, Instituto de Salud
Carlos Ill, Madrid, Spain. 4. Global Health and Lifestyle (EVES Group), IdISBa and UIB, Palma, Spain.
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== N ===
In 2018, the World Cancer Research Fund/ However, in clinical and public =

INTRODUCTION American Institute for Cancer Research issued health settings there is AlM

updated recommendations H'II . ..

_ UTR! S AN

30 50% 1 0 for cancer prevention ﬁsLs.AE(:sﬁl\aE:?:Icl))og;.gALlD TO DEVELOP AND VALIDSATE
REGARDING BODY SIZE

= A SHORT SCREENER
COMMON CANCERS 0 PHYSICAL ACTIVITY to evaluate

COULD BE PREVENTED S (NUTRI S-CAN)
e el adherence to these TO EVALUATE ADHERENCE TO

hrough
throug | BREASTFEEDING recommendations at THESE RECOMMENDATIONS

NCER PREVENTION

= II;III-EIQIS-ICI-R:.BACC)Z?KI‘I,'\I"\E(IGHT S L These are associated with  the individual level WITH THE POTENTIAL TO BE
" DIET | lower risk of cancer and clinical settings USED IN CANCER PREVENTION

incidence & mortality* STRATEGIES

— é * World Cancer Research Fund/American Institute for Cancer Research. Diet, Nutrition, Physical Activity and Cancer: a Global Perspective. Continuous Update Project Expert Report 2018

Previous Steps

: Design of , ,
Ongoing DESIGN, PILOT STUDY AND REFINEMENT Pilot study

VALIDATION STUDY
. . . International Panel n= 100
Study design —

PREDIMED-Plus participants questions & participants l
P P Day0 Day10 Day 30 3 possible answers l

-DATA NOT SHOWN- r - —— = Final version with

Cancer patients - Validation 17 questions
B &
-DATA NOT SHOWN. _— % JRP— 6 possible answers
University students (n=112) Nutri S-Can + Questionnaires

W Accelerometry + M Test-retest

W Traqq app completion

DATA COLLECTION

Ecological momentary assessment approach - Period T —
A otal n=112
Food Erequ§ncy + Smartphone dietary assessment method I PRELIMINARY From ﬁ
Questionnaire - Traqq - ceee RESULTS 17th May until 26th November 2023
In total: 7 months of data collection
PHYSICAL ACTIVITY

DIET

1 month

Accelerometry — 112 Completed Nutri S-Can, “Sociodemografico”, "Quality of Life",
—> —> = = "Barreras y Facilitadores", "Food Frequency questionnaire"
7-10 days m——— oo

/78 Completed test-retest until this moment
111 completed bioimpedance = 99,1%

109 have completed accelerometer = 97,3%
Measured >

’ . — 0
= . + Bioimpedance 09 .VV.I|| cc?mplete Traqq = 97,3%
Anth rOpOmetrIC ‘"\\ll\\u\\ll\"‘\m iy Part|c|pat|on rate = 74%

Data e PARTICIPANTS PROFILE
Age
Mean+SD: 24,4 £ 6,6 years

e Pearson’'s and Median: 23 years
Finalize validation & data analysis in all three Spearman'’s correlation Sex

populations * Kappa 79 are women = 70,5% Ny
Qualitative study for feasibility & implementation * Bland and Altman plot Stud
in Clinical Settings * Cronbach’s alpha udy area 54,5% Health Sciences

. . . I . i 0 . .

Possible implementation study and \\@E’ﬁ To assess: 12;; go.CIal andbLegal Sciences
. - E , ,3% Sciences (basic

evaluation of efectivity o/ e Intraclass correlations 0 ( )

: A L) e Level of . 7,1% Arts and Humanities
Cross Cultural Adaptation & —{ evel ot agreemen 5,3% Engineering and Architecture

Validation in other countries Fﬂ e Construct Vf"[d'ty 3 4% More than one
* Internal validity

BODY COMPOSITION

WHAT 5 NEXT 2 STATISTICS

CONCLUSIONS

Validation of a questionnaire is an essential step during the development process to ensure it is measuring what is intended

The results obtained will be analysed together with two other populations to determine its validity as a rapid tool which can effectively determine
adherence to the most recent cancer prevention recommendations by the WCRF/AICR
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ASOCIACION ENTRE GRASA VISCERAL Y GLUCEMIA
CONTINUA EN PERSONAS CON PREDIABETES.

Natalia Garcia-Coll*, Pablo Alvarez-Greciano!, Aina Huguet-Torres?, Sergio Fresneda®* Aina M Galmes-Panades %34
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INTRODUCCION Y OBJETIVO METODOLOGIA

e El estudio GLYCEX (GLYcaemic Control with EXercise) es un ensayo

PREDIABETES DIABETES clinico aleatorizado, paralelo, de cuatro brazos de intervencion: s
(100-125 mg/dL) (>126mg/dL) 1. Ejercicio aerdbico X
2. Ejercicio aerdobico combinado con fuerza
3. Ejercicio intervalico de alta intensidad £ ‘ %
4. Grupo de control -
Problema de salud

publica a nivel mundial

GRASA VISCERAL o Este andlisis transversal con datos basales se
8° \°op %3 .y . 2 MUJERES
. 'ibf’ realizd en una muestra de poblacidbn con e ety
prediabetes (n=42), con una edad media (X) de 54.8%
55.7, DE 8.17.

e La muestra presentaba una glucosa plasmatica en ayunas de X

Objetivo. Evaluar la asociacidon transversal entre la grasa visceral
106mg/dL, DE 14.5.

medida a través de bioimpedancia eléctrica y el tiempo en rango

(TIR) de la glucemia continua en personas con prediabetes. . . L . .
e Se realizaron correlaciones bivariadas y regresiones lineales

multivariantes.

RESULTADOS

Tabla 1. C teristicas basales de la poblacion del estudio 42 . " y e wr & . w o
- Taracfoviias pasales o panracion O et Figura 1. Asociacion entre Actividad Fisica moderada-vigorosa y Tiempo en Rango en poblacion

Total Mujeres Hombre F-valor .
! con prediabetes (n=29).
] X(DS) o0 % N RDS) o % ] R(DS) 0 %
Edad (afos) 42 35.7(8.17) |9 35.4 (4.05) 23 S6.6 (9.80) 617
100,00 | i o

Universitario 42 19 23 0,304 o L . -

. . - . o' L -] o

sl 11 26.2% . 36.5% g 1 7.4% = . .l' 2a @

hpth il 73.8% |4 63.21% 1% B2.6% "

. &

Tabaco 42 |9 23 (149 a0 00 | -

Fumadores 41 14.31% 3 | 5. 8% 3 13.0%

Exfumadores 13 11.0% 3 | 5.8% 10 43.5% o e

Mo fumadores 23 54.8% 13 6B.4% | 3 43 5% E

L
Cirasa visceral (rango) 42 13.1 {3.B0) |G 10.7{1.97) 23 15.1 {3.79) 0007 E'E 80,00 | 1’
Crrcunferencia cinfura (cm) 42 101 (9.03) |4 Q5. (B9} 23 104 (8. T&) B.113 g
TIR (*& de tiempao) 42 1.1 (10.4) |9 919 (7.85) 23 B2 3(11.9) .07 E‘ o s
Glucosa (mg/'dL) -4 P0G (14.5) |9 106 (12.2) 23 105 (16.4) (920 F""__: 2000 |
Colesterol total (mg/dL) 42 214(34.4) 19 224 (35.7) 23 195 (35.6) 0.012 _E B
LDL {mg/dL) -4 131 (33.7) |4 |42 (52.6) 3 124 (34.5) ChOEr E'E
HDL {mg'dL) -4 49,5 {1.2.0) |4 0.4 (15,1} 3 457 (8.08) RE LR
Abreviacwones: TIR - bempo en tango, LD - low densaty lipoprodean, HDL - high densaty lipoprodean. 60,00 | e
Tabla 2. Asociacion entre grasa visceral ¥y TIR ajustado por edad (n=41)
e e e e A Em s S S S T e e e E E ST e E N T . e e I

Variable Crudo f§ (95% C1) P-valor Ajustado i (95% CT) P-valor ol
Crrasa visceral 0,49 (-0,72,. -0.27) AT 040 (-0.65, -0.12) (o010 a0 2000 4000 6000 8000 10000 Y2000 14000 15000 16000 20000 22000 24000 26000 3000 30000 32000 34000

Actividad fisica modera + vigorosa por dia

CONCLUSIONES

INFORMACION
DEL ESIUDIO

|
|
I
I
|
En una poblacidon con prediabetes y sobrepeso u obesidad, el tiempo en rango de los I
hiveles glucémicos monitorizados las 24 horas del dia, se asocia con la grasa visceral. :
Ademads, la actividad fisica se correlaciona con el tiempo en rango de la glucemia. :
|
I
I
]
]
[

En futuros andlisis con esta muestra, se estudiara el rol mediador de la grasa visceral en
la asociacidn entre ejercicio fisico, el sedentarismo y el tiempo en rango de la glucemia.
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Dietary and Lifestyle Patterns and the Risk of Breast Cancer In
Adulthood: Global Cancer Update Programme (CUP Global)
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LMETHODS ]

» PubMed and Embase were searched up to 31 March 2022

» Patterns divided according to type and derivation method used (see below)

> Detailed study of pattern s components

» Narrative synthesis used instead of meta-analysis

» Findings synthetized in all (menopausal status unspecified), pre- and postmenopausal women

» Vote counting based on the direction of the effect (positive, null, inverse) used as a statistical tool
» Risk of bias (standardized tools), publication bias and heterogeneity assessed (subgroup analysis)
» Evidence judged by an independent WCRF/AICR Expert Panel based on the summary estimates
(quantity, consistency, direction, magnitude and precision), Risk of bias; study design and limitations;
generalizability and mechanistic plausibility of the results

- Factor 1 § Factor 2§ Factor 3 (data-driven)
m A posteriori

USE OF INDICES/SCORES EMPIRICALLY DERIVED FROM DIETARY DATA
Based on the previos knowledge Big data (Prudent, Western, Mixed)

_ (hypothesis-
T [ oo cven |

Table 1. Evidence grades and main findings from the descriptive
synthesis of dietary and lifestyle patterns and breast cancer risk.

.INTRODUCTION AND AIMS

Breast cancer (BC) is one of the leading public health problems. A
healthy diet and lifestyle may be important for primary prevention. We
synthesized and graded the evidence between dietary and lifestyle
patterns and BC risk from randomized controlled trials and prospective
cohort studies.

Contract between IdISBa and Global Cancer Update
Programme (CUP Global) group within World Cancer Research
Fund (WCRF) Project (United Kingdom)

| 'n-'l-t-i-i.'?’llgh}.m.;nemu:alﬁmm hol

 fish < .,.-.I:d:* '
chocolate A&«
antmalﬂ .,

Figure. Flow chart representing process of inclusion of articles into review.

Records 1dentified through . _ _
PubMed and Embase | =—— Full text articles assessed | ey Articles included
(n=3859) (n=163) (n=84) “Strong
Convincing”
Table 2. Summary of components of dietary and lifestyle patterns. Sroleglbls
In all women 14 RRs (13 per categorical
" . Noof | o Foods and Lifestyle factors and 1 per continuous

e g R - PAPEL | versions exposure) from 13 studies

Evidence is substantial and clearly

(13 publications): all inverse _ )
consistent trend of inverse

ki A r ' '
A Priori” dietary and lifestyle patterns associations; 10 statistically

E = significant. associat_iops, SL_lpported by plausible
= i : 3 RRs (6 cal and mechanistic evidence, unlikely
5 2 _ E g N 15 s (6 per categorical and | jf enced by methodologica
5 3 % . EE postmenopausa per contln_uous exposure) limitations, heterogeneity and
& : % 3|2 ﬁ w5 women from 8 studies (8 publication bias.
ﬁ g - B, g g § B h publications): 7/8 inverse,
B - = % g ﬁ | = & H vE 1/8 null associations; 6
2| z g & | 2 5|8 |2g 7|22 8
g AEIE IE 3 2|5 2 E E g |28 5|23 statistically significant.
IE|E(3|E|E|2|2|5|3|2|8|&|5|8|2|382|888| e
Wkt CanceRbnanh T | | |suggestive”
CAMETICAN RETITE IO - -
Based on specific | Cancer Research | I 15 \ 5 RRs (3 per categorical and | Evidence is sparse but is suggestive
recommendations | (WCRF/AICR) score | premenopausal 2 per continuous exposure) | of inverse association, supported by
"’if:‘:;; O T women from 5 studies (5 plausible mechanistic evidence, and
P (ACS) guidelines | 1 publications): 4 inverse, 1 | unlikely influenced by
positive associations; 1 methodological limitations,
T —— statistically significant. heterogeneity and publication bias.
ealthv Lifestyle Index 1 : :
Dictary Guidalings foc 6 RRs comparing highest vs |Evidence is sparse but showed a
Based on general | Americans (DGAs) | ! postmenopausal lowest score from 6 studies |consistent trend of inverse
recommendations women (6 publications): all inverse |associations, without heterogeneity,
for a healthy Health Index (HI) (Freach Lot o : i
Hfbstyle i R Yk ! | and s’_cat_lstlcally significant su_pported by playsmle_ mechanistic
Health Organization (WHOY) associations. ewlgll_enc_e angl_ unlikely influenced by
publication bias.
French National Nutrition
Health Program-Guideline ] |
Score (PNNS-GS)
In all women 17 RRs comparing between [Evidence is substantial, and generally
“4 posteriori™ dietary pafterns extreme levels of adherence consistent in the direction of inverse
- or clusters from 13 studies @ssociation, supported by plausible
Prudent/Vegetarian Medsterranean 13 4 (12 publications): 15 inverse mechanistic evidence, and unlikely

(5 statistically significant); 2 influenced by publication bias.

Western heat Aleohel 17 positive (non-significant)

=

B BN SNEEEN B
A

' associations
Dark green colour is used to indicate a higher intake/positively loaded food groups in most of the patterns; light
green colour is used to indicate a higher intake/positively loaded specific food groups in some of the patterns;
dark red is used to indicate a lower intake of food groups in most of the patterns; and I|ght red is used to 11 RRs comparing between |Evidence is substantial, but showed
indicate a lower intake of specific food groups. postmenopausal extreme levels of adherence | some consistency in the direction of
@ women or clusters from 10 studies | positive association, supported by
(D (9 publications): 8 positive | plausible mechanistic evidence,
. . . . . ! 4 statistically significant); 3 likely infl db blicati
CONCLUSIONS: Besides not smoking, advice to maintain a healthy weight, be v (o e i 3 | ey Influenced by publication
physically active, consume moderate-to-zero alcohol, and follow a healthy diet associations
: : : : : “Limited- no Remaining patterns Evidence is sparse and/or
rich in fruits, vegetables, (whole) grains and cereals, angl low in red and conclusion” o v
rocessed mec oOuld beé probosed as c ALeC D lOWer B

Abbreviations: RR - relative risk; WCRF/AICR - World Cancer Research
Fund/American Institute for Cancer Research.

r %"’ 2 S vesligacid Saniirl Statistical significance was determined based on p-trend <0.05 or comparing extreme
; L J,# ;" {}16 ?3 e Son Espases lles Balears E 5‘% WER RE levels of adherence or reference pattern.
de adlun N,
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Introduction: Relevance of perinatal nutrition for metabolic programming

Mutritional
conditions : : : :
Perinatal insults such as a maternal obesogenic diet malprogram
'- metabolism in the offspring, making them prone to metabolic
Perinatal life ‘ Adequate | Detrimental '- : : : :
| Maternal | | diseases such as obesity. We have previously described that a
Western ; : : : :
— | el p l, R | maternal Western Diet (WD) (a high-fat, high-sucrose diet) causes
| “E‘Eﬂﬂﬂm“" M“'“"ﬂ"“““"f | I —— detrimental changes in milk composition as a marked
eolamat regpuiatio downregulation of betaine levels, an essential nutrient for 1 carbon
etk . metabolism and epigenetic regulation.
developing NCD '
later in life NCD: non-communicable diseases

= _.."
-
-

Objective, experimental desigh, and determinations

] ] ] Pre-gestation Gestation Lactation . . ..
Objective: To corroborate milk r p - o " o . * Milk miRNA composition (array).
, .31 0, '0 21, '0 !
betaine drop by maternal western g X = | S =T » Betaine levels in milk and offspring
diet, analyse changes in milk miRNAS g dame | plasma (LC-MS).
composition and how the changes, ol | | CO-Vehicle * Expression (MRNA and protein

including betaine supplementation,
can affect thermogenic capacity in the

] Obeaime levels) of key thermogenic genes:

offspring. "
| , g =D WD WD
Betaine supplementation: 2x the wa— S
average amount taken by normal in rWAT and BAT of the offspring (at
breastfeeding day 22 of life)
CD: control diet; WD: western diet rWAT: retroperitoneal White Adipose Tissue; BAT: Brown Adipose Tissue

Results and discussion

PLSDA: VIP scores (top 15 miRNA) Milk Betaine along lactation  Betaine in offspring plasma (d22)

= f o Betaine levels were o
I I I mio=imesH - = ° o f'e e 50 1 m
miRNA profile in S B significantly lower in WD = B 3 2 cosaeT
" e e - 540 5 - . . = I : WD
breastmilk was c.hanged sy . EE i dams’ milk and offspring’s 2 | i 2 WD+BET
bY WD.f.eedmg.g. oS3 : - plasma along lactation = _ £ -
We identified thirty- s s — without changes by betaine | | g | & i
seven deregulated e | = oral supplementation R ¥
: ik | e P ' 2w MD | MD |
mi R NAS . el gy sn | @ B J-W
- m - 10 s-3 = Rl I - #I
R T T rWAT @ BAT
S 800 Ucp1 Adrb3 5
. . . : | Ucp1 Adrb3
miRNA levels in breast milk (d21) p 0 - ; 70 . P .
— 2 B0 i 250 + f
miR-223-3p miR-32-5p " let-7i-5p 2 500 i T 200} 7 I .
150 150 %% 150)  *# AL * | £ | . o
o i r % - i ; 150 1 7 v j
Y 100 1007 100 L : | ¥ 1 B | |
o 200 1 % i g 100 1 , ghn . ‘ 1’.
2 : | Zh - g : : 2 7 Z
e s 50° 507 w0 E Y ‘% % : N é
o :
'I:I 1 o . b
0 0 o - | ? ?
D WD D WD D WD 2w | | MD | MD [ MD | i - — —T " OET =
. . - : X x x BET,
miR-140-5p miR-29¢-3p miR-29a-3p = = L w ; . T S
150] 150] 1507 . . (e . i %\
Li. ** t There was marked downregulation of specific miRNAs ! i UCP1
T . — . . . . | CODofMsprng WD-oMsgring 8
100 100] \ 100 \ by maternal WD such as miRNA let-7i-5p, involved in | -- £
' . ) . : UCP1 - |
sorl - - - the regulation of markers of thermogenic capacity as —— : % IZ
. : : ! ACTS &
ﬂ the genes coding for Uncoupling Protein 1 (Ucp1) and - o
0 T . 0 ; o L
0 WD O wD O WD Beta3 Adrenoceptor (Adrb3). | 3w MD ]

Statistics: 2 and 3-way ANOVA: MD indicates maternal diet effect, BET betaine supplementation effect, S sex effect. * maternal WD group vs. control diet group (U Mann Whitney). PLSDA: Partial Least Squares Discriminant Analysis; VIP: Variable Importance Projection.

CONCLUSIONS

Maternal WD diet results in increased expression of thermogenic markers in the brown and white adipose tissues of offspring
at weaning, attributable, at least in part, to changes in milk miRNA levels, with the response being sex-dependent and
modulated by betaine supplementation during lactation.
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Influencia de factores maternos sobre el crecimiento del bebe y la composicion de
MiARNSs en la leche materna
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Introduccion y objetivos

Adaptaciones metabadlicas en etapas iniciales del desarrollo pueden condicionar la salud a largo plazo, incluida la predisposicion a obesidad. La es el gold estandar para la
nutricion del neonato, porque ademas de aportar nutrientes necesarios para el crecimiento y desarrollo del bebé, y también contiene , entre otros los (miARN)
gue pueden estar involucrados en el sistema de comunicacion madre-bebé y modular la programacion metabodlica temprana del lactante.

El ObjetIVO de este EStqu ha sido analizar la mﬂuer.]f”a del Lli:ur-u.':rlium E::nhrnnlnlnmtncn:nn e Contiene para el crecimiento y desarrollo
IMC materno, la ganancia de peso durante |la gestacion y la T riesgo T riesgo e Transmision de (entre otros miARNS)
dieta postparto, en el crecimiento del bebe durante su . . "

primer mes, asi como la composicion de miARNs en la leche  desorden

metabolico

s EMAS flache ™ N

materna en edad | T —
.:u du Lt:nh | ' i .
| Lactancla Materna : I"'LL . Ty
L vlasso ; | e .
) - Mo : No _ ) » » EEDIOMAR . .
Materlal y MetOdos favarable(-) f-a-'l-‘[i-'f'-'i.'-  favorable (+) vt ' J 5
Programa DIAL Nutricion fetal e infancia J S
—  Ingesta Mutrientes AL _ ' i EETE . !
| _ _ ) ¢ Programacion metabdlica temprana?
Encuestas dleta h
|']-'!r.:l"'.l!t"ll'-"'l'.l'll-'lt:]l"l':!t."i:.l:u
Se reclutaron 103 parejas madre-bebé, nacidos a Financiacion
1 mes postparto RT-aPCR s - - . ) .
— . S ey ST SEINCS 1 COT lactancia materna exclusiva La investigacidn relacionada con este resumen pertenece a los
/ (CEI: IB3464/17P1 e IB3716/18  PI9). Las Proyecto PI117/01617 y P120/00417 finaciados por el Instituto
| Leche materna caracteristicas somatométricas de la madre y del de Salud Carlos Il and co-funded by European Union (ERDF/ESF,
—~ : bebe se midieron al nacer y al mes. Se analizo la “Invirtiendo en td futuro”). A MD es beneficiaria de una ayuda
| Al nacimiento expresion de miARNs en leche recogida 1 mes de invetigacion predoctoral financiada por el ISCIlI (Contrato
=N~ Y | 1 mesedad después del parto y se cuantificdé la ingesta de PFIS “FI21/00119”). PB es beneficiario de una ayuda de
-};;.-1.1 J L nutrientes (recordatorio de 24 horas) con el investigacion predoctoral financiada por el Misnisterio de
S software DIAL (Alce Ingenieria SL). Universidades (Contrato FPU20/06023).
Resultados
. i , . / . 7 e 7 .
v Un IMC pre-gestacional >25kg/m2 se relacioné con v Una ganancia de peso ponderal durante La ingesta materna de |Ip|d.OS totales, colesterol, ac.ldos
mayor peso al nacer y al mes de vida. la gestacidon por encima de los valores gras.o.s saturados y monoinsaturados se correlaciono
recomendados se asocid con mayor peso positivamente con el peso del bebé al mes.
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v’ La dieta materna influyd en los niveles de miARNs en leche materna. La leche de mujeres con un

alto consumo de acidos grasos poliinsaturados presentd menores niveles de mir-222, miR-16, v Niveles mas altos de mir-222 en la leche materna se
mir-27a 'y mir-27b. relacionaron con mayor peso corporal al nacer y al mes de
Ingesta PUFA edad.
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Conclusion

Factores perinatales como el IMC, |la ganancia de peso durante la gestacion y la dieta postparto influyen en el peso del bebé en su primer mes. Ademas,
la calidad de la dieta materna modula el crecimiento del bebé, tal vez mediado por miARNs presentes en la leche. La identificacion de factores que
afectan al crecimiento infantil contribuye al disefio de estrategias preventivas susceptibles de contrarrestar potenciales efectos negativos en la salud de

los recién nacidos y promover la prevencion de la obesidad en edad pediatrica.
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Implicaciones metabodlicas del tratamiento oral con los isOmeros 13-cis y todo-
i citod trans del acido retinoico s her
)€Y OBN

»
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@u Grup IdISBa: Nutrigenomica, Biomarcadors i Avaluacié de Riscos (NuBE) ({lh“b

Sebastia Galmes, Joan Ribot & M. Luisa Bonet

El isdémero del acido retinoico (AR) 13-cis es usado en clinica para el tratamiento de afecciones

Introduccidn é@/g/\)i

dermatologicas. Sin embargo, su uso se asocia a consecuencias metabolicas adversas. El 13-cis retinoic acid
objetivo de este proyecto ha sido estudiar los efectos metabolicos asociados al tratamiento con N /\\/\L\)(L
13-cis y comparado con los de otro isomero, el AR todo-trans (ATRA), asi como el potencial fﬁ N o
efecto interactivo con una dieta obesogénica. T —

Materiales & Meéetodos

Se tratdé oralmente (12 mg/kg/dia) con AR 13-cis, ATRA o vehiculo (grupo control) durante 15 dias a ratones alimentados con
dieta estandar (cohorte #1) o western (WD, cohorte #2). Se determinaron los niveles de colesterol total, triglicéridos, acido
urico, transaminasas y un seguimiento del peso v la adiposidad. Ademas, se realizd una extraccion de ARN hepatico para llevar
a cabo una determinacion y analisis del transcriptoma mediante la secuenciacion del ARN (RNA-seq).

Cohorte #1: procedimiento con dieta estandar Cohorte #2: procedimiento con dieta

AR 13-cis (12 mg/kg bw/day )
15 dias

T " . Seguimiento del
_— S
L_;ﬁ‘éi Inicio tratamientos peso y la adiposidad

~ 155 dias 15 dias

Seguimiento del

Inicio tratamientos <o v la adiposidad
‘ Dieta control (CD) pesoy p

Resultados
Adiposidad y parametros circulantes después de los 15 dias de tratamiento Resultados de la secuenciacion del transcriptoma en higado
Body Fat (%) Total Cholesterol (mg/dL)
30% . 250 Genes diferencialmente expresados en 13-cis vs. ATRA
= * * -
200 ¥ : ... , :
20% I Ry I o f  Diferenciacion de células adiposas
= el ' - Cohorte #1 * Diferenciacion de células epiteliales
10% I - l"‘ 100 . 1121 .pesarrolio del tejido muscular
50
0% m ] * Metabolismo del alcohol
Vehiculo 13-cis ATRA |Vehiculo 13-cis ATRA - FETIrI e V:hkulo 13« = *Biosintesis de esteroles
cD WD - WD
Uric Acid (mg/dL) ALT/GPT (mg/dL) * Metabolismo lipidico
b - 75 » * Captacion
- o .
4 o 50 _ Catabolismo ’
_ £ | * Catabolismo de xenobioticos
2 : : ) =2 . . 1 | ' . * Respuesta inflamatoria aguda
0 0 l+| | ' * Respuesta inmune humoral
Vehiculo 13-cis ATRA |Vehiculo 13-cis ATRA Vehiculo 13-cis ATRA |Vehiculo 13-cis ATRA ° Defensa VS. bacterias
D WD D WD
fExpresi()n up-requlada ‘ Expresién down-regulada
t test: *(p<0.05); #(0.05<p<0.01) ' -
Conclusiones

Este estudio muestra efectos metabdlicos diferenciales entre los tratamientos con los isomeros 13-cis y todo trans del AR en
ratones. El 13-cis, pero no el ATRA, muestra efectos perjudiciales, especialmente en machos. Aunque se precisan mas
investigaciones, el presente estudio sugiere que el ATRA podria ser una opcidon de tratamiento prometedora en clinica,
especialmente para individuos con alteraciones metabadlicas.
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Utilizacion de Historia Clinica

Informatizada para Cartografiar el
Cancer Pediatrico en Baleares
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INTRODUCCION

 En ocasiones, los pediatras, especialmente los de Atencion Primaria, alertan de la
presencia de pequenos conglomerados de casos de cancer pediatrico en su area
de salud.

 El cancer pediatrico, una de las principales causas de muerte en ninos y
adolescentes, representa un desafio significativo para la salud publica y la
Investigacion médica. A pesar de los avances en el tratamiento y la supervivencia,
la comprension de los factores de riesgo asociados, especialmente en escalas
geograficas mas pequenas, sigue siendo limitada. En este contexto, el analisis
espacial del cancer pediatrico adquiere una relevancia crucial, ofreciendo nuevas
perspectivas en la identificacion de patrones geograficos y potenciales factores
de riesgo ambientales y sociales.

 La comunidad auténoma de las Islas Baleares, con su diversidad geografica vy
demografica, presenta una oportunidad unica para explorar estas dinamicas. Este
estudio se centra en analizar la incidencia y distribucidon espacial del cancer
pediatrico a nivel de seccion censal, empleando registros detallados de la historia
clinica informatizada. Al hacerlo, busca contribuir a una mejor comprension de los
clusteres de cancer pediatrico y los posibles factores de riesgo asociados, lo que
podria ser fundamental para desarrollar estrategias de prevencion e intervencion
mas efectivas.

« A través de una metodologia innovadora que combina técnicas de analisis
espacial y estadistico, este proyecto pretende no solo describir los patrones de
incidencia del cancer pediatrico en las Islas Baleares, sino también generar un
mapa detallado de estimacion de riesgo, que podria ser un recurso valioso para
los investigadores, responsables politicos y profesionales de la salud.

METODOLOGIA

* Este estudio empled un enfoque metodoldgico integrado que combina el analisis
de registros clinicos informatizados con técnicas avanzadas de analisis espacial.
Los pasos clave incluyen:

1.- Recopilacion de Datos:
La plataforma PRISIB extrae datos de la historia clinica informatizada de
pacientes pediatricos diagnosticados con cancer desde 2009 en la comunidad
autonoma de las Islas Baleares. La informacidon recogida incluia datos
demograficos, diagnosticos, fechas de tratamiento y localizacion geografica
anonimizada de los pacientes.

2.- Analisis Espacial:
Se utiliza un Sistema de Informacion Geografica (GIS) para mapear la incidencia
del cancer pediatrico a nivel de seccidn censal. Se identificaron clusteres de alta
incidencia y se analiz6 su distribucion espacial.

3.- Analisis Estadistico:
Se realizan analisis estadisticos para evaluar posibles correlaciones entre la
incidencia del cancer y factores de riesgo medioambientales, sociales y de
comportamiento.

4.- Elaboracion de Mapas de Riesgo:
Basandose en los resultados del analisis espacial y estadistico, se crearan mapas
detallados de estimacidon de riesgo de cancer pediatrico en la region Balear.
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DISCUSION
 La realizacion de este proyecto representa una oportunidad significativa para

avanzar en nuestra comprension del cancer pediatrico en contextos geograficos
definidos. Al utilizar registros detallados de la historia clinica informatizada, este
estudio aborda una importante brecha en la literatura existente, que a menudo ha
sido limitada por la falta de datos a nivel de detalle espacial y la incapacidad de

realizar analisis espaciotemporales complejos.

Una de las principales consideraciones en este proyecto es la precision y
confiabilidad de los datos. Dado que el estudio depende en gran medida de la
calidad de los registros clinicos informatizados, es crucial garantizar su integridad y
consistencia. Ademas, la interpretacion de patrones espaciales de incidencia de
cancer pediatrico debe realizarse con cautela, teniendo en cuenta factores
confusores como variaciones demograficas y socioeconomicas.

Este estudio también enfrenta el desafio de distinguir entre clusteres de cancer
pediatrico que son producto de factores de riesgo ambientales o sociales, vy
aquellos que pueden ser el resultado de variaciones aleatorias. Por ello, el analisis
estadistico avanzado y las técnicas de modelizacion espacial son esenciales para
proporcionar interpretaciones precisas y significativas.

Los hallazgos esperados podrian tener implicaciones sustanciales en la politica de
salud publica y en las estrategias de intervencion. La identificacidon de areas con
mayor riesgo de cancer pediatrico permitiria un enfoque mas dirigido y eficiente en
la prevencion y deteccion temprana. Ademas, proporcionaria una base soélida para
futuras investigaciones que exploren las causas subyacentes de estos patrones,
incluyendo estudios epidemioldgicos que investiguen los posibles factores de
riesgo ambientales y sociales.

En conclusion, este proyecto no solo tiene el potencial de enriquecer el campo de
la epidemiologia del cancer pediatrico con nuevos conocimientos y herramientas,
sino que también ofrece la posibilidad de impactar positivamente en la vida de los
ninos y sus familias en las Islas Baleares y potencialmente mas alla.

Contactanos:
@antoni colom
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Here we present a new feature of origami biosensors called OriPlex. OriPlex enables detecting several targets
simultaneously by folding paper in a predetermined manner. The sensor is made of a piece of paper with a central
channel and two flaps. Hydrophobic wax barriers define the core channel, which can be folded like an achordion (Fig.A-B).
The flaps contain reservoirs storing different types of antibody-decorated nanoparticles, which is essential to detect
several targets simultaneously. The biosensor was applied for detecting Pseudomonas aeruginosa (PA) and Klebsiella
pneumoniae (KP) in bronchial aspirate samples (BAS). These bacterial species are two of the most prevalent gram-
negative bacteria causing hospital-acquired pneumonia. Oriplex would be a rapid and inexpensive complement to the
gold standard, enabling the initial screening test of patients with suspected pneumonia.
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In conclusion, we have designed a new 3D-multiplexed origami biosensor (Oriplex) for detecting lung bacteria. It combines nanoparticle
transfer biosensors and the folding capabilities of origami biosensors for detecting Pseudomonas aeruginosa and Klebsiella
pneumoniae in BAS matrix. The total turnaround time is fast (under 30 min) and signals can be read with the naked eye, which is ideal
for decentralized, point-of-need and screening applications. In the future, the OriPlex design could be adapted for detecting more targets
by either increasing the number of flaps or the number of reservoirs in each flap. This could result in high-throughput multiplexed biosensors
for detecting multiple targets within minutes and a the point of care.
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Host factor PLACS is required for pancreas infection
by SARS-CoV-2
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Background and aims

Previous studies have shown that the pancreas is infected by SARS-CoV-2. However, none of these studies have described measurable pancreatic damage associated to COVID-19 severity and
the pathogenesis of pancreatic SARS-CoV-2 infection remains largely unknown. Novel host factors have been proposed for SARS-CoV-2 infection of mainly the airway epithelium, none of them
\studied in the pancreas. Here we studied the clinical relevance of COVID-19 related pancreatic damage and the requirement of host factor PLACS8 for productive SARS-CoV-2 infection.
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1.- Pancreatic damage is associated with COVID-19 severity.
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Fig 1.- SARS-CoV-2 pancreatic infection is associated with damage
A) Viral infiltration occurs in both endocrine (Islets) and exocrine pancreas (Ducts and Acini). Sections are stained with anti- SARS-CoV-2 Spike Glycoprotein S1 (Spike,red) and
counterstained with Hematoxylin. Bar, 100 um. B) Plasma levels of pancreatic injury biomarker pancreatic lipase stratify COVID-19 patients according to severity; C) Patients (%)
with pancreatic lipase above normal blood levels (>70 U/L); D) Plasmatic levels of pancreatic lipase in hospitalized patients that ultimately were discharged or who died; E) Plasma
levels of pancreatic injury biomarker pancreatic amylase stratify COVID19 patients according to severity; F) Patients (%) with circulating pancreatic amylase above normal blood
levels (>90 U/L); G) Plasmatic levels of pancreatic lipase in hospitalized patients that ultimately were discharged or who died.
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Fig 2.- Host factor PLACS is overexpressed in the pancreas of COVID-19 deceased patients
A) PLACS8 expression pattern in pancreatic sections of non-infected (Control) and infected (COVID-19) deceased patients. Sections are
stained for PLACS8 protein (red) and counterstained with Hematoxylin (blue). Rectangles mark areas of higher magnification in the bottom
row. Bar, 100 um; B) Pancreatic Islets and Acini were manually identified in necropsies and blinded quantified using Fiji. Data are
presented as mean £ s.e.m. of PLAC8 positive area relative to total area for uninfected (Control), and infected (COVID-19). Statistical
significance was calculated by ordinary two-tailed unmatched t-test
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2.- PLACS is overexpressed in the SARS-CoV-2-infected pancreas

Results

3.- Host factor PLACS is required for SARS-CoV-2 pancreatic infection
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Fig 3.- Host factor PLACS is required for an efficient infection by Spike-typed pseudoviruses
A) Susceptibility to infection with Spike-typed (corresponding to Wuhan-1, BA.1 or BA4/5 variants-of-concern) or empty vector-typed lentiviruses in exocrine pancreas cell lines MiaPaca-2, HPAF-II and
SUIT-2 CRISPR knock-out (KO) cell lines with loss-of-function of PLAC8. NT is a non-targeting CRISPR control. KO were confirmed by Western Blot. Bars represent the average and standard error of the
mean (SEM) of the ratio of infected cells in each condition normalized to the non-targeting control cell line NT.. B) Rescue experiments in PLAC8 in SUIT-2 KO cell lines: bar plot showing the average and
SEM of the ratio of infection (normalized to NT with GFP-empty vector overexpression) of Wuhan-1 Spike-typed lentivirus in PLAC8-KO1 and KO2 that overexpress CRISPR-resistant GFP-PLAC8
construct. Knock-out and rescue was confirmed by Western Blot. The significance above each bar represents the t-test p-value between indicated conditions. ns, P-value = 0.05, *P-value < 0.05, **P-
value < 0.01, ***P-value < 0.001

4.- SARS-CoV-2 productive infection is PLAC8-dependent in a pancreatic cancer cell line
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Fig 4: SARS-CoV-2 productively infects pancreatic cell lines in a PLAC8-dependent manner
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test p-value between each condition and CRISPR non-targeting transduced (NT) cells.
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A) Susceptibility to infection with two strains of full SARS-CoV-2 viruses in SUIT-2 cell line with loss-of-function of PLACS8. immunofluorescence quantification of the relative
number of infected cells at 24 h post-infection in the PLAC8 loss-of-function cell lines relative to CRISPR non-targeting transduced (NT) control cells infected with SARS-
CoV-2. Right: representative immunofluorescence images of SARS-CoV-2 nucleocapsid protein (green) and cell nuclei (blue) in the indicated cell models. B) Viral titer count
of SARS-CoV-2 in SUIT-2 supernatant at 24 h postinfection. Bars represent the average and SEM of the percentage of infected cells or virus titers relative to CRISPR non-
targeting transduced (NT) cells in three biological replicates (three different CRISPR KO cell lines infected independently). The significance above each bar represents th
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Conclusions

1.- There is clinically relevant measurable pancreatic damage associated with SARS-CoV-2 infiltration
2.- Pancreatic enzymes stratify patients according to COVID-19 severity and predict clinical outcomes
3.- Host factor Placenta-associated protein 8 (PLACS8) expression is linked to SARS-CoV-2 infection
4.- We functionally demonstrated the requirement of PLACS8 for SARS-CoV-2 pancreatic infection and viral replication
\ 5.- This work defines new stratification and target opportunities for COVID-19-associated pancreatic pathogenesis.
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~ INTRODUCCION

 La pandemia del SARS-CoV-2 conllevo una importante mortalidad .

v morbilidad, por lo que el desarrollo de las vacunas fue clave
para contener la pandemia.

Estudios recientes de la COVID-19 han arrojado luz sobre el papel
de la inmunidad celular en ausencia de respuesta humoral. Por
ello, la respuesta inmunitaria celular mediada por linfocitos T (LT)
podria estar presente en estos pacientes.

OBJETIVO

Analizar la respuesta frente a 3 o 4 dosis de vacunacion SARS-CoV-2
en pacientes con infeccion por el VIH en estadio avanzado (linfocitos T
CD4<200/mm3), y en pacientes con neoplasias hematoldgicas en
tratamiento de mantenimiento con el Ac monoclonal anti-CD20
Rituximab. La respuesta se valoro6 mediante la determinacién de
AcCOVID séricos (respuesta humoral) y la evaluacion de la produccion
de interferon-gamma (IFN-y) por los linfocitos T en respuesta a
estimulacion “in vitro” con antigenos de SARS-CoV-2.

RESULTADOS

e A pesar de ello, individuos inmunosuprimidos presentan, tras la
vacunacion, titulos de anticuerpos (Ac) neutralizantes frente a
SARS-CoV2 (AcCOVID) inferiores a los individuos sanos, lo que
conllevaria menor proteccion frente a la infeccion y mayor morbi-
mortalidad.

PACIENTES

Infeccion con VIH (N=23)
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Figura 1. Niveles de anticuerpos (Ac) e Interferon (IFN) en los diferentes grupos de estudio.
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CONCLUSION

La determinacion de la produccidn de IFN-y frente a estimulacion
especifica con SARS-COV2 muestra respuesta celular a la vacuna en la
mitad de los pacientes inmunosuprimidos que no desarrollaron
AcCOVID protectores tras la vacunacion. Este test podria ser una

herramienta util y complementaria en el estudio de la respuesta
vacunal.

Figura 2. Resultado del test de IFN en

pacientes con titulos no protectores de
Ac.
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INTRODUCCION y OBJETIVO

Pseudomonas aeruginosa (PA) es una de las principales bacterias patogenas oportunistas nosocomiales, caracterizada por su gran nivel de resistencia antibiotica.
Afecta especialmente a los pacientes de UCI en los que causa, entre otras infecciones, neumonia asociada a la ventilacion mecanica (NAV) con elevada morbi-
mortalidad. Algunos trabajos sugieren que el uso de benzodiazepinas (BZ) como sedante durante la intubacion/ventilacién es un riesgo afiadido para el desarrollo de
NAV en comparacion con otros farmacos, debido a efectos indeseados sobre el paciente. También existen evidencias de que PA podria mostrar receptores capaces de
detectar y reaccionar a las BZ, de forma que nuestro objetivo fue comprobar si la exposicion de PA a concentraciones fisiologicas de BZ podria modular su
comportamiento en cuanto a fitness/virulencia, lo que contribuiria a su éxito como causante de NAV en pacientes ventilados y bajo sedacién con estos farmacos.

MATERIALES y METODOS

Se utilizaron 3 cepas de PA (PAO1, PAODK y/o PA14, dependiendo del ensayo) para la cuantificacion de pardmetros relacionados con el fitness/virulencia bacteriana, siguiendo
protocolos descritos. Los ensayos se realizaron siempre comparando condiciones de exposicion a BZ en los medios liquidos/solidos utilizados (diazepam y midazolam a 10
ug/ml, concentracion sérica alcanzable en pacientes ventilados a los que se administran estos sedantes), con controles sin fdrmaco o con el disolvente de los mismos (40%
propilenglicol, 10% etanol, 4,9% benzoato sodico, 0,1% acido benzoico) en concentracion equivalente (0,5% final). Los parametros determinados fueron: velocidad de
crecimiento, frecuencia de mutacion, sensibilidad antibiotica (concentraciones minimas inhibitorias de diferentes anti-pseudomonicos y de las propias BZ), motilidad,
sensibilidad al suero humano, formacion de biofilms en plastico y citotoxicidad (liberacion LDH) + invasividad en cultivo celular (linea pulmonar humana A549). Los ensayos se
realizaron en triplicados independientes, utilizandose tests ANOVA mas post-hoc de Tukey para evaluar la significancia estadistica.

RESULTADOS

La mayoria de los parametros analizados en PA no se vieron afectados por la exposicion a BZs (Tabla 1 y FIG 1-4). Sin
embargo, la presencia de BZ en los ensayos de infeccion celular mostro cierto impacto sobre la capacidad invasiva de
PAO1, reduciéndose hasta =50% en el caso del midazolam (FIG 5), y sobre la citotoxicidad de PA14, reduciendo la
muerte celular hasta en un =15% con respecto al control con disolvente (FIG 6). En cuanto a la formacion de biofilms
(FIG 7) se testdo ademas una concentracion mayor de BZ para simular un potencial efecto acumulativo de los sedantes
en el interior de las biopeliculas, asociado a tratamientos continuados/repetitivos con BZ en los pacientes intubados. Si
bien a 10 pg/ml no se detectaron cambios, a 100 pug/ml se observd un claro aumento en la formaciéon del biofilm por
parte de PAODK, llegandose hasta un =100% de incremento con respecto a los controles en el caso del midazolam.
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Tabla 1. CMIs de diferentes antibioticos anti-pseudomaonicos determinadas en

. . . . . - 3
la cepa de referencia PAO1 en las condiciones indicadas. 1.0=109

Tratamiento Concentraciones minimas inhibitorias (CMI, pg/ml) 1030

1.0=10-97

FIG 1. Velocidad de crecimiento representada por los tiempos
de duplicacion (en minutos) en las cepas PA14 y PAO]1, ToL PIP  AZT IMP MER CIP  GEN
determinados en las condiciones indicadas. Medias * Control 05 2 2 1 05 0.12 1

desviacion estandar representadas por columnas y barras de .
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pug/ml FIG 2. Frecuencias de mutacion espontaneas (medianas

Control: caldo Mudller-Hinton; CAZ: ceftazidima; FEP: cefepime; TOL: ceftolozano; PIP: representadas por barra horizontal), determinadas en las
piperacilina; AZT: aztreonam; IMP: imipenem; MER: meropenem CIP: ciprofloxacino; GEN: condiciones indicadas utilizando la cepa PAO1 y su mutante
gentamicina; COL: colistina. Las CMI del diluyente, Diazepam y Midazolam en la cepa PAO1 defectivo en mutS como control de hipermutacion. *P < 0.05
fueron respectivamente 12,5%, 250 pg/mly 250 ug/ml. ANOVA + Tukey Test.
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FIG 3. Diametros de motilidades swarming (flagelo-
dependiente) y twitching (flagelo-independiente)
determinadas en las condiciones indicadas utilizando la cepa
PAODK (medias representadas por barra horizontal).
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utilizando la cepa PA14 FIG 6. Citotoxicidad (como % de la LDH

en las condiciones FIG 5. Invasividad de la cepa PAO1 liberada por un pocillo de células
indicadas (medias * sobre cultivo celular A549 (MOI 100- completamente muertas) de la cepa PAl4 FIG 7. Capacidad de formacion de biofilm sobre plastico

desviacion estandar 3h), determinada en las condiciones sobre la linea A549 (MOl 100-3h), determinada en la cepa PAODK en las condiciones indicadas,
representadas por indicadas (medias * desviacion determinada en las condiciones indicadas mediante el método de tincion con cristal violeta. La
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CONCLUSIONES
La exposicidon a BZ parece afectar a ciertos parametros ligados con la virulencia de PA, disminuyendo por ejemplo su invasividad/citotoxicidad, pero
incrementando su capacidad de formacion de biofilms. Ello podria tener cierto efecto en el éxito de PA para causar NAV en pacientes intubados y sedados con
BZ, al aumentar potencialmente su adhesion y crecimiento en forma de biopeliculas sobre los tubos endotraqueales utilizados para tales procedimientos, que
constituirian por tanto reservorios bacterianos dificilmente accesibles a los tratamientos antibioticos y componentes del sistema inmune.
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gonorrhoeae STRAINS WITH DIFFERENT RESISTANCE
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LEVELS TO CURRENT THERAPEUTIC AGENTS
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C'2, Oliver A'23, Moya B1:2:3
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INTRODUCTION

The lack of effective primary antibiotic treatments for

Neisseria gonorrhoeae, combined with the spread of

resistant strains globally is causing an urgent worldwide
health crisis.

AlM

Deparment of Microbiology - Palma (Spain); 3CIBER in Infectious Diseases (CIBERINFEC).

To phenotypically and genetically characterize eight N.
gonorrhoeae clinical

isolates and five N. gonorrhoeae

reference strains against 12 clinically relevant [3-lactam drugs.

MATERIALS AND METHODS
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* As expected, most of the strains studied were resistant to tetracycline (LLR) and ciprofloxacin (HLR). _ AR

* Interestingly, all strains showed sensitivity to ertapenem and piperacillin/tazobactam (PIP/TZ2).

CONCLUSIONS

The present work provides significant phenotypic and genotypic data on clinical strains of Neisseria gonorrhoeae, which highlights
the unique characteristics that can aid in the selection of personalized treatment regimens. Furthermore, based on our results
ertapenem and the PIP/TZ combination could be effective treatments against MDR isolates and most likely prevent mutant

selection in NG.
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, ¢SINDROME HEPATO-CEREBRAL?
ASOCIACION ENTRE LA FIBROSIS HEPATICA Y EL DETERIORO COGNITIVO
EN PACIENTES ANOSOS CON DIABETES MELLITUS TIPO 2

Pujol A. 1(D), Sanchis P. 1.2(P), Grases F. 2(D), Espino A. 3, Estremera A. 4, Rigo E. °, Amengual G. J. 4,
Rodriguez M. 4, Ribes J. L. 6, Gomila l. 6, Simo6-Servat O. 7/, Masmiquel L. 1(D)
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Palma de Mallorca, Spain. 2 Laboratory of Renal Lithiasis Research, University of Balearic Islands, Research Institute of Heath Science (IUNICS), Health Research Institute
of Balearic Islands (IdISBa). Palma de Mallorca, Spain. 3 Neurology Department, Son Llatzer University Hospital. Palma de Mallorca, Spain. 4 Neuroradiology Department,
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INTRODUCCION

Las enfermedades cronicas hepaticas impactan negativamente en la salud neurologica. El efecto de la fibrosis hepatica en el riesgo
de desarrollo de deterioro cognitivo leve (DCL) y en la demencia esta por esclarecer.

Evaluamos la asociacion entre la formula no invasiva de riesgo avanzado de fibrosis (FIB-4) y el DCL o la demencia en pacientes
anosos con diabetes mellitus tipo 2 (DM2).

METODOS RESULTADOS

Realizamos un estudio observacional, unicéntrico vy
prospectivo en 200 pacientes con DM2 y edad igual o superior
60 anos. La edad media fue de 716 anos y el 47% eran
mujeres.

Segun los puntos de corte ajustados del test MoCA, 110 (55%)
pacientes tienen DCL y 34 (17%) tienen demencia.

Respecto al indice FIB-4, 82 (41.0%) pacientes tienen riesgo
moderado de fibrosis avanzada y 5 (2.5%) tienen alto riesgo de
Usamos el test Montreal Cognitive Assessment (MoCA) fibrosis avanzada.

ajustado por edad, etnia y grado de educacion para cribaje de

los pacientes con DCL o demencia. El grado de fibrosis fue
estimado mediante el indice FIB-4, categorizando el riesgo de
fibrosis avanzada como moderado (FIB-4 entre 1,45 y 3,25) o
alto (FIB-4 >3,25).

Mediante modelos de regresion logistica binaria evaluamos la
asociacion entre la fibrosis hepatica y el DCL y la demencia,
ajustando por potenciales factores de confusion.

El porcentaje de pacientes con riesgo moderado o alto de
fibrosis avanzada fue significativamente mayor en los
pacientes con DCL o demencia en comparacion con los que
tienen cognicion normal (50.0% vs. 26.8%, p<0.001).

Tras ajustar por edad, genero, enfermedad renal cronica e
indice de masa corporal, la fibrosis hepatica se asocia al DCL o
demencia de forma significativa (odds ratio 2.15, 95% CI 1.04-

4.40; p=0.038).

Indice FIB-4
Todos 3in DCL Con DCL o
n = 200 n=5& demencia (n=1
Edad (anos) Tl x4 &7 2 5 224 =0.001
Genero (femenine) 94 (47.0%) 246 (44.47) &8 (47.27%) 0.920
IMC (kg/em3) 3126 32%+7 30%5 0.444

Duracion de la diabetes:

« <5ganos & (4.0%) 3 (5.4%) 5 (3.5%%) 0.347
» 5-10 anos 14 (7.0%) & (10.7%) 8 (5.6%%)
« =10 anos 178 (87.0°%) 47 (83.77%) 131 (71.0%)
Enfermedad renal cronica 37 (17.5°%) & (10.7%) 33 (22.7%) 0.050
Puntuacién MoCA 2124 252 20 3 =0.001
indice FIB-4: 1.52048 1.320.5 1.6 £0.7 0.003
» FIB-4[1.45-3.25] B2 (41.0%) 15 (24.8%) 47 (446.57) 0.008
« FiB-4 =3.25 5 (2.5%) 0 (0.0%) 5 (3.5%)

Sin DCL Con DCL Con deameancia

Tabla 1. Caracteristicas basales de los pacientes Figura 1. Valor del FIB-4 para pacientes sin DCL, con DCL y con demencia
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Indice FIB-4 riesgo de fibrosis L

CONCLUSIONES

Nuestro trabajo muestra la asociacion entre la fibrosis
hepatica y el deterioro cognitivo leve o |la demencia en
pacientes anosos con diabetes mellitus tipo 2.
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Metabolic changes associated to mitocondrial dysfunction with age

Navas-Enamorado,C!; Cap6, X!; Galmes-Panades!-?>3, AM; Ortega-Moral, A!; Sanchez-Polo, A'; Masmiquel,L*; Torrens-Mas, M!;Navas, P>°; Gonzalez-Freire, M.!
1. Translational Research in Aging and Longevity (TRIAL) Group, Health Research Institute of the Balearic Islands (IdISBa), 07120 Palma de Mallorca, Spain.
2. Physical Activity and Sport Sciences Research Group (GICAFE), Institute for Educational Research and Innovation (IRIE), University of the Balearic Islands, 07120 Palma de Mallorca, Spain.
3. Consorcio CIBER, M.P. Fisiopatologia de la Obesidad y Nutricion (CIBERObn), Instituto de Salud Carlos III (ISCIII), 28029 Madrid, Spain.
4. Vascular and Metabolic Pathologies Group, Health Research Institute of the Balearic Islands (IdISBa), 07120 Palma de Mallorca, Spain.

5. Centro Andaluz de Biologia del Desarrollo, Universidad Pablo de Olavide-Consejo Superior de Investigaciones Cientificas-Junta de Andalucia, Sevilla, Spain.
6. CIBERER, Instituto de Salud Carlos I1I, Madrid, Spain.

INTRODUCTION:

Aging 1s an 1mnevitable and gradual decline 1n several biological functions. Mitochondrial dysfunction 1s one of the most important Hallmark
of aging. In this sense, changes in metabolites relationed with mitochondrial dysfunction could be an important biomarker. This study
pretend analyze 1f exist a relation between the principal metabolic pathways mnvolved in mitochodrial activity, TCA and -oxidation and

aging.

—_— Tithe

METHOD: | “nBody 770) |||
53 volunteers, ranged 20-85 years / e

Age range (20-85)

participated 1n the study.We tested the S
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Figure 1. Population characteristics and methodology
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Lactic acid decreases with age, as well as most fatty acid are
increased, probably due to mitochondrial dysfunction.
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EFECTO PROTECTOR DEL FITATO SOBRE LA NEURODEGENERACION

ASOCIADA AL ACUMULO DE HIERRO

Maria Isabel Tamayo %, Paula Calvo?, Fr. fhcesca Julia2, Samantha Godoy?3, Pilar Sanchis!?, Felix Grases?, Rafael Prieto?, Antelm Pujol!, LIluis Masmiquel?

1 Grupo de Patologias Vigsculares y Metg holicas del Instituto de Investigacion Sanitaria de las Islas Baleares (IdISBa)
2 Laboratorio de Investigaien.en Liti@sis Renal y Biom/hg‘ralizaciéi Universidad de las Islas Baleares, IUNICS, IdISBa, Palma de Mallorca
3 Grupo de Reactividad Molecular y Disefio de Farmacos ituto de Investigacion Sanitaria de las Islas Baleares (1dI1SBa)

INTRODUCCION [ "y ,
v' El acimulo de hierro en el Sistema Nervioso Central se ha relacionade‘con algunas enfermedades neurodegenerativas[1,2].

v’ Estudios observacionales sugieren que una dieta rica en fitato (un quelante natural de metales) disminuye el riesgo de demencia[3].
v' No existen ensayos clinicos en humanos ni ensayos en modelos animales.

/

OBIJETIVO
v’ Evaluar el efecto de la ingesta diaria de fitato sobre la memoria espacial, el aprendizaje y la memoria de trabajo no espacial en un modelo

\ﬁ‘ral de neurodegeneracion por exceso de hierro.

MATERIAL Y METODOS

Grupo Phy
Grupo Fe (n=10) (n=10)
DletaAllﬂz-:EG DtE;EIEéIN* Estudio experimental en 40 ratas macho de 2 meses de vida que se
con 1, . . s L
FeSO4-7H20/Kg enriquecida distribuyeron en 4 grupos de dieta diferentes.
dieta con fitato
(10g/kg) Grupo Fe+Phy
Dieta AIN-93G A los 2 meses (basal), a los 9, 12 y 18 meses de edad todos los
Efgm}f‘gsﬂ animales se sometieron al test de Barnes para evaluar la memoria
FeS04-7H20/k espacial y el aprendizaje. Para analizar la memoria de trabajo de tipo
g dieta) y : T
~ fitato (10a/kq) no espgcgl de las rata.s senescentes se ha utilizado el test de
en 1;_::{}1151 de reconocimiento de un objeto nuevo a los 18 meses.
icing

RESULTADOS

En cuanto al test de Barnes, se vieron diferencias a los 9 meses, los animales del grupo Fe presentaron tiempos en llegar y entrar
a la caja significativamente mayores que los animales de los grupos control, Fe+Phy y Phy (Figura 1 a y 1b).

En relacion al test de reconocimientos de un objeto nuevo, el grupo Fe tardaron mas en reconocer el objeto en comparacién con
los demas grupos a corto plazo, en cambio a largo plazo no hubo diferencias entre grupos (Figura 2).

Figura 1. Resultados test de Barnes

A - B -
Test 9 meses(llegar caja) Test 9 meses (entrar caja) alocd st
45 (A) Tiempo a llegar a la caja
| 40 | (B) Tiempo a entrar en la caja.
e ! = 35 ! Estadistica: a: p < 0.05 vs. control;
g S 39 b:p <0.05vs. Phy; c: p<0.05vs. Fe |
ki = : {
" ® s Abreviaturas: 1: test 1; 2: test 24h f
— o ,
% £ 20 |
e “ 1
é § 15 }a‘
g g 10
' 5
0
1 2 1 .
m Control Phy Fe Fe + Phy ® Control Phy Fe Fe + Phy (
Recognition Index . |
”¢ u (‘.
- CONCLUSION | i
- : La ingesta diaria de una dieta rica en fitato es capaz de ejorar la memoria
— i s i ‘c"' : | . B | . o« 7 '
2 : g espacial y el aprendizaje en un modelo am@l de neurodegeneracion p
s exceso de f‘ﬁerro. Ademas de mejorar la memoria de trabg o
§ 1 espacial en ratas senescentes a corto plazo
—- :
(‘.‘\‘
|
f . ;
TRAINING STM™ LTM § \ u
B CONTROL PHY FE FE+PHY f \
Figura 2. Resultados Novel Object Recognition a los 18 meses. 1] Belaidi AA, Bush Al. Neurochem. 2016, 139 (Suppl. 1),5179—519%.,
Estadistica: a: p < 0.05 vs. control; b: p < 0.05 vs. Phy; c: p <0.05 vs. Fe 2] Masaldan S, Bush Al, Devos D, Rolland AS, Moreau C. Free Radic %iol Med. 2019,133:221-233.

. 3] Larvie, D. Y., & Armah, S. M.Antioxi 2021, 10(7), 1104.
Abreviaturas: STM: Short-Term Memory; LTM: Long-Term Memory 21 Larvie, D. Y. & Auman o gl anticiagui 2l R ”
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SEX-DEPENDENT DIFFERENCES ON MOTOR COORDINATION BY
EXERCISE IN ARAT MODEL OF FATTY LIVER

Jimenez-Garcia M (1,2), Araujo O (1), Pont PJ (1,2), Capo X (2), Sureda A (1,2,3,4), Esteban S (1,2), Moranta D
(1,2), Tejada S (1,2)

(1) University of the Balearic Islands. Departament of Biology. Palma de Mallorca, 07122, Balearic Islands. Spain
(2) Health Research Institute of the Balearic Islands, 1dISBa, 07010 Palma, Spain

(3) CIBEROBN. Fisiopathology of obesity and nutrition.
(4) Research group on community nutrition and oxidative stress (NUCOX).

Introduction and objective

Non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD) is a condition in which fat builds up In
the liver. It has high prevalence and used to be associated with obesity, diabetes,
and non-healthy lifestyles. NAFLD can cause liver damage and increase the risk
of cirrhosis and liver cancer. Nowadays, effective treatment is not available
against NAFLD, so treatments focuse on preventing and controlling risk factors.

The aim was to investigate the effect of physical exercise and diet interventions In
a rat model of fatty liver disease and its possible ability to reverse the disease.

Healthy rat liver Rat liver with Nafld

Material and methods

S The study consisted of 4 groups of Wistar rats, both males and females.

q_j?' B8 ¢ The control group was fed a pellet-based diet for 5 months.
& \""’ e The HFD (high fat diet) group was fed a high-fat diet for 5 months.
| | | | N e The HFD + exercise group maintained the same diet for 5 months, but exercised 5 days a
Control HFD (High HFD + SD -
Fat Diet) oy orcise (standard) week during the last 2 months.
+ exercise Treadmil e The SD + exercise group had a HFD diet for the first 3 months. The last two months their
diet changed to the same as the control group. In addition, they exercised 5 days a week
Results during the last 2 months.
e 3 months after starting the project, and just before completing it at 5 months, all groups
Rota-rod test performed the rota-rod test to check their motor coordination.
e Once sacrificed, biomarkers of oxidative stress were analyzed in the muscle.
Time rota-rod females Velocity rota-rod females . . . .
- - Oxidative stress biomarkers Weight
30- o o g o CAY Q e CAT o} Females
- | ‘ 400~
H . - - 350 B e
& | §300~ P\ y |
. . Y Dem . : yp— e 250 <4 -"}‘."‘ i '
Initiad Final mM MDA MDA mM [MDA] MDA 4
s o | ' | = 0 20 40 60
& Control B8 HFD B3 HFD +exercise B3 SD + exercise | | | Day
Time rota-rod males Velocity rota-rod males | . |
B Conirol BB HFD B3 HFD + exercise £3 SD + exercise
vV Ad . ——— —— . | ——— ~— 600~
200 s cen o — o pkatimg prot SO pkeumgpnt SOD 3 :
: . 550+
2100 1 , g 450 - # g '
" i e X . | . 400
0- | | | 350 rrrrrrr T T T T T T Y T T T YT T T
Initial Final - — = 0 20 40 60
Month Month Figure 2. Results of the oxidative stress Figure 3. Results of the oxidative stress Day

biomarkers in muscle of rats. © p-value < biomarkers in muscle of rats. * p-value < 0.05

0.05 Differences with the control group. Differences with HFD. Two-way ANOVA and  Figure 4. Results of weight. *** p-value < 0.001
Two-way ANOVA and bonferroni post hoc  bonferroni post hoc test.

test.

Figure 1. Results of Rota-rod test. *** p-value < 0.001 Differences with the control group in the same Differences with control. ### p-value < 0.001

month; YVV p-value < 0.001 Differences with HFD in the same month; ### p-value < 0.001 Differences Differences with SD + Exercise Two-way ANOVA
with their respective initial month. Two-way ANOVA and bonferroni post hoc test. and bonferroni post hoc test.

Conclusions

In conclusion, sex differences were observed in the Rota-rod test, since the exercise had a greater influence in males,
meanwhile the combination of exercise and diet showed a better performance for females.




CHANGES IN STRESS AND INFLAMMATION MARKERS IN PATIENTS WITH NEWLY DIAGNOSED
LYMPHOMA AFTER TREATMENT
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INTRODUCTION AND AIM

B-cell non-Hodgkin lymphomas are a group of B-cell malignancies characterized by malighant monoclonal proliferation of lymphoid cells [1]. B-cell non-
Hodgkin lymphomas represents approximately 90% of lymphomas with an average incidence in Spain of around 12 cases per 100,000 inhabitants per year
[2]. Accumulating data suggest that cancer cells generate higher levels of reactive species mainly due to metabolic deregulation, which is related to oxidative
stress and a greater pro-inflammatory state [3]. The objective was to evaluate the changes in oxidative stress and inflammation parameters in patients with
newly diagnosed lymphomas at the beginning of treatment and after the best response/complete response to treatment.

MATERIALS AND METHODS

A total of 26 patients (11 men / 15 women) suffering from lymphoma
completed the study (SYN19/04). Plasma and peripheral blood Neutrophils vrohoevt Dlatelet
mononuclear cell samples were obtained at the time of diaghosis and after 8 - P 1.6 - yMPROLYTes 400 - Arelens

the treatment. Statistical analysis: Student t-test for paired data.
6 - 1.2 - .
RESULTS 4 : g - -
No changes were observed in anthropometric parameters: weight 2 - 4 - :
(69.2+2.6 vs. 68.84+2.2 Kg) and BMI (26.1+0.9 vs. 26.0+0.8 Kg/cm?). Among
. . . . 0 - 0 - 0 -

the general hematological and biochemical parameters, a decrease in

Hematological and biochemical characteristics of participants

1019 cel/L

1019 cel/L
o
(0 o)

101\ 9cel/L
N
o
o

o
S

Before After Before After Before After
circulating neutrophils and platelets stands out, as well as a decrease in
: : : : : : Glucose Transferrin
LDH and an increase in transferrin levels. Regarding oxidative stress 160 - 400 - 300 - x
markers, a decrease in the plasma activities of antioxidant enzymes —
catalase and superoxide dismutase — and malondialdehyde levels is 0 00 200 -
evident. Similarly, a decrease in inflammation markers, interleukin (IL)-6, IL- B g0 - S 5op - 3
1b, IL-10, TNFa and VEGF, is observed. Furthermore, a decrease in the £ E _
expression of TLR4, NFkB, Nrf2 and PRX6 is observed in mononuclear cells. 40 - 100 -
0 - 0 - 0 -
. . Before After Before After Before After
Plasma antioxidant parameters
SOD i .
)50 - Catalase 150 - * . Malondialdehyde PBMCs gene expression
200 - 150 -
< 120 - - 150 - Before
'8 150 - 8
S * 2 90 - = 2 -
S 100 - 3 c 120 - | After
=é_ 60 - — %
50 - 30 - " X | | | . {
° ' 0 - ' 0 - o 90 -
Before After Before After Before After % .
S
o 60 -
: N
Plasma inflammatory parameters 30 -
20 - B Before 0 | | |
40 - W After NFKB Nrf2 Prx6 TLR4
_ 30 -
£
o
2 20 - CONCLUSIONS
10 - At the time of maximum response to treatment, there is a decrease in
- markers of oxidative stress and inflammation, as well as factors involved
0 - _ "~ mmilas . . :
in their modulation.
TNFa IL-1B IL-10 VEGF
The study needs to be completed by analyzing whether these factors
may have prognostic value and their association with the nutritional
REFERENCES i .
status of the patients.

[1] Swerdlow, SH. et al. The 2016 revision of the World Health Organization
classification of lymphoid neoplasms. American Society of Hematology;, 2016,
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PERCEIVED LIFE QUALITY IS RELATED TO LIFESTYLE IN SPANISH CHILDREN AND ADOLESCENT:

THE PASOS STUDY pASOS
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Introduction h

Maintaining healthy dietary patterns, regularly participating in physical activities, and minimizing sedentary behaviours are crucial for

safeguarding the well-being, appropriate growth, and development of children and adolescents, as well as diminishing the risk of future adult-
Q)nset diseases. y

(- N
Aim
The aim of this study was to assess associations between quality of life of Spanish children

@nd adolescents and their lifestyle.

/

/I\/Iaterials and Methods \

Cross-sectional analysis of 8-16-year-old children and adolescents (n= 3534), included in the representative study of Physical Activity,
Sedentarism and Obesity in Spanish Youth (PASOS). Data were collected through questionnaires on participants’ lifestyles [the EuroQol-5
Dimensions-5 Levels (EQ-5D-5L), the Mediterranean Diet Quality Index for children and adolescents (KIDMED), the Sleep Habits Survey, the
Screen-time Sedentary Behaviour Questionnaire (SSBQ) and the International Fitness Scale (IFIS)] and anthropometric measurements. Data
were analysed statistically by logistic regression (Odds Ratio). Health-related quality of life (HRQol) was used as a grouping variable. The
th-off percentiles were as follows: low HRQoL: £1.8570 and high HRQoL: >1.8571. /

/Results B

Participants with lower HRQoL were less likely to have high adherence to the MedDiet and less likely to reach the
recommended daily intake of fruit and vegetables. They were also less likely to follow the recommendations for screen
time, and sleep (with the exception of the weekend) compared to participants with higher HRQoL. In addition, participants
\with lower HRQoL were more likely to have worse weigh status and physical fithess than participants with higher HRQoL. /

Association between lifestyle habits and HRQoL among participants Association between perceived physical fitness and HRQoL
High HRQoL §  Low HRQoL 3 High HRQoL § Low HRQoL §
(n=1759) (n=1775) (n=1759) (n=1775)
Low Adherence MedDiet  Adjusted OR 1.00 (ref.) 2.00 (1.58-2.53)** General fitness status. Adjusted OR 1.00 (ref.) 0.34 (0.29-0.40)**

Medium Adherence MedDiet Adjusted OR 1.00 (ref.) 1.26 (1.10-1.44) Cardiorespiratory

. . . ) 5 % Adjusted OR 1.00 (ref.) 0.34 (0.29-0.39)**
High Adherence MedDiet Adjusted OR 1.00 (ref.) 0.60 (0.52-0.69) Physical Condition
Achieve recommendations Fruits anc Adjusted OR 1.00 (ref.) 0.50 (0.42-0.61)** Muscle strength Adjusted OR 1.00 (ref.) 0.45 (0.38-0.54)**
Vegetables . .
Speed and agility Adjusted OR 1.00 (ref.) 0.53 (0.45-0.62)**
Achieve daily sleep recommendation
Adjusted OR 1.00 (ref.) 0.77 (0.67-0.89)** Flexibility Adjusted OR 1.00 (ref.) 0.63 (0.52-0.76)**

(Weekdays)
Adjusted OR: Adjusted by age kid, BMI kid and gender kid. * p-Value < 0.05. ** p-Value < 0.01

Achieve daily sleep recommendation
Adjusted OR 1.00 (ref.) 0.93 (0.81-1.07)

(Weekend) Association of anthropometric parameters and HRQoL
ScreenTime recommendation Weekdays Adjusted OR 1.00 (ref.) 0.70 (0.60-0.81) High HRQoL § Low HRQoL §
ScreenTime recommendation Weekend Adjusted OR 1.00 (ref.) 0.62 (0.51-0.74)** (n=1759) (n=1775)
Adjusted OR: Adjusted by age kid, BMI kid and gender kid. * p-Value < 0.05. ** p-Value < 0.01 Undernutrition Adjusted OR 1.00 (ref.) 2.59 (0.68-9.93)
\ Underweight Adjusted OR 1.00 (ref.) 1.20 (0.81-1.79)
Conclusion Normal weight Adjusted OR 1.00 (ref.) 0.80 (0.67-0.95)*
HRQol is related to the lifestyle of children and adolescents. Overweight Adjusted OR 1.00 (ref.) 1.22 (1.00-1.50)*
Poor HRQoL is associated with poorer healthy lifestyle. Obesity) Adjusted OR 1.00 (ret.) 1.89 (0.45-7.28)
Abdominal obesity Adjusted OR 1.00 (ref.) 1.49 (1.15-1.94)*
K / Adjusted OR: Adjusted by age kid, BMI kid and gender kid. * p-Value < 0.05. ** p-Value < 0.01
References i Acknowledgments: Gasol Foundation. CIBEROBN.
[1] George ES, et al. Poor adherence to the Mediterranean diet is associated with increased likelihood of metabolic syndrome G TR
components in children: the Healthy Growth Study. Public Health Nutr. 2021;24(10):2823-2833. i i {-] A 3 {:} 1
. . . . . . . . . . H e "'TT R
[2] Pastor R, et al. Health-related quality of life in Spanish schoolchildren and its association with the fitness status and N DATION Uihi_,’i‘ OBN

adherence to the Mediterranean Diet. Nutrients. 2022;14(11):2322.
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ANALISIS COMPARATIVO DE METODOS DE NORMALIZACION DE MICROARRAY EN MUESTRAS DE TEJIDO
ADIPOSO EPICARDICO HUMANO: RMA VS RMA-SST
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INTRODUCCION RESULTADOS

La normalizacion de los microarrays es un paso crucial para minimizar las variaciones técnicas Figura 1. Intensidad relativa de los genes con una menor correlacion entre los
entre muestras y permitir la comparacion adecuada de la expresion genica en base a factores métodos RMA y RMA-SST. Del total de genes analizados (21448), 31 mostraron una

bioldgicos. Uno de los metodos de normalizacion mas populares es Robust Multi-array Average baja correlacién entre ambos métodos (R2<0,6). Dichos valores se correspondian con
(RMA), mediante el cual se realiza un ajuste del ruido de fondo, normalizacion de las intensidades valores extremos, los cuales se vieron suavizados mediante RMA.

mediante el método del cuantil y resumen de la expresion génica. A su vez, disponemos de la RMA,_sst RMA
variante RMA-SST, disenada para mejorar la precision de los resultados para muestras con un bajo
numero de réplicas en la plataforma Affymetrix. El uso de una u otra variante se pueden traducir
en diferencias en los resultados del analisis de microarrays.

OBJETIVO

Realizar una comparativa entre ambos métodos a fin de establecer la variante capaz de

proporcionar informacion con mayor relevancia biologica.

A
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MATERIALES Y METODOS Figura 2. Volcano Plot generado mediante normalizacion RMA y RMA-SST. El numero
de genes con un p-valor < 0,05 fue mayor para la normalizacion RMA-SST (1718 vs

Las muestras de tejido adiposo epicardico (TAE) de hombres con patologia valvular aislada sin 1437).

lesiones coronarias (n=13) y con cardiopatia isquémica (n=14) de 65-75 afos fueron obtenidas por :"":'““' pocn ::°'m piot
=1
el Servicio de Cirugia Cardiaca del Hospital Universitario Son Espases. Se realizo la extraccion de
® NS @ LopxFu & pusim @ p-—'valueand lops FL ® NS & LogaFC @& pausie & D —value and log, FC

RNA mediante el kit RNeasy (Qiagen). Las muestras fueron analizadas utilizando la tecnologia
Affymetrix (Clariom S Pico Assay, human). El analisis de los datos de microarray fue llevado a cabo 64 | 64
utilizando los métodos RMA y RMA-SST. Dicho analisis se realizd con el paquete limma de R. |
Adicionalmente, se seleccionaron 6 genes para su validacion mediante RT-gPCR. Como criterios
para la seleccion de genes diferencialmente expresados (DEGs) se establecido un p-valor < 0,05 y
un Fold Change > 1,5. El analisis de sobrerrepresentacion de genes se realizd6 mediante
Overrepresentation Analysis (ORA) y el analisis de enriquecimiento funcional mediante Gene Set
Enrichment Analysis (GSEA) utilizando anotaciones de Gene Ontology (GO).

P

- LOQ!-‘

MUESTRA MICROARRAY Logs loid changs | Logy fold change

Dl =« 27448 yeabies oW » 21443 vasabies

Clariom™ S Pico Assay,
human, Applied
Biosystem

> 20.000 Genes anotados
\ J

Figura 3. GO ORA. Diagrama de Venn mostrando la superposicion de genes DEGs y
GO entre RMA y RMA-SST. Con la normalizacion RMA se obtuvo un menor numero de
DEGs que en RMA-SST (65 vs 236 genes). Por el contrario, con estos genes se
obtuvieron un mayor numero de GO alterados en RMA que en RMA-SST (307 vs 160)

! BA T AMA AMA_sst
/ \’ NORMALIZACION RMA vs RMA-SST
CONTROL: CASO: .I,
* Valvulopatia e Cardiopatia
isquémica ANALISIS ESTADISTICO
\ )
£, ! l Figura 4. GO GSEA. Treemap mostrando los parent terms obtenidos mediante
= normalizacion RMA y RMA-SST. Se obtuvo un mayor numero de vias alteradas en el
i CASO CONTROL . L,
— | RNA Total VS B analisis GSEA en la normalizacién RMA (967 vs 793).
Lif (RNeasy Qjiagen) h=17 h=13
RMA _sst RMA

ANALISIS FUNCIONAL

Seleccion de DEGs:

>1,5
0 Fold Change
<-1,5 \
Validacion RT-gqPCR
Q P-valor < 0,05

Andlisis de enriquecimiento funcional —=3 GSEA ¢

/ Andlisis de sobrerrepresentacion —> ORA

s g gles mmimeigiact - el

ol vermmn et e TR RATETT o =
|'-.'b'| p— el
Rt sy gk g | T e

g T Fi— =

o e s p g, el s - BT N

s . . e
Al e b - s gy

iy imhie g ——

Vias enriquecidas: 793 Vias enriquecidas: 967

Tabla 1. Comparativa del analisis estadistico de DEGs seleccionados para validacidn
mediante RT-qPCR. En cuanto a los genes seleccionados para la validacion mediante
PCR, el método RMA rindié valores de p-valor mas significativos, pero atenuo el Fold

o Rwast | VAL | Diferencialmente

CONCLUSIONES Change.

El uso de la normalizacion RMA atenuod los valores de Fold Change, pero mejord el poder
estadistico de la comparativa caso vs control. Aunque mediante RMA-SST se obtiene un mayor

Log2 Fold Change m Log2 Fold Change m expresado
; RMA

, de DEG 9 , de vi terad . | Gen Y 1,091 0,0023 0,670 0,0026 ;
numerc? g s esto no se traduce gn un mayor .num.ero e vias altera as.respec o.a a EumE 2703 0.0004 1493 0.0002 . RMA
normalizacion RMA, destacando asi la importancia bioldgica de los DEGs obtenidos mediante Gen W -0,632 0,0061 -0,538 0,0035
esta ultima. No obstante, estas diferencias no afectaron de forma notable al significado Gen Z 0,740 0,0001 0,485 0,0001
biologico de los resultados, ya que ambos métodos rinden parent terms con un alto grado de Gen T 1891 0,0051 1,794 0,0048 s RIVIA

o .g »¥aq P 5 Gen S 0,575 0,0049 0,610 0,0066 RMA
similitud.
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Efecto del fitato (InsP6) y otros inositoles-fosfatos (InsP5,InsP4, InsP3, InsP2) sobre la cristalizacion de

IdISBa
dUP?m_i\l'lg:'Sthamt 5 Paula Calvo, Antonia Costa-Bauza i Felix Grases Freixedas. iUNICS

Grupo de investigacion en Litiasis Renal y patologias relacionadas, Instituto universitario en investigacion en Ciencias de la Salud (IUNICS), Instituto de
investigacion sanitaria de las Islas Baleares (IdISBa), Universidad de las Islas Baleares, 07122 Palma de Mallorca, Espana.

INTRODUCCION

Investigaciones recientes han demostrado que el consumo de fitato (hexakisfosfato de inositol, InsP6) como sal de calcio y magnesio (fitina) conjuntamente con
una dieta equilibrada puede prevenir las calcificaciones patoldgicas, como los calculos renales de oxalato calcico(OxCa), hidroxiapatita (HAP) y brushita (BRU).
Pero el consumo de fitato, ya sea por la accion de las fitasas presentes en el intestino a partir del mismo alimento o por la accidén de las fosfatasas da lugar a la
formacion de varios productos de desfosforilacion (InsP). El objetivo de este estudio fue evaluar el efecto del fitato, las mezclas de los productos de la hidrdlisis
del InsP6 y los InsP menores individuales (InsP5, InsP4, InsP3 y InsP2) obtenidos comercialmente sobre |la cristalizacion del OxCa, HAP y BRU en orina artificial.

MATERIALES Y METODOS

0000000000

Relative abundance
1
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Hatenlbion time

Hidrolisis del InsP6.
Una disolucion de 2
mM de InsP6 se ajusta
a pH 2y se deja en el
bano seco a 972C
durante 6, 9, 16, 24 vy
72 horas obteniendo
distintas mezclas de
hidrolizados.

Estudio del efecto inhibidor del InsP6, sus hidrolizados y
los InsP menores obtenidos comercialmente.

Mediante ensayos turbidimétricos con un
espectrofotOometro equipado con una fibra Optica se
obtuvieron las cinéticas de precipitacion en orina artificial
mediante las cuales se determino el tiempo de induccion
(ti) de la cristalizacion del OxCa, BRU y HAP en ausencia y
presencia de los compuestos a estudiar.

Caracterizacion de las muestras de InsP6 hidrolizadas.
Se inyectaron las muestras de InsP6 hidrolizadas durante O, 6,
9, 16, 24 y 72 horas en el espectrometro de masas para
obtener la cantidad relativa de cada InsP en relacion al
contenido de InsP6 de |la muestra no hidrolizada (0 horas).
Mediante colorimetria se determiné la cantidad de InsP6 y de
fosfato inorganico (PPi) de las muestras.

RESULTADOS

WInsP6 WInsP5 miInsP4 InsP3 ®miInsP2 minsPl1

200

180

¥ 160 -
o 140 , =
2 120 : -E.'
E 100 v %
E 80 » i E
© 0 . . . .
ok L 1.4

20 -

0 - Jn .

48h 72h 0,

0 69 16 24 48 72 0 69 16 24 48 72
Tiempo de hidrélisis (h) Tiempo de hidrolisis (h)

A. Senal del espectrometro de masas de los seis InsP. A medida que aumento el tiempo de hidrdlisis disminuyo la cantidad de InsP6 y aumenta la cantidad de InsP
menores. B. Mediante el método colorimétrico AIXO se observd que a medida que aumento el tiempo de hidrolisis, disminuye el nivel de InsP. C. Mediante
colorimetria se observo que a medida que aumento el tiempo de hidrolisis aumento el nivel de PPi en las muestras utilizadas para los estudios cinéticos.

Tiempo de hidrélisis (h)

e 25 2 uM . Q 2 uM .

. | «1um Incremento del tiempo «1yv INCremento del tiempo
£ 20 ( T—T—T——T—— +05um de induccion de Ila f.g .osuq d€ induccion de |la
g e | cristalizacion del OxCa s cristalizacion de la BRU
8 4s] S0 I ' por parte de A. InsP6 a § por parte de A. InsP6 a

T 1 . L. . > . L. .
§ o %° | — distintas concentraciones = distintas concentraciones
8 40d° 5! ¥ a3 y sus hidrolizados (de 6 a = y sus hidrolizados (de 6 a
é ® .} | ' 72 horas), B. del InsP6, é 72 horas), B. del InsP6,
2 5 l: Ins-1,2,3,5,6-P5, Ins- 2 Ins-1,2,3,5,6-P5, Ins-
< R e 2,3,5,6-P4, Ins-1,4,5-P3 e < 2,3,5,6-P4, Ins-1,4,5-P3 e
G o] Ins-2,4-P2 3 las 9 , Ins-2,4-P2  a las
—T T T B- : 0 69 16 24 48 72 :
0 69 16 24 48 72 concentraciones . Tiempo de hidrolisis (h) concentraciones
£ Tiempo de hidrolisis (h) indicadas. = indicadas.
E1 E = 1 puM
c ,. & 1uM 5 ® 2 uM
;g rt— o 2 UM El InsP6, InsP5 vy las S T El InsP6, InsP5, InsP4 vy
S 10 mezclas de hidrolizados _‘g’ 38 mezclas de
E con InsP con mayor grado = hidrolizados con InsP
S 5 d‘? fos.foriloacién inhiben la '§ inhiben la cristalizacidn
Q cristalizacion del OxCa. g, de la BRU.
= 3
g 0 -
< InsP6 InsP5 InsP4 InsP3 InsP2 d InsP6 InsP5 InsP4 InsP3 InsP2

produce in vivo.

o Tanto el InsP6 como los InsP menores son los responsables de |la inhibicion de |a cristalizacion de sales de calcio que se
CONCLUSION S P :



. Eficacia de la teobromina y sus metabolitos para reducir el riesgo de litiasis de acido urico
o o 1 IdISBa
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Grupo de investigacion en Litiasis Renal y patologias relacionadas, Instituto universitario en investigacion en Ciencias de |la Salud (IUNICS), Instituto de e slio s el

investigacion sanitaria de las Islas Baleares (IdISBa), Universidad de las Islas Baleares, 07122 Palma de Mallorca, Espana.

INTRODUCCION

La litiasis por calculos acido urico (AU) representa aproximadamente el 10% de todos los tipos de litiasis renal. Recientemente, demostramos que la teobromina
inhibia la cristalizacion del acido urico in vitro, y que el aumento en el nivel urinario de teobromina después de su consumo oral se asocio con la prevencion de la
cristalizacion del acido urico. El objetivo de este estudio fue evaluar la capacidad de inhibicion tanto de la teobromina (TB) como de sus metabolitos (7-
metilxantina, 7MX; 3,7-dimetildrico, 37DMUA; 3-metilxantina, 3MX) y otras metilxantinas en la cristalizacion del acido drico in vitro y relacionar la concentracion
de estos compuestos en orinas de voluntarios sanos y pacientes litiasicos con la formacion de cristales de AU en estas muestras.

MATERIALES Y METODOS

Estudio del efecto inhibidor de la teobromina y otras
Xantinas en la cristalizaciéon del AU

Mediante ensayos turbidimétricos con un
espectrofotometro equipado con una fibra Optica se
obtuvieron las cinéticas de precipitacion en orina artificial
mediante las cuales se determino el tiempo de induccion
(ti) de la cristalizacion del AU en ausencia y presencia de los
compuestos a estudiar.

Muestras de orina. Determinar los parametros urinarios relacionados
-20 adultos sanos después de con la litogénesis de AU en las muestras de orina.
tomar 40 g de chocolate con El riesgo de cristalizacion de las orinas se determind
eche (CL) v 40 g de cacao en mediante la prueba RCAU-S (incubacion de 5 mL de
nolvo (CS). orina durante 24 horas. (A) Sin cristales de AU (B) y (C)
-54 formadores de calculos de Cristales de AU). Ademas, también se determinod la
AU después de tomar un concentracion de metilxantinas/xantinas mediante
tratamiento con citrato y otro uHPLC-MS, el pH, la concentracion de AU (mediante el
con citrato + teobromina. método de la uricasa) y la sobresaturacion del AU (SS)

RESULTADOS

C
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3 i | A. El 37DMUA a una £ 1000 * s , | .
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compuestos; 3,7DMUA, TB y los demds compuestos. ) pH orinas con RCAU-S
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1 2 3 4
Concentracion urinaria de la teobromina y sus metabolitos en A. voluntarios sanos después de tomar 40 g de CLy 40 g de CS y B. pacientes litiasicos después de

tomar los dos tratamientos. * Diferencias significativas con el resto de los grupos. C. Clasificacion de los individuos sanos vy litiasicos: 1) RCAU-S positivos con
una SS>2; 2) RCAU-S negativos con una S522; 3) RCAU-S negativos con una SS< 2; y 4) RCAU-S positivos con una SS<2. * Diferencias significativas con el grupo
“RCAU-S positivo con SSAU>2”, p-valor <0,005. # Diferencias significativas con el grupo “RCAU-S negativo con SSAU<2”.

oo [dIVN[e]M] La teobrominay sus metabolitos reducen el riesgo de litiasis de acido urico.
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INTRODUCTION AND AIMS

Sustainable diets are no longer just related to the environment but also to health [1,2]. The
present study aims to assess the relationship between the dietary carbon dioxide (CO,)
emitted from diet of an adult population and their body composition.

MATERIALS AND METHODS

This 1s a cross-sectional study on baseline data (n=778; 55-75-year-old participants with metabolic syndrome) within the
frame of PREDIMED-Plus study. Food intake was registered using a validated semi quantitative 143-item food frequency
questionnaire. The amount of CO, emitted was calculated using data from the French database Agribalyse, and distributed
in quintiles. Anthropometrics were determined by usual measurements, and body composition was assessed by
bioimpedance.

Table 1. Pearson correlations between body composition and CO, emissions

RESULTS I
Body weight, waist circumference, hip circumference, fat mass, fat free LEIUNAEIIIUEY 0,149%**
mass, total body water, and visceral fat were directly associated to CO, W.a‘St. circumference (cm) 0,099%*
emissions quintiles. Pearson correlations were done and, CO, emissions gﬁlml'j‘/'mzference (cm) 88(1)2
were linearly and positively associated with weight (r=0.149), waist Bt
. Fat mass (kg/m?) 0,000
circumference (0.099), fat free mass (r=0.198), total body water Muscular mass (kg/m?) 0,040
(r=0.495), and visceral fat (r=0.118). After hnear. analysis, R squaréd Fat free mass (ke/m?) 0.198%*
Vglues for those wvariables were 0.016 (weight), 0.005 (waist gpess body water (kg/m?) 0,495%
circumference), 0.030 (fat free mass), 0.226 (total body water) and 0.011 ISR D) 0,118%*
(visceral fat). P-value was <0.005 1n all body composition parameters. P-value; *=0.05, *%=0.01
-
Table 2. Linear regression analysis between total CO, emissions and y=82.35-101°% (7 g e
body composition parameters g " ~— 5 e
: yvaist Fat free mass Total body Visceral fat 1 § y
circumference water " ~ 4
. - : ; . TOTAL CO,; EMISSIONS
R 0.125 0.074 0.173 0.476 0.105
RZ  0.016 0.005 0.030 0.226 0.011 . % | |
Total CO, g 5 . [reseasrae
SIS y= 82.59-1.01%x 1.07E2+0.45%x  48.05+1.25%x  26.42+2.57*x 14.39+0.27%x = - '.2- ———
p  <0.001 0.004 <0.001 <0.001 <0.001 §. §- oy
= 5 . .
== h - .
TOTAL €O, EMISSIONS  TOTALCO, EMISSIONS )
= S el t o [ 1394027 (Y

TOTAL CO,; EMISSIONS

Figure 1. Scatter plot graphics and regression lines of the total CO, emissions
and weight, waist circumference, fat free mass, total body water and visceral fat
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~" Physical Function, and Blood Biomarkers in the Balearic Islands Study of Aging.
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INTRODUCTION

Aging 1s the strongest risk factor for most chronic diseases, 1n this sense, the prevalence of cardiovascular diseases increases with age due to lifestyle, structural and
functional changes 1n the heart. The aim of this study is to assess differences in electrocardiographic signals (ECG) with aging, and its association with physical
performance tests, and specific blood aging biomarkers (cholesterol, triglycerides, GDF15, NT-proBNP, HbAlc, IGF-1) 1n a healthy population.

EXPERIMENTAL PROCEDURE

80 healthy subjects (43 male and 37 female), ranging from 20 to 85 years, were 1ncluded in the study. Cardiovascular function was assessed with ECG, blood pressure,
and ankle brachial index (ABI) test. Grip strength, walking speed and the chair test, were used to evaluate physical performance. Biomarkers were measured 1n plasma

and serum. Figure 1. Correlations between age and several ECG and cardiovascular parameters
RESULT 4] % =P
F
We found that independent of sex and BMI, the SBP, DBP, the PR interval significantly & S
increased with aging while the QRS complex (ventricular depolarization) decreased . ° g 4L G o-value
Chair test and grip strength showed significant associations with resting heart rate (HR), . ¢ @
blood pressure and the QRS duration (QRSd). Walking speed was negative associated = . o @ & =
. (] :'
with the QRS complex. Among all the biomarkers, IGF-1, NT-proBNP and HDL * = o B @ 0020
emerged as the most significantly biomarkers correlated with the ECG signals. { 5 %0
Figure 1. ECG measures by gender and its association with age | 0900
el ® @
ol e BT _ve FR . . . . 0300
E . Figure 3. Correlations coefficients between physical performance tests & @
E ,-{._% = Fomee PR and cardiovascular measurements
' '. o - e Mals SR A1 b LA DaE FH LHE HREa 21 ared QTak e Twaue
i) Tl o R ’ - Electrocardiographic and cardiovascular measures
; ' 0 & g v [l Uesdjnied 4
= o g Figure 4. Hierarchical clustering between all the EKG markers, classical cardiovascular measures,
ETEEET # : . .
hoe i E , i physical function test and blood biomarkers.
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CONCLUSION Funding

Our results hold significant implications for understanding the multifaceted aspects of cardiovascular health = This study has been funded by Instituto de Salud Carlos
and the aging. Physical tests as sit-to-stand and grip strength and markers such as HDL or NT-proBNP, or = III through the project “MS19/00201” (Co-funded by
resting HR, could emerge as potential biomarkers in the progression of cardiovascular aging, highlighting European Social Fund “Investing i your future”) the
them as potentially accessible tools in clinical settings for early detection assessment of CVDs development | | FOLIUM fellowship program(FOLIUM 19/01)
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REDUCCION DE INGRESOS HOSPITALARIOS EN PACIENTES INCLUIDOS EN UNA UNIDAD MULTIDISCIPLINAR DE EPOC
(UMEPOC)

Elisabet Serra Amer (1), Joaquin Monteagudo Rodriguez (1), Salvador Pons Vives (1), Antonia Fuster Gomila (1,2)
1 Servicio de Neumologia Hospital Universitario Son Llatzer, Palma de Mallorca, Espana.
2 Instituto de Investigacion Sanitaria Illes Balears (IdiSBA), Palma de Mallorca, Espana.

INTRODUCCION MATERIAL Y METODOS

La EPOC con agudizaciones frecuentes se asocia a ingresos hospitalarios Estudio retrospectivo de una cohorte de pacientes
recurrentes, presenta altas tasas de morbilidad y mortalidad, y un EPOC agudizadores, todos ellos seleccionados de UMEPOC.

importante uso de los recursos sanitarios. Incluimos pacientes entre enero del 2015 hasta marzo del 2022 vy
Los modelos de atencion personalizada parecen ser efectivos en reducir los un subanalisis con pacientes desde enero del 2017 hasta marzo del
ingresos hospitalarios y en la mejora del estado de salud. 2022. Comparamos el numero de ingresos hospitalarios de los

pacientes incluidos en UMEPOC 3 anos antes y 3 anos despueés de su

, inclusion.
HIPOTESIS En el caso que no hubiera un seguimiento posterior de 3 anos, se

La Unidad Mustidisciplinar de EPOC (UMEPOC) es una herramienta util para tomo el mismc? periodo de tiempo anterior y posterior (siempre que
reducir ingresos hospitalarios por agudizacion en los pacientes incluidos. fuera mayor o igual a un afio).

RESULTADOS

Se incluyeron a 79 pacientes desde 2015 (66 incluidos en el subanalisis desde 2017). Las caracteristicas basales se muestran en las tablas 1-3. Las
variaciones en el numero de ingresos entre los periodos previo y posterior a la inclusion en UMEPOC se muestran en las figuras 1y 2.

Tabla 1. Variables sociodemograficas y de Tabla 2. Tratamiento de base para la EPOC Tabla 3. Comorbilidades y factores de riesgo
gravedad de la EPOC

Glicopirronio/Indacaterol 8 (10,1%) Fumadores 24 (30,4%)
Edad (media (DE)) 67 (10)

Tiotropio/Olodaterol 3 (3,8%) Exfumadores 55 (69,6%)
Hombres (N(%)) 57 (72%)

, Aclidinio/Formoterol 1(1,3%) Cardiopatia isquémica 9(11,4%)

FEV1 post (mediana (p25- 39 (32-50)
p75)) Becometasona/Formoterol/Glicopi- 23 (29,1%) HTA 44 (55,7%)

rronio
FEV1/FVC post (mediana 39,1 (32,4- Apnea del suefio 13 (16,5%)
(p25-p75)) 46,7) Furoato fluticasona/Vilanterol/Ume- 6 (7,6%)

clidino DM 13 (16,5%)
EPOC moderado (N(%)) 19 (24,1%) | B

LABA/corticoides + LAMA 21 (26,6%) Ansiedad/depresion 28 (35,4%)
EPOC grave (N(%)) 45 (57%) | |

LABA/LAMA + corticoides 17 (21,5%) Osteoporosis/osteopenia 10 (12,7%)
EPOC muy grave (N(%)) 15 (19%)

Obesidad 18 (22,8%)
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Figura 1. Variacion en el numero de ingresos entre ambos periodos (anos 2015-2019). N=79

Figura 2. Variacion en el numero de ingresos entre ambos periodos (afnos 2017-2019). N=66

v Reduccion significativa del numero de ingresos en el periodo posterior a la

inclusion en UMEPOC (p=0,012) v' Reduccion significativa del nimero de ingresos en el periodo posterior a la inclusidon
v Reduccidn significativa del nimero de dias totales de ingreso (266 dias) entre en UMEPOC (p=0,001)

ambos periodos (p= 0,005) v' Reduccion significativa de los dias totales de ingresos (274 dias) entre ambos
v Ahorro econdmico aproximado 20.000 eur/afio periodos (p=0,001)

v' Ahorro econémico aproximado 28.000 eur/afio
CONCLUSIONES

Los pacientes incluidos en UMEPOC tienen un menor numero de ingresos hospitalarios por agudizacion de EPOC en el periodo posterior a la inclusién
comparado con un periodo de tiempo equivalente antes de la inclusion en la consulta.
Ademas, se reducen los dias totales de ingreso con el ahorro econémico correspondiente.

Bandurska E, Damps-Konstanska I, et al. Cost-effectiveness analysis of integrated care in management of advanced chronic obstructive pulmonary disease (COPD). Med Sci Monit. 2019;25:2879-85.
Jain VV, Allison R, et al. Impact of an integrated disease management program in reducing exacerbations in patients with severe asthma and COPD. Respir Med. 2014;108(12):1794-800.
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Efecto de las apneas durante el

sangre de cordon umbilical.

L. Canaves, A.Fleischer, J. Muncunill, P.Giménez, A.lglesias, A. Alvarez, A.Sanchez M.Codina, .

M. Pena, A.Barcelo, D.Morell, J.Pena, M. Pinas, S.Garcia, A. Alonso

INTRODUCCION

La AOS es frecuente durante el embarazo y se asocia a consecuencias
perinatales adversas, pero se desconoce si tambieén puede modular los
procesos de desarrollo fetal.

Estudiamos el impacto de la AOS y de la hipoxia nocturna materna mediante
el analisis de la expresion génica en muestras de sangre de cordon umbilical.

RESULTADOS

DE genes in feto
RNA OSA vs No OSA
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Figura 1: Grafico de “Volcano Plot”, con los filtros p Adj. <0.05 y Fold Change 21.5. Los circulos rojos
muestran los genes diferencialmente expresados de forma significativa para ambos filtros.

Tras normalizar los datos, detectamos 3238 genes diferencialmente
expresados entre casos y controles de forma significativa, con 2690
genes sobreexpresados y 548 genes infraexpresados.
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Figura 2. Cnetplot. Se muestran los procesos biologicos mas destacados tras el anadlisis de GO-GSEA, junto
a los genes que se ven implicados.

4 A
13 genes diferencialmente expresados posibles candidatos para

ser confirmados mediante gPCR.
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Figura 3. Niveles de expresion de 8 de los genes candidatos que mostraron diferencias significativas sequn procediesen los
fetos de madres con o sin AOS durante la fase REM de sueno. Fueron usadas muestras de sangre de cordon umbilical de 4
pacientes con AOS y de 16 controles sin AOS durante la fase REM. Los resultados han sido ajustados con un p-valor < 0,05.

EGR1 JUNB Figura 4. Niveles de expresion de los dos genes candidatos que

30 20 fueron significativamente diferentes cuando las madres
- < presentaban un SaO2 nocturna media < 95%. Fueron usadas
% ~ [ 1 muestras de sangre de cordon umbilical de 7 pacientes con
g T § ” AOS y de 13 controles sin AOS durante la fase REM.
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§ 104 % 5
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A He CONCLUSIONES

De esta forma, concluimos que las muestras de sangre fetal presentan un
cambio en el perfil de expresion génica en funcion de la presencia de AOS
durante la fase REM del sueno y de mayor hipoxemia nocturna en sus

madres en el tercer trimestre del embarazo, que potencialmente podria tener
influencia negativa en varios procesos biologicos durante el desarrollo fetal.




EFECTES D’UNA DIETA RICA EN GREIXOS SATURATS 1 CARBOHIDRATS
SIMPLES EN EL DANY PULMONAR EN RATOLINS C57BL/6

Estrany Celia MM!, Escarrer Garau G!, Truyols Vives J!, Areiza Areiza M!, Gomez Bellvert C°, Sala Llinas E?, Mercader Barcelo J !

L Molecular Biology and One Health research group (MolONE), Universitat de les Illes Balears (UIB), Palma. 2 Inflammation, Repair and Cancer 1n Respiratory Diseases research group (1IRESPIRE),
Institut d’Investigacio de les Illes Balears (IdISBa), Palma, Spain. 3 Servei d’ Anatomia Patologica, HUSE

INTRODUCCIO

El paper de la dieta en la fibrosi pulmonar idiopatica (FPI) es desconeix. Hi ha indicis que suggereixen que les dietes que promouen diabetis
tipus 2 (DT2) podrien relacionar-se amb la FPI. Primer, la insulina desencadena fibrosi pulmonar a rosegadors 1, a mes, la DT2 ¢s una
comorbiditat de la FPI. Segon, un consum elevat d’acids grassos s’ha associat al risc de presentar FPI en una cohort.

La hipotesi ¢s que I’administracid d’una dieta rica en acids grassos saturats (AGS) 1 carbohidrats simples (CHS) pot atavorir I’aparicio
d’alteracions en el sistema respirator1 associades a la fibrosi pulmonar.

[’objectiu ¢s analitzar ’efecte d’una dieta rica en AGS 1 CHS en la fibrosi experimental.

DISSENY EXPERIMENTAL

Ratolins C57BL/6 mascles adults foren instil-lats amb 2U/kg de bleomicina (BLM) o vehicle (PBS) 1 exposats a alimentacio estandard
(STD) o a una dieta western rica en palmitat 1 una solucio de fructosa (PAF). Passat 14 dies s’analitzaren marcadors d’inflamacio en el
liquid broncoalveolar (BAL) per citometria de flux 1 en el pulmo per RT-PCR, ¢l dany pulmonar mitjancant I'index d’Aschroft, 1 els nivells

de marcadors de reparacio mitjancant tincio Sirius Red 1 RT-PCR.

RESULTATS

1. La dieta PAF tendi a incrementar el pes corporal, pero I’exposicio no
va ser suficient per alterar la glucemia de manera significativa.
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Fig. 1. Percentatge de pes corporal entre els dies 0 1 14 de ’experiment (A) 1

glucemia en dejuni (B).

3. La dieta PAF tendi a incrementar I’expressio pulmonar de MCP1, i la
BLM incrementa significativament DPexpressio d’IL6 en els ratolins

exposats a la dieta PAF.
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Fig. 3. Nivells d’expressio pulmonar d’ARNm de Proteina quimiotactica de

monocits 1 (A) 1 Interleuquina-6 (B).

5. La BLM augmenta significativament el dany pulmonar en els ratolins
exposats a la dieta PAF i una tendencia a augmentar els nivells de
col-lagen nomeés en els ratolins alimentats amb dieta PAF.

*

2. La dieta PAF per se incrementa significativament el nombre de monocits i
sranulocits. A la poblacio de limfocits, la BLM tendi a incrementar-la en els ratolins
exposats a la dieta PAF.
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Fig. 2. Concentracions de monocits (A), granulocits (B) 1 limfocits (C) presents en el liquid
broncoalveolar (BAL).

4. La dieta PAF tendi a incrementar Pexpressio pulmonar de col-lagen i periostina. La
BLM incrementa significativament I’expressio de col-lagen i fibronectina tant en els
ratolins exposats a la dieta STD com a la PAF.
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Fig. 4. N1vells d’expressido pulmonar d’ARNm de Col-lagen (A), Fibronectina (B) 1 Periostina (C).

CONCLUSIONS

1. La ingesta excessiva de greixos saturats i carbohidrats simples

A T e . B) 200 promou el desenvolupament d’un estat proinflamatori a nivell
1
5- p=0,05 o p=0,05 pulmonar.
1 o 1 e .
D 4- 2 2. La manca de diferéncies significatives entre els dos grups BLM no
O o U : .o
L. o permet concloure que aquesta dieta atavoreixi el dany pulmonar.
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Fig. 5. Dany pulmonar valorat mitjangant 1’escala modificada d’Ashcroft en talls histologics Umversuat Molecular mo,og, and One Health & 4’

tenyits amb tricromic de Masson (A) 1 quantificaciod de col-lagen amb la tincio Sirius Red (B) lears

en talls histologics de pulmo.
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ESTUDIO DESCRIPTIVO DE CRIOEBUS (criobiopsia transbronquial mediastinica
mediante EBUS) PARA EL DIAGNOSTICO DE LESIONES MEDIASTINICAS

Autores: Perello Rosello, Sabina; Becerra Aineto, Marcos; Mertinez Martinez, Rocio; Lopez Zamora, Meritxell, Gomez Bellvert, Cristina; Forteza
Valades, Ana; Alonso Fernandez, Alberto; Sauleda Roig, Jaume

Grupos IdISBa: A5- Sindrome d’Apnees i Hipoapnees del Son (SAHS), A5 —

INTRODUCCION

Inflamacio, Reparacid i Cancer en Malalties Resporatories (I-RESPIRE)

La puncion-aspiracion con aguja fina transbronquial guiada por ecografia endobronquial (EBUS-TBNA) permite obtener
material citolégico de lesiones mediastinicas/pulmonares. En ocasiones las muestras pueden ser insuficientes. El Crio-EBUS
es una técnica novedosa gque obtiene biopsias con criosonda en la misma localizacion.

El objetivo principal es evaluar el rendimiento diagndstico y seguridad de la técnica del crio-EBUS.

MATERIAL Y METODOS

Todos los pacientes de
HUSE

Estudio observacional descriptivo

Sometidos a Crio-EBUS
(Marzo — Septiembre 2023)

RESULTADOS

Crio-EBUS: Puncion con aguja de
biopsia e introduccion posterior de
criosonda con realizacion de
3 biopsias

Se registraron datos
epidemioldgicos, comorbilidades,
tamano, localizacion de la lesion y

diagndstico anatamopatoldgico.

N = 33 pacientes

O 6a% (21) Q 36% (12)

Edad media 60 + 16 anos

COMPLICACIONES

LESIONES MEDIASTINICAS BIOPSIADAS

ADENOPATIAS

. 58%
Subcarina
Hiliar derecha 9%
Paratraqueal )
inferior derecha ﬂ

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60%

RENTABILIDAD DIAGNOSTICA
- CURVA DE APRENDIZAJE -

PRIMEROS 15 CASOS

EBUS-TBNA Crio-EBUS Combinando
ambos

SIGUIENTES 16 CASOS

78%

EBUS-TBNA Crio-EBUS Combinando
ambos

CONCLUSIONES

70%

wasas €D

Pulmonar 3

Traqueal

Esofagica [ 1

0 0,5 1 1,5 2 2,5 3 3,5

DIAGNOSTICOS POSITIVOS

] Adenocarcinoma

1 Metastasis

! Infiltracion granulomatosa
Nno necrotizante
Carcinoma microcitico

] Linfoma

"1 Carcinoma epidermoide

» El crio-EBUS es una técnica eficaz y segura en el diagnostico de lesiones mediastinicas. Podria sustituir procedimientos
mas invasivos (mediastinoscopia), evitando posibles complicaciones y agilizando el proceso diagnostico.

» La rentabilidad diagnostica es alta, una vez alcanzada la curva de aprendizaje. Y mayor si se combina con los resultados

del EBUS.
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Efectos del consumo de azucares ainadidos sobre la calidad de sueno, el
ritmo sueno-vigilia y el estres en estudiantes universitarios
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INTRODUCCION Y OBJETIVOS

En los ultimos anos, el aumento del consumo de azucar en estudiantes ha
suscitado preocupaciones sobre sus efectos en la salud. Se destaca que alrededor
del 60% de los estudiantes universitarios ha reportado experimentar problemas
relacionados con el suefio segiin la prueba del Indice de Calidad de suefio de
Pittsburgh (Lund et al., 2010). Ademas, estudios previos sugieren una conexion
entre el consumo de azucar, el sueno, el estrés y la ansiedad (Gwin & Leidy, 2018;
Alahmary et al., 2019; Klok et al., 2007b; Klok et al., 2007b). Se plantea que el
consumo de una dieta alta en azucares anadidos en el desayuno provocara
cambios los patrones de sueio y niveles de ansiedad. El objetivo de este estudio es
analizar los efectos de los azucares afnadidos en el desayuno sobre la calidad de
sueno, el ritmo sueno-vigilia y los niveles de ansiedad de un grupo de estudiantes
universitarios y ver sus repercusiones en dos periodos, examenes y estudio.

METODOLOGIA

Se recluto una muestra de estudiantes de Biologia (19 y 26 afios) con normopeso y
sin trastornos neurologicos o psiquiatricos registrados. Se seleccionaron 24
participantes distribuidos en tres grupos de dieta de desayuno: Control (sin
azucares anadidos), A (2 cucharadas de azucar), y B (4 cucharadas de azucar); y
periodos de examenes y de estudio. Se realiza un analisis nutricional en cada
etapa. Sus efectos se estudian sobre la calidad de sueno (evaluada con el
cuestionario PSQI), los niveles de ansiedad (evaluados con el Test STAI) y el ritmo
sueno-vigilia (dispositivo Kronowise KW6).

RESULTADOS

Se ha observado una relacion significativa entre el consumo de azucar y la
calidad de sueno, siendo mas notorio con aquellos en los de una dieta alta en
azucar anadido (dieta B). Tanto la dieta A como la dieta Control fueron afectadas
por la calidad de sueiio, indicando que los estudiantes participantes ya sufrian
de problemas de sueio. Durante el periodo de examenes, la dieta B mostro una
disminucion en la calidad de sueiio, siendo destacable la influencia del estrés en
esta relacion. En la figura 2 se observa una relacion entre el consumo de azucar,
siendo que la dieta B tiene niveles mas altos de estrés, sobre todo durante la
etapa de examenes. A su vez, se exploro el consumo de azucar en el ritmo sueiio-
vigilia. Se observa que la dieta B tenia un ritmo de actividad mas ajustado, pero
con un desplazamiento del mismo, sugiriendo una posible reduccion del sueno.

Figura 3. Promedio de los valores circadianos de temperatura periférica y de actividad motora de los participantes de la dieta A

y la dieta B (TA: Temperatura periférica de A, TTMOV. A.: Actividad motora A; TB: Temperatura periférica de B; TMOV. B.:
Actividad motora B).
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CONCLUSIONES

A pesar de ser una muestra pequena, se ha identificado una relacion
inversamente proporcional entre la cantidad de azucar anadida ingerida
durante el desayuno y la calidad del sueno, significativamente mayor en época
de examenes. También causo desplazamientos en los patrones de sueiio y en la
hora de acostarse. A su vez, se observo un incremento de la ansiedad estado con
el consumo de azucares, destacando el periodo de examenes. El estudio sugiere
la importancia de estrategias nutricionales para mejorar el bienestar de los

estudiantes universitarios.

I Zambudio, A.; ! Gamundi, A.; ! Akaarir, M., *Rubino, J.A.; INicolau, MC.

1 Grupo de Neurofisiologia del sueiio y ritmos biologicos. Departamento de Biologia. UIB. IDISBA
’Hospital Universitario Son Espases
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Figura.1.- Comparacion de puntuaciones totales del PSQI (Media+tSEM) en relacion a las dietas ingeridas en el
desayuno: A (desayuno con nivel medio de azucar anadido), B (desayuno con nivel alto de azucar anadido) en los dos
periodos considerados. Se ha considerado Test ANOVA de un factor calculado en relacion a cada periodo, examen y
estudio seguido de Post hoc Tukey (F=4,54, p=003; F=4,9, p=0,069, respectivamente). Se observan diferencias
significativas entre |la dieta Ay la B en los dos periodos (**p<0,01; * p<0,05).
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Figura.2.- Comparacion de puntuaciones de los niveles de ansiedad estado, AE (STAI) (MediaxSEM) en relacién con las
dietas ingeridas: Dieta Ay Dieta B en los dos periodos considerados. Se ha considerado Test ANOVA de un factor
calculado en relacién a cada periodo, examen y estudio seguido de Post hoc Tukey (F=3, p=0,04; F=0,083, p=0,78;
respectivamente). Se observan diferencias significativas entre la dieta Ay la B en el periodo de examen (* p<0,05)
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Exploring the beneficial effects of cannabidiol or ketamine as a treatment for
ethanol consumption in adult rats following prior adolescent ethanol exposure
Carles Colom-Rocha, M. Julia Garcia-Fuster X .

IUNICS, University of the Balearic Islands X “brnadas ”'SBa Z"T:xtsugacm Sanitaia
Health Research Institute of the Balearic Islands (IdISBa) «Para una investigacion ética, responsable y de calidad-» Y s Balears

INTRODUCTION 0 &
Early initiation of alcohol use during adolescence is a strong predictor of future alcohol- =t L
related problems, including an increased risk of alcohol dependence and addiction in iadrzez::tc? Sex differences “
adulthood. Furthermore, there are consistent findings regarding sex differences in patterns | H
and motivations for alcohol consumption. Therefore, it is important to find therapeutic | \
options to alleviate the negative effects that emerge in adulthood after an early drug (mm 7
initiation, and in this context both cannabidiol and ketamine are good candidates based on CANNABIDIOL

prior laboratory findings and the existing literature.

In this study, we utilized Sprague-Dawley rats to explore how adolescent ethanol

exposure would impact later voluntary consumption during abstinence in adulthood and to

characterize the potential effectiveness of cannabidiol or ketamine as a pharmacological

treatment to prevent adult ethanol consumption after prior exposure in adolescence, while

including a sex perspective.

METHODOLOGY
Adolescence Adulthood
1st experiment (N = 47): . 2 A |
Evaluation of ethanol voluntary PND 29 30 33 34 37 38 39 71 74 Week schedule (x 6 weeks)
consumption in adulthood after v v |V v v v Forced Withdrawal || b1 | D2 D3 ] D4 I D5 D6 | D7
adolescent ethanol exposure e | ¢ |« : : : . ™~ e
P Vehicle (V, 0,9% NaCl, 1ml/kg/day, i.p.) —— = Water vs. 20% ethanol
Ethanol (E, 2 g/kg, i.p.) - _ |
2nd experiment (N = 55): Therapeutic Treatment
. . L ¥ : D1 D2 | D3 D4 D5 D6 D7
Evaluation of CBD or ketamine as : ‘ - Vehicle vs. ketamine (5 mg/kg) or CBD(30 mg/ke)
therapeutic options during ({’/‘J - o il i
abstinence. N
RESULTS CONCLUSION
1- The main results showed that expaosing rats to ethanol during adolescence increased their later o o
o | Our findings revealed that an early initiation in ethanol
preference and voluntary consumption in adulthood, an overall effect observed for both sexes. | . . .
consumption during adolescence induces persistent consequences
, , , , in addiction-liability as observed by an increased voluntary drug
2- Furthermore, when subjected to a 7-day CBD treatment during forced withdrawal, and prior to o N
o _ , consumption in adulthood. In addition, our results suggest
ethanol re-exposure, rats exhibited an overall reduction in ethanol preference and voluntary | - . . . .
o , , , potential utility of CBD during abstinence in the treatment of binge
consumption in adulthood. Nevertheless, a 7-day ketamine treatment during forced withdrawal o . .
_ o _ , drinking by reducing ethanol consumption and preference.
improved voluntary ethanol consumption in adulthood, but exclusively in female rats _ _ . .
Ketamine produced comparable behavioral improvements in
A Male .= ., Female B Male + Female Male  ,,, Female females.
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Figure 1. Ethanol preference (%) expressed as ethanol consumed divided by total liquid consumption is shown in panels A-B
(1st experiment) and D-E (2nd experiment). Panel C (1st experiment) and F (2nd experiment) shows ethanol consumption in CONTACT ADRESS
g/kg/24 h. Groups of treatment for 1st experiment: vehicle-male (n=15); ethanol-male (n=9); control-female (n=14); | b
ethanol-female (n=5). Groups of treatment for 2nd experiment: vehicle-male (n=8); CBD-male (n=10); ketamine-male (n=9); ¢.co om@u! -€5
vehicle-female (n=9); CBD-female (n=10); ketamine-female (n=9);. Columns represent mean * SEM of the particular PhD Student Neuroscience Program
measurement analyzed. Individual symbols are shown for each rat. Two-way ANOVAs (independent variables: sex, Neuropharmacology Research Group
« 4. . % %k % * % % : _ . . .
treatment) were performefj for the statistical analysis. p<0.001, **p<0.01 and *p<0.05 vs. vehicle-treated rats University of Balearic Islands
(Dunnett’s post-hoc comparisons).




Associacions entre |'estil de vida poc saludable i la depressio:
resultats transversals de I’'Enquesta Nacional de Salut

Guillem Navarra-Ventura (g.navarra@uib.es), Victoria Coronado-Simsic, Pau Riera-Serra, Adoracion Castro, Inés Forteza-Rey,
Mauro Garcia-Toro, Miquel Roca i Margalida Gili, en representacio del Grup TRAMAP

Institut Universitari d’Investigacio en Ciencies de la Salut, Universitat de les llles Balears. Institut d’Investigacio Sanitaria llles Balears

INTRODUCCIO RESULTATS

La depressio acostuma a empitjorar els habits d’estil de vida, pero N=20.066 amb dades disponibles. 72,2% presentaven =1 factors EVPS:
estudis previs també suggereixen que un estil de vida poc saludable 50% sedentarisme, 20% dieta poc saludable i/o fumador, i 10% bevedor
(EVPS) incrementa el risc de depressio (Ruiz-Estigarribia et al., 2019;  d’alcohol d’alt risc.

Sanchez-Villegas et al., 2016). Estudis previs han analitzat I'lassociacio . s 3 = 55 6,0
entre els habits d’estil de vida i |la depressido en mostres representatives X 6,0 Anil i | 5.-ﬂ= g *
de la poblacio de diferents paisos (Wang et al., 2020), pero cap ho ha fet :E 4,0
en una mostra representativa de la poblacié adulta espanyola | 4 2,3
combinant =3 factors EVPS en un unic index acumulatiu d’estil de vida. o 2,0 .

Q0,0
OBJECTIU 0 1 2 3 4

Numero de factors EVPS

Estudiar I'associacio entre diferents factors EVPS i la depressié en un
mostra representativa de la poblacio adulta (=15 anys) espanyola.

MATERIAL | METODE

Figura 1. Prevalenca de depressio segons el numero de factors EVPS.
Presentar >1 factors EVPS (vs. 0) s’associa a una major prevalenca de
depressio (X?, tots p<0,019).

Taula 1. Risc de depressio segons el numero i el tipus de factors EVPS

Disseny. Analisi de dades transversals de la darrera Enquesta Nacional de ~ Numero de factors EVPS (ref. 0) OR (IC 95%) p-valor
Salut publicada el 2018 (N=23.089). Depressio. Resposta afirmativa a la 1 factor 1,3(1,01-1,6) 0,042
pregunta “Has rebut un diagnostic medic de depressio en els darrers 12 2 factors 1,6 (1,2 — 2,0) <0,001
mesos?” i General Health Questionnaire =5 (Gili et al., 2022). Factors 3 factors 1,5 (0,97 — 2,2) 0,069

d’estil de vida. Dieta (tipus i frequiencia), activitat fisica (frequéencia i
duracio), tabac (consum actual) i consum d'alcohol (unitats de beguda
estandard, UBE). Analisi. Prevalenca de depressio als diferents nivells de

4 factors 2,2 (0,78 —6,2) 0,134
Pseudo R?=0,312, p<0,001; AUC =0,864 (0,851 —0,878)

’index EVPS (descriptiu i proves de khi-quadrat, X2) i associacié entre  Tipus de factors EVPS OR (IC 95%) p-valor
depressid i index EVPS acumulat i els 4 factors EVPS (reg. logistiques). Dieta no saludable (ref. saludable) 1,03 (0,83 -1,3) 0,808
Inactiu fisicament (ref. actiu) 1,6 (1,4 —2,0) <0,001
{ Dieta J {Activitat fisica} { Tabac J { Consum OH J Fumador (ref. no fumador) 1,3(1,04-15) 0,015
Bevedor d’alt risc (ref. baix risc) 0,68 (0,49 — 0,94) 0,021
 NPAOPP-SAFSN | | IPAQ-SF | | Pregunta binaria | | UBE (gr/d) | Pseudo R2= 0,316, p<0,001; AUC = 0,868 (0,854 — 0,881)
Saludable 0p) Aot 0p) No furmador 0p) Baix rioc 0p) Ajust.at per. edat., s.exe,.educaug, estat civil, suport social autopercebut,
No saludable (1 p) Inactiu (1 p) Fumador (1 p) Alt risc (1 p) obesitat, diabetis i antidepressius
" index d’Estil de Vida Poc Saludable (EVPS) " Taula 2. Risc de depressio segons el tipus de beguda alcoholica
Rang: O (estil de vida meés saludable) a 4 (estil de vida menys saludable) Tipus de beguda alcoholica OR (IC 95%) p-valor
Cervesa (ref. baix risc) 0,98 (0,52 — 1,8) 0,938
NPAOPP-SAFSN, Nutrition, physical activity and obesity prevention  vj (ref. baix risc) 0,26 (0,10 — 0,68) 0,006
Ip\;ramlci of ’Theh Spanllsh:gfncy fo‘:’ food. safehty ta?d nutSrltlczn; IPdAQ-SF, Vermut (ref. baix risc) 0,34 (0,03 — 3,5) 0,366
nternationa sical activi uestionnaire short form; Ser fumador en , o
PIY Y 4 Begudes destil-lades (ref. baix risc) 2,0 (0,69 — 5,9) 0,204

el moment de l'lavaluacio (si/no); UBE segons Ministeri de Salut Espanya: | o
baix risc: homes (2 UBE dia, <20 gr/d) i dones (1 UBE dia, <10 g/d). Sidra (ref. baix risc) 0,58 (0,06 - 5,7) 0,640

Pseudo R2= 0,317, p<0,001; AUC = 0,871 (0,857 — 0,884)
Referencies: 1) Ruiz-Estigarribia L, et al. (2019). Lifestyles and the risk of depression in the

“Seguimiento Universidad de Navarra” cohort. Eur Psychiatry; 2) Sanchez-Villegas A, et al. (2016). The AJUStat per dleta' activitat fISICa' tabac, edat, SEXE, educacm, estat CIVIII
association between the mediterranean lifestyle and depression. Clin Psychol Sci; 3) Gili M, et al. (2022). suport social autopercebut, obesitat, diabetis | antidepressius

Radiografia de la deteccion y el tratamiento del trastorno depresivo en el sistema de salud publico

Espanyol: una revision critica. Actas Esp Psiquiatr; 4) Gea A, et al. (2013). Alcohol intake, wine o
consumption and the development of depression: the PREDIMED study. BMC Med; 5) Navarra-Ventura CO NCLUSIO
G, et al. (2023). Associations between unhealthy lifestyle and depression: cross-sectional results from

the Spanish National Health Survey. Rev Psiquiatr Salud Ment.
probabilitat de depressié. El consum de vi d’alt risc s’associa a una

sttt Unverstar  rvestigacio n Cienciosde s St @
menor probabilitat de depressidé. La definicio d’“alt risc” a Espanya
x hrnwes UlSBa equival a risc “moderat” a altres paisos Europeus (Gea et al., 2013).

Promocionar un estil de vida saludable per part dels proveidors de Salut
«Per una investigacio ética, responsable i de qualitat» Pablica pot ajudar a reduir la probabilitat de depressio.

Presentar 21 factors EVPS s’associa a una major prevalenca de depressio

Institwl . ,
@wmmngm Sanitaria (2,5% vs. 25,2%), independentment del numero acumulat de factors
ies Balears EVPS (1, 2, 3 o 4). El sedentarisme i ser fumador s’associen a una major
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Begudes carbonatades i simptomes de depressio i ansietat en
subjectes amb sobrepes: Una analisis longitudinal en una
cohort Europea

Adoracion Castro, Margalida Gili, Juan José Montano, Mauro Garcia Toro, Guillem Navarra-Ventura, Inés Forteza-
Rey*, Pau Riera-Serra, Miquel Roca.

*Research Institute of Health Sciences (IUNICS), University of the Balearic Islands (UIB); Health Research Institute of the Balearic Islands (IdISBa),
Hospital Universitario Son Espases; Department of Psychology, University of Balearic Islands (UIB)

* En les ultimes decades el consum elevat de begudes Depressio* Ansietat®
carbonatades ha suposat un problema significatiu en la salut Begudes OR AC9%)  p-valor OR ACH95%) p-valor
publica (Kokubo et al., 2019). Begudes carbonatades

amb sucre (200ml)

» |evidéncia basada en l'associacid del consum d’aquest tipus (relf ;/l/ietmana) 0773 (05571 1331 0187 0784 (0.504-1 2101 0920
de begudes i la simptomatologia ansiosa i depressiva esta T mana 773(0.527-1.133) 0. 784 (0.504-1.219) 0.
avaluada principalment en poblacio adolescent (Zhang et al,, > 1/ dia 1.965 (0.967-3.993) { 0.062)  2.510 (1.075-5.864)
2019). Begudes carbonatades

amb edulcorants

* SOn escassos i poc concloents els estudis actuals sobre (200ml)
(ref. <l/setmana)

¥ . | | y
"associacio entre les begudes carbonatades amb la depressio 1-6/setmana 1.135 (0.838-1.538) (0.411) 0.947 (0.666-1.347) 0.761
| 'ansietat en poblacié adulta Europea (Zhang et al., 2019). |

> 1/ dia 1.570 (0.955-2.581) 0.075  1.234 (0.690-2.205) 0.478

Ajustat per temps, edat, sexe, lloc, nivell d’educacio, BMI, puntuacio de la dieta MooDFOOD,
us d’alcohol, activitat fisica, diabetis, historial de diagnostic de Trastorn Depressiu Major i

grup d’intervencio. p<0.05.

Analitzar l'associacio entre el consum de refrescs i la gravetat de / \
la simptomatologia ansiosa i depressiva. v' El consum diari de refrescos amb sucre es va associar amb un

major nivell d'ansietat.
v’ Es van trobar també tendéncies cap a la significacid en
I'associacio entre el consum diari de begudes carbonatades

\ amb sucre i amb edulcorants amb un alt nivell de depressié./

N= 941 europeus adults amb sobrepes i depressid
subsindromica que participaren en l'assaig controlat aleatoritzat
de prevencio de |la depressio - MooDFOOD.

Analisi: Models de regressido logistica ordinal d’efectes mixtes
multinivell per cada consum de refresc (amb sucre vs. amb

edulcorants).

El consum elevat i regular de begudes carbonatades amb
sucre (1 unitat (200ml/dia)) tendeix a estar associat amb un alt
nivell d’ansietat en poblacio europea amb sobrepes |

. simptomes subsindromics de depressio.
AVALUACIO:

Es requereix més investigacid en aquest ambit per tal de
Variables sociodemografiques proporcionar informacié sobre els patrons de consum de
begudes no alcoholiques i la seva relacio amb els trastorns

Variables cliniques afectius en poblacid adulta europea.

e PHQ-9* ¢ MINI5.0
e GAD-7* °* Alcohol Use Disorders Identification

Test (AUDIT)

e Kokubo Y. Higashiyama A., Watanabe M. Miyamoto Y. A
comprehensive policy for reducing sugar beverages for healthy life

Variables d’estil de vida extension. Environ. Health Prev. Med. 2019:24:13.

doi: 10.1186/s12199-019-0767-y.
* Food Frequency Questionnaire (FFQ)*  Zhang X., Huang X., Xiao Y., Jing D., Huang Y., Chen L., Luo D., Chen X,,
* The Short Questionnaire to Assess Health-Enhancing Shen M. Daily intake of soft drinks is associated with symptoms of

anxiety and depression in Chinese adolescents. Public Health

Psychical Activity
Nutr. 2019;22:2553-2560. doi: 10.1017/51368980019001009.

Avaluacio en 3 moments:
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LA PRUEBA DE MEMORIA ASOCIATIVA CARA-NOMBRE (FNAME):
¢, AFECTA LA DEPRESION A LA MEMORIA EVALUADA DE FORMA OBJETIVAY SUBJETIVA?

José Angel Rubifio’-23"; Juan Francisco Flores-Vazquez45¢; Francesca Cafiellas23; Cristina Nicolau?;
Stefanie Enriquez-Geppert>°; Pilar Andrés’

'Grupo de investigacion Neurocog, Departamento de Psicologia, IdISBa e IUNICS, Universidad de las Islas Baleares (UIB); 2Grupo de investigacion Neurofisiologia del Suefio y
Ritmos Bioldgicos, Departamento de Biologia, IdISBa y UIB; 3Hospital Universitario Son Espases, Palma, llles Balears; “Department of Clinical and Developmental Neuropsychology,
University of Groningen, The Netherlands; *Department of Biomedical Sciences of Cells & Systems, Section of Cognitive Neuropsychiatry, University of Groningen, The Netherlands;

°Dementia Laboratory, National Institute of Neurology and Neurosurgery, Mexico City, Mexico
*Jjoseangel.rubino@uib.es

OBJETIVOS RESULTADOS
Las personas con depresién pueden presentar problemas cognitivos. Las personas con depresion eran cognitivamente mas lentas que los
Una de las principales quejas de estas personas hace referencia a la controles. Presentaron puntuaciones significativas mayores en el MFE-
memoria (Hammar & Ardal., 2013; Vazquez et al., 2010), incluyendo la 30, pero no en el FNAME. Tampoco se observo correlacion significativa
memoria asociativa (Cunningham, 2013; Bird, 2017), lo que puede dar entre entre las puntuaciones de ambas pruebas.
lugar a un menor rendimiento en las tareas donde hay que asociar caras En la tabla 2 se presenta los resultados de MFE-30, SDMT y MoCA
y nombres (Chirico et al., 2020). de los pacientes con depresion y controles
o _ _ Depresivos Controles P "
El objetivo del presente trabajo es evaluar la memoria de manera MFE-30 43.33 (25.40) 19.66 (10.12) 047 0.138

' At P : . .z SPMT 3726 (11.84) 533.73 (7.05) SEES 0.054

objetiva y subjetiva en personas diagnosticadas con depresion. pegiinid 22.02 (5.21) 36.73 (2.46) o i s

Tabla 2. Puntuaciones de MFE-30, SDMT y MoCA de pacientes con depression y controles
(medias y puntuaciones estandar y contraste de medias con t Student aportando el valor p y el
tamano del efecto).

MATERIALES Y METODO
En la Tabla 3 se presentan los resultados de las diferentes medidas
Se desarrolld un estudio experimental con 30 participantes: 15 del FNAME. El ANCOVA controlando el efecto de la educacién no revelo
pacientes diagnosticados con depresién mayor segun el DSM 5, y 15 efecto significativo de grupo en ninguna de estas medidas.
controles sanos (Tabla 1). Depresivos Controles P 0
Rec imnémediato | 5.26 (3.26) 7.5 {2.25) b JMS
Depresivos  Controles U p d Cohen Rec:Tamediate 11 7 (3.29) 9.93 (1.98) 932 .00
flea— Rec Inmediato Total (I+11) 12,26 (6.55) 17.43(4.23) 872 1
Hombres 3 (20%) 8 (33.33%) Rec Esp Nombres 8.06 (2.89) 9.66 (1.98) 454 021
Ml.ljl.'l'f'ﬁ 12 [3{]"'!-'-;1] 7 {%.ﬁfﬂ'ﬁ} Reconocimiento caras 11.86 ((0.35) | 1.86 (0O.50) A58 AXD ]
Rec Demorado 826 (3.39) PO (2.045) J6l3 JOLO
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Educacion 10,30 (2.49) 16.27+£3.47 19 01 .97 Matching (Asociaciton) 9.53 (3.14) 11.53 (0.72) A6 020
Total 6] .80 14.99) 72.46 (7.65) B61 Al

Tabla 1. Datos sociodemograficos de las personas con y sin depresion

Tabla 3. Las diferentes medidas del FNAME (medias y desviaciones estandar) de los

Se utilizd el Face-Name Associative Memory Exam (FNAME) para participantes con y sin depresion. Niveles de significacion para los ANCOVAs controlando el
efecto de la educacion. Tamanos del efecto. Notas. p valor, nivel de significacion; n2, Eta al

evaluar los diferentes dominios de la memoria asociativa. También se cuadrado.
administré el cuestionario de fallos de memoria de la vida cotidiana
(MFE-30) a fin de disponer de medidas subjetivas de las dificultades de
memoria experimentadas por ambos grupos. Tambien, se administro la
prueba de velocidad de procesamiento de la WAIS IV (SDMT) vy se
evaluo el estado cognitivo general (MoCA). Se llevé a cabo un ANCOVA
controlando los efectos de la educacion.

En la Tabla 4 se presentan las correlaciones entre FNAME, MFE-30,
MoCA y SDMT de todos los participantes (personas con y sin depresion).
La puntuacion obtenida con el test MoCA si correlaciono
significativamente (p < .01) con las diferentes medidas del FNAME y con
el SDMT. La medida de recuerdo inmediato total y el resto de medidas
del FNAME correlacionaron significativamente entre si (p <.01).

e ——— G o o it i et ittt MoCA RIT REN RD ‘Matching® o SDMT
r o _ L ' L MFE-30 08 -04 -029 -032 -24 - 045 15
| | h‘"ﬂf...l'\ _ﬁ_ﬁ*l _ﬁE** .54** .-4":]“ _ﬁ_,lr** .ﬁﬁ*i'
- RIT g YL TO*" OH** ST
= =" REN B5*+ F1ee GOF* 48
H : L s RD TR 907 43+
e rle EVA : rL| -
T . » L i = *‘Matching® &0 S50*=
e k. T —_ Drmcein o e=mrm B S FT -53"
RECUEROO BwTC I PR | ECOMCMENTOOL CaAS "'""”"_'“'_':'_"_"“‘f‘;_l
| = — L' . Tabla 4. Correlaciones entre FNAME, MFE-30, MoCA y SDMT.
Eﬁ Lﬁ Eﬁ Notas. MFE, Memory Failures of Everyday Questionnaire (Cuestionario de Fallos de Memoria
N —p i — Y — ~ de la Vida Cotidiana); MoCA, Montreal Cognitive Assessmente; FNAME, Face-Name
| ‘N Associative Memory Exam; SDMT, Symbol Digit Modalities Test; RIT, recuerdo inmediato total;
L o B 1 r L REN, recuerdo espontaneo de nombres; RD, recuerdo demorado; PT, puntuacion total; **, la
S ——— v i — '.'.hm.......... =1 correlacion es significativa a nivel .01 (bilateral); *, la correlacion es significativa al nivel .05
L LA TR T (TR TR AT (bilatéral).
L | |
X - = ”
r@\ SINE A - DISCUSION Y CONCLUSIONES
g a g
B 1 I s W i, W e 4
o i SO i v s s En nuestra muestra de personas con depresion se observo una
—— disociacion entre la percepcion de las dificultades en memoria y las
Figura 1. Esquema que representa el paradigma del FNAME adaptado y ampliado (extraido y dificultades de memoria medidas de forma Objetlva'
modificado de Siquier & Andrés, 2022).

Mendes et al. (2021) mostraron que existia una discrepancia en
las puntuaciones de los participantes con depresion entre las pruebas
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CONSECUENCIAS DE LA QUIMIOTERAPIA SOBRE LA NEUROGENESIS
HIPOCAMPAL ADULTA'Y LA EFICACIA ANTIDEPRESIVA: IMPLICACIONES PARA .
LA COMORBILIDAD CANCER-DEPRESION

Laura Galvez-Melero, Sandra Ledesma-Corvi, Cristian Bis-Humbert, M. Julia Garcia-Fuster; IdISBa, IUNICS, Universitat de les Illles Balears
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PILOT STUDY: ENVIRONMENTAL ENRICHMENT
MODIFIES LEMURS’ BEHAVIORAL SLEEP

Mateu Antich Sanchez, Mourad Akaarir El Ghouri, Antonio Gamundi Gamundi, Maria Cristina Nicolau Llobera

Research group of Sleep Neurophysiology and Biological Rhythms. Biology Department. UIB. IdISBa.

/ (__ INTRODUCTION, HYPOTHESIS AND OBJECTIVES ) \
I are

ntroduction: the situation of lemurs on the island of Madagascar i1s critical as their distribution range i1s reduced constantly. This means that ex-situ conservation measures /
necessary (Llorente, 2019), and their well-being 1s a key aspect of this conservation. Environmental enrichment is used to improve animal comfort (Shapiro et al., 2018). Sleep
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time and consistency are related to better health, so, they are being used in well-being analysis. Sleep can be polygraphically studied (from the records of electroencephalogram
(EEQG), electrooculography (EOG), and electromyography (EGM)) and behaviorally studied, which is defined by 8 criteria: i. the existence of a rest engine; ii. the existence of high
sensory thresholds; iii. easy reversibility; iv. the adoption of one stereotyped posture; v. the use of specific places to sleep; vi. a cyclical circadian organization; vii. a regulated state
with effects of deprivation and satiety; viii. a pleasure state (Rial ef al., 2018). The work took place in Natura Parc (Santa Eugenia, Mallorca) and was carried out in four
individuals of two different species (Lemur catta & Eulemur fulvus, diurnal & cathemeral respectively).

Universitat
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Hypothesis: given these antecedents, it must be assumed that the species of L. catta and E. fulvus will extend the periods of rest and, therefore, improve the quality of behavioral
sleep after simple enrichments.

Objectives: the aim of the study is to analyze if the activity-rest cycle of two lemur species in captivity is modified after the application of environmental enrichment and if this
modification can be used as a measure of lemur well-being in captivity.

- ~ (  METHODOLOGY AND DESIGN ) ~
e Th

ree enrichments were recorded and analyzed, and all of them had a food prize at the end. The three applied enrichments

TR ",.". EVERY consisted of foraging activities, box enrichment, and equilibrium tests. The time of behavioral sleep and the consistency of
FROM otum : 10 MIN. these were the evaluation elements used, as well as the time of interaction with the enrichment, which was reviewed.
12 oo ) , . . . crer. s
Foraging enrichment consisted of food hidden through straw. For boxes enrichment, placed on the ground, and equilibrium
e enrichment, located on branches, we used boxes with holes emitting an attracting scent located differently depending on the
UL ¢ 3 =y fg’ﬁ?; purpose (Dishman et al., 2009).
24 - .
HOURS The behaviors were recorded using security cameras, two for each species. Moreover, the environmental temperature was
MONDAY recorded with Thermocron 1Button sensors. The data was recorded as represented in Figure 1. To analyze the data, it was first
g m performed a Shapiro-Wilk test, if true, we continued with a Fisher test, if affirmative, the statistical test was carried out, the
- n T Student test. If we didn't get an affirmative answer in the two first questions, a Wilcoxon test was carried out.
AM
. . . Each lemur individual received its name as none has been given to them previously, Ruc (Figure 2) and Din are the two E.
Figure 1. Graphical representation of the fulvus, Tap (Figure 5) and Mel are the two L. catta.
methodology followed in our pilot study. \ /
4 I
L RESULTS AND DISCUSSION J
a b c ENRICHMENT MAY IMPROVE SLEEP
\ CONSISTENCY IN LEMURS
60 60 60 . . .
—_ | /\/\, > \ - ﬂ Figure 3. Graphical plot of sleep consistency among
E . /\[ \1 | S 50 ’_/\ \/ \_\ S 50 A h lemurs 1n different enrichment assays. a. After foraging
o 0 A | \ o | J enrichment, two extended sleep periods were observed
é 40 / é 40 4 N é 40 \ * ‘[ with variances between individuals. b. The animal
A A = q exposure to the boxes enrichment made them show
o m v ] B p . . . . .
™ 30 | = 30 = 30 more consistency in sleep time, while Tap and Din
N 3 w 8! . ., . . .
i (R / - _ ” presented 1rregularities during the second night. c¢. In the
% 20 \ \ % 20 \ % 20 \ | equilibrium enrichment, significant differences in sleep
= = | = patterns were seen between individuals.
<0 < = 10 / < 10 N
a \ *J = ) | | .| as ) . | | The different consistencies in behavioral sleep time can
0 L X e : : . : .
1214161820220 2 4 6 8 101214161820220 2 4 6 8 10 1214161820220 2 4 6 8 101214161820220 2 4 6 8 10 1214161820220 2 4 6 8 101214161820220 2 4 6 8 10 | D€ e?cplamed since L. catla 1s the most diurnal l.emur
TIME OF FORAGING ENRICHMENT (HOURS) TIME OF BOXES ENRICHMENT (HOURS) TIME OF EQUILIBRIUM ENRICHMENT (HOURS) species, although, depending on the environment, 1t can
—RUC'S SLEEP —DIN'S SLEEP —RUC'S SLEEP —DIN'S SLEEP —RUC'S SLEEP—DIN'S SLEEP present cathemeral behavior guidelines. The E. fulvus
MEL'S SLEEP—TAP'S SLEEP MEL'S SLEEP—TAP'S SLEEP MEL'S SLEEP—TAP'S SLEEP species activity cycle 1s markedly cathemeral
(Tattersall, 1987).
a b.

ENRICHMENT IMPROVES BEHAVIORAL SLEEP TIME IN
LEMURS
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Figure 4. Bar chart of total lemur sleep time a. After analyzing behavioral sleep
time 1n every individual pre- and post-enrichment, we saw a rising tendency in
all of them after enrichment. The differences beyond the non-significant
increase 1n E. fulvus may be explained by the cathemerality of the species and
the fact that the L. catta population is longer stabilized in captivity, therefore,
conductual adaptations to captivity are more evident. b. Lemurs forage in
freedom with more regularity than in captivity (Mittermeier et al., 2010). In
our study, which was carried out 1n a captive space, non-significant results in
foraging enrichment were found. Boxes and equilibrium enrichment
supposed a different stimulus, not available 1n their natural habitat and perhaps
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more attractive, finding that may explain the significant increase after the 0 21 S $a 2 0 i it 2l
exposure cause mental processing for solving the problem and overcoming the RUC DIN MEL TAP FORAGING BOXES EQUILIBRIUM
initial fear would have raised the levels of activity greatly. LEMUR INDIVIDUAL TYPE OF ENRICHMENT

= PRE-ENRICHMENT = POST-ENRICHMENT = PRE-ENRICHMENT = POST-ENRICHMENT

The findings indicate that the behavioral sleep of all the lemurs increased after the enrichments, but it was statistically significant only 1n L. catta. Additionally, the study revealed that the complexity of the enrichment positively
correlates with the extent of the increase 1n the animal's sleep.

)
N

CONCLUSIONS

It can be concluded that:
¢ the enrichments have managed to increase the behavioral sleep time of the studied lemurs but only significantly in L. catta.
s the greater the complexity of the enrichments, the greater the effect on the behavioral sleep time of the animals and the activity pattern during wakefulness.

** most of the lemur activity increase may not depend exclusively on the direct interaction with the exposed objects but on all the changes in their behavior: more excitement, more
playtime, and more affiliative behavior.

»if we can establish that there is a direct relation between behavioral sleep time and the well-being of the animal, we demonstrated that an increase in the general well-being of the
ey lemurs of Natura Parc has been achieved.

Figure 5. Photography of Lemur catta (Tap), |

Natura Parc facilities.
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INTRODUCCION

El suicidio es un problema social y de salud publica que excede lo que es |la salud mental. Los jovenes son grupos vulnerables que tienen
mas predisposicion al riesgo de suicidio. En Espana 345 personas menores de 30 anos se quitaron la vida en el ano 2022, de ellos, 72 tenian

entre 15y 19 anos. Un colectivo con especial riesgo es el universitario (1,2).
Hablar del suicidio con responsabilidad, asi como conocer los factores de riesgo, las senales de alarma y los recursos de apoyo a nuestra

comunidad Balear puede ayudar a prevenirlo (3). Sin embargo, el estigma y la falta de formacion en el tema no ayuda en su prevencion(3,4).

El OBJETIVO de este estudio es explorar los conocimientos y mitos respecto a la conducta suicida en estudiantes universitario.

METODOLOGIA

Muestreo intencional del alumnado de 22 curso del Grado en Medicina (GRUPO A) y del 1er curso del Master de Psicologia General Sanitario

(GRUPO B). Se cred una encuesta ad hoc para este estudio donde se recoge informacion sobre: datos sociodemograficos, conocimientos y 13

mitos de |la conducta suicida (Likert 1 — 6).

Comité Etico de la investigacion: 358CER23 Ante una persona que
manifiesta su intencion

RESU LTADOS de suicidarse

En una muestra de 65 participantes ( n=42 GRUPO Ay n=22 GRUPO B). El 86% del alumnado del GRUPO A no ha recibido formacién y el 55% del tQue r:z:'i;‘:?aig ayuda

GRUPO B indica si ha tenido formacion y especifica que posgraduacion. Existen diferencias significativas entre ambos grupos respecto a Respuesta de opcion muiltiple
Conocimientos (p<0.05) pero no en cuanto a Mitos (p>0.05).

061112

CONOCIMIENTOS

Muaren mas personas por violencia de géenerg gue por suicidio Peicningls R

Asas suicidio Medicina
s Medicina Urgencias hosplialanas de un hosptal pablico
s Sabss cudnta genle Muere por aucidlo 81 ExpaiaT

| o e
Haitoiog la hMudcrn L

I

Il-lu'll"!'
ity
Fulcoeagid ma

ch L ! Mueren mas parsonas por accidentes de trafico que por sulcdio

Liamaria a una persona allegada suya

Frequanoy (% '
hMedicina LFL S
i === al ilia i FigpnEs &l A & i nEs & = Madicina m

Heicoltgia
Fsicalogia

- -~,—,m——'"'

MITOS

El suicikiio s una [lamada de atencion
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