Ninos contra el Cancer
Investigar v ayudar




Nifnos contra el Cancer
Investigar y ayudar

- Clinica _
* Universidad
de Navarra




Ninos
contra el
Cancer

Nifios contra el Cdncer es un Patronato de la Fundacién Universidad de Navarra que
tiene como objetivo la consecucion de fondos para apoyar las lineas de investigaciéon en
oncologia infantil de la Clinica Universidad de Navarra y para ayudar a familias sin re-
cursos de todo el mundo a pagar los tratamientos.
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Los dibujos infantiles que ilustran estas paginas

pertenecen a nifios que han estado ingresados en

la Clinica Universidad de Navarra.

Un esfuerzo
continuo

Desde su nacimiento en 1962 la investigacién ha estado presente en el ADN de la Cli-
nica Universidad de Navarra. Con un modelo basado en la asistencia, la investigacién
y la docencia universitaria, la unién de estas tres facetas ha dado como resultado un
centro hospitalario puntero en el que la investigacion es un pilar indiscutible en el dia
a dia de la Clinica. Tenemos claro que para poder curar, primero hay que investigar.
Por ello todos nuestros médicos e investigadores tienen dedicacién exclusiva, para que
puedan centrarse sin distracciones en lo que consideramos fundamental: hallar trata-
mientos que sanen a nuestros pacientes, o que mejoren su calidad de vida.

La Clinica Universidad de Navarra es una entidad sin 4nimo de lucro. Los excedentes
monetarios que obtenemos se reinvierten en su totalidad en investigacion y en reno-
vacion tecnolégica, para seguir en la vanguardia de la lucha contra las enfermedades
maés prevalentes en el mundo. Pero la investigacion, no nos engafiemos, es cara, y re-
quiere de recursos permanentes para poder obtener resultados satisfactorios.

Uno de los motivos de esta necesidad monetaria de la investigacion es su dilatacién en
el tiempo. Encontrar la cura para determinadas enfermedades es el resultado de mu-
chos anos de dedicacién y esfuerzo. Nifios contra el Cdncer es la prueba de ello: tiene
30 afios de investigacién a sus espaldas, con unos resultados francamente esperanza-
dores, que han conseguido reducir la mortandad en el cancer infanto-juvenil en cifras
asombrosas.

En estas péginas les presentamos la Memoria con algunos de los resultados més im-
pactantes de estos 30 afios de andadura, y con el testimonio vivo de algunos de los pa-
cientes que, gracias a la investigacién de la Clinica Universidad de Navarra, llevan aho-
ra una vida tranquila y feliz.

Pero el nuestro es un esfuerzo continuo que no puede decaer, puesto que siguen sien-
do necesarios nuevos tratamientos y nuevas investigaciones, y para ello necesitamos su
ayuda. Tenemos que continuar en primera linea de la lucha contra el céncer, en gene-
ral, y contra el cancer infantil de manera especial.

Contamos con su apoyo para poder seguir haciendo este trabajo. Muchas gracias.

José Andrés Gémez Cantero
Director General
Clinica Universidad de Navarra
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Avanzando
haciala
curacion

El cancer en edad pediatrica es una enfermedad de baja frecuencia. Su incidencia esta
estimada en 20 casos por afio y por 100.000 menores de 19 afios. Sin embargo, su re-
percusion social y sanitaria es muy importante. Su diagndstico sigue teniendo un im-
pacto tremendo en las familias y en su entorno social. Bajo un punto de vista sanitario,
el tratamiento de estos pacientes ocupa un papel muy relevante en el dia a dia del tra-
bajo hospitalario y consume una enorme cantidad de recursos. No resulta por lo tanto
extrafio que a lo largo de estos afios hayan surgido numerosas fundaciones que como
Nirios contra el Cdncer tratan de ser un apoyo eficaz en la resolucién del problema.

A lo largo de los tdltimos 30 afios hemos asistido a un cambio radical en el prondstico
del cancer pediatrico. Si partiamos en los afios 60 de unas cifras de curacién de apenas
un 25% de casos, en la actualidad un 80% de pacientes llegan a curarse de su proceso
maligno. Las grandes mejoras sanitarias son resultado del enorme impulso tecnol6gi-
co y del conocimiento surgido en los dltimos 30 afnos. No obstante, no debemos olvi-
dar que seguimos muy lejos de nuestro objetivo, que es curar a todos los pacientes con
cancer. Trabajamos en la basqueda de soluciones para ese 20% de casos para los que
hoy en dia no tenemos una alternativa terapéutica.

Por esta razon la necesidad de investigar es mas acuciante que nunca. La traslacion de
los hallazgos de investigacion en el laboratorio hasta su aplicacién en el paciente hos-
pitalizado se realiza cada vez de forma mas rapida y eficaz. Y en esta labor de empujar
el ‘carro cientifico’ que busca curar estamos implicados todos. Podemos contribuir de
una manera eficaz a impulsar la investigacion, con nuestra ayuda econémica personal.
Yo les animo a que se unan a nuestro proyecto, porque merece la pena.

Nirios contra el Cdncer naci6 precisamente con esta idea, la de ser un instrumento pa-
ra ayudar en el avance hacia la curaciéon. Muchas son las personas que generosamente
han contribuido a lo largo de estos afios con el Patronato. jMuchas gracias! Su contri-
bucién ha merecido la pena y nosotros se lo agradecemos en nuestro nombre y sobre
todo en nombre de todos aquellos que en un futuro préximo se van a beneficiar, sin sa-
berlo, y de qué manera, de su generosidad.

No quisiera cerrar este escrito sin agradecer de forma especial a los cientos de enfer-
mos y a sus familiares que a lo largo de todos estos afos han participado, con una ge-
nerosidad ejemplar, en muchos de los trabajos realizados; especialmente a aquellos que
por diferentes motivos ya no estin entre nosotros. Su recuerdo, su sonrisa, sus anhe-
los... siempre nos acompafiaran.

Dr. Luis Sierrasestimaga

Director del Departamento de Pediatria
Especialista en Oncologia Pediatrica
Clinica Universidad de Navarra
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En primera persona

Claudia Bernales agradece la ayuda
econdémica del Patronato Nifios
contra el Cancer, que le permitié
intervenir a su hijo Josué de un
osteosarcoma de partes blandas.

El equipo médico de la Clinica evitd
la amputacién del brazo izquierdo,
Unica solucién ofrecida por otros
centros.
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“Pido a la gente que se anime a donar, aunque sea
un granito, porque todo suma para salvar vidas"

Josué Aguilera Bernales es un nifio de dos afios, sonriente, travieso, vital.
Un nifio como cualquier otro de su edad. Nadie diria al verle que a los on-
ce meses de edad le fue diagnosticado un sarcoma de partes blandas en el
hombro izquierdo. Y menos atin que tan sélo han pasado dos meses des-
de su intervencién quirtrgica y posterior tratamiento de braquiterapia en
la Clinica.

Claudia y José Luis, los padres de Josué e Iker, su mellizo, son argentinos
y emigraron a Espana hace nueve afios. La placidez de su nueva vida se
quebré cuando descubrieron un grano en el hombro de Josué, que fue cre-
ciendo con el paso de las semanas sin que los médicos le dieran mayor im-
portancia. Hasta que el volumen adquiri6 unas proporciones cercanas a
un bal6n de balonmano. La consulta con un especialista descubri6 el fati-
dico diagndstico: Josué tenia un tumor que, segin todos los especialistas
consultados, hacia necesaria la amputacién del brazo.

Segtn explica Claudia, “en Espafia estuvimos en cuatro o cinco centros
publicos y en varios privados. Consultamos en Argentina, Colombia, Ve-
nezuela, Canad4 y Estados Unidos. Todos los médicos coincidieron en que
la amputacién era la tnica solucién porque, quitando sélo el tumor, el ries-
go de que no fuera bien era alto. Incluso aseguraban que amputando el
brazo el riesgo también existia”.

—¢Cémo reaccionaron ante este diagnoéstico?

Les deciamos que si nos indicaban que habia un sitio en Jap6n en el que
no le amputaran el brazo, juntariamos como fuera el dinero e iriamos. Pe-
ro nos aseguraron que no habia lugar en el mundo en el que pudieran sal-
var el brazo a Josué.

—Pero no se dieron por vencidos.

No. Cuando me negué a que le amputaran el brazo a mi nifio, a medio me-
tro de distancia de mi, el médico me dijo: jes que se va a morir, sino le cor-
tamos el brazo se va a morir! Pero yo tenia algo en el corazén que me de-
cia que no iba a ser asi.

—¢C6mo descubrieron el equipo médico de la Clinica?
Faltando cuatro dias para la operacién dimos con la Clinica a través de in-
ternet. Descubrimos un testimonio de un nifio que habia tenido un osteo-

sarcoma de hueso y que se habia tratado con éxito en la Clinica. Y decidi-
mos llamar. Eran las 9.30 de la noche. Desde el primer momento todo fue
muy bien. Me dijeron que tratarian de localizar al médico y a los diez o
veinte minutos me devolvieron la llamada diciéndome que habian encon-
trado al doctor y que viniera a consulta con todas las pruebas que le habi-
an hecho a Josué en otros centros. Me gusté mucho la calidad humana que
percibi porque, pese a no conocerle, se preocuparon por Josué desde el pri-
mer momento.

—Quizas las personas que atendieron su llamada percibieron su in-
quietud...

Llamé desde la desesperacion pero con tranquilidad. Me resulté sorpren-
dente que me dijeran que podia traer las pruebas porque, por lo general,
la gente cree que en los centros privados lo primero que quieren es el di-
nero. Incluso un médico de otro hospital me advirtié que tuviera cuidado
y que me asegurara de que actuaran desde la ética...

—Pero no necesit6 pruebas adicionales...

No. Traje todas las pruebas y el doctor San Julidan no s6lo no necesité ha-
cerle més pruebas sino que me dijo: yo creo que no es necesario amputar
el brazo...

—Esa era la mejor de las noticias posibles.

Para mi fue un volver a la vida. Y aqui estamos: con Josué con su brazo pa-
ra arriba y para abajo. Ha ido todo tan bien que no necesita la rehabilita-
cion.

—¢Co6mo costearon la intervencién y las posteriores sesiones de bra-
quiterapia?

Nuestra condicién econdémica no es muy buena que digamos. Ademas, a
raiz de la enfermedad de Josué, mi marido perdié su trabajo porque nos
tuvimos que dedicar a Josué y a Iker, su hermano. No tenemos familia en
Espana, s6lo amigos de la iglesia a la que vamos, que nos echaron una ma-
no, pero muchas veces no podian apoyarnos porque tenian sus obligacio-
nes, asi que mi marido tuvo que llegar tarde en ocasiones a su trabajo y lo
acabo perdiendo. Yo también perdi una oportunidad de trabajar porque te-
nia que estar con el nifio.

—¢Qué hicieron entonces para costear la operacion y el tratamiento?
Pagamos la mitad con una parte de donativos de la iglesia, de amigos y de
parientes que no estian en Espafia, y atn asi nos qued6 un saldo pendien-
te, inasumible para nosotros dada nuestra precaria situacién econémica.
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“Desde mi experiencia personal
como madre afectada por el
cancer infantil, hago un
llamamiento a la sociedad para
que hagan donaciones al
Patronato Nifios contra el Cancer,
para que puedan seguir ayudando
ala Clinica en sus investigaciones
y para casos de familias sin
recursos que lo necesiten.

Sélo puedo darles las gracias

y pedirles que la sociedad entera
se implique y colabore”.

CLAUDIA BERNALES
MADRE DE JOSUE AGUILERA
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—Y entonces aparece Nifios contra el Céancer.

Si, eso fue la fresa de la tarta. Porque el Patronato Nifios contra el Cancer
dono el dinero pendiente y sald6 la deuda. Lo digo yo de parte de mi fa-
milia y de Josué: esa ayuda es impagable. Pido a la gente que ayude por-
que las investigaciones contra el cincer son carisimas. Pido a la gente que
pueda hacerlo que se anime a donar, aunque sea un granito, porque todo
suma para ayudar a salvar muchas vidas.

—¢Como se encuentra Josué?

La calidad de vida de Josué es la de un nifio sano. Porque esta sano. No-
sotros somos personas de fe. Dios ha probado nuestra fe. Yo creo que es
un milagro. La gente piensa que Dios va a bajar a hacer un milagro. Pero
no es asi. Dios usa los medicamentos y a las personas y ahi esta Josué con
su brazo para arriba y para abajo. La calidad de vida es la de su hermano.
Le trato como un nifio normal, porque lo es.

—¢Cémo afrontan el futuro?

Hay un antes y un después de la enfermedad de Josué. Quien no lo ha vi-
vido no lo sabe. Por mucho que digan “te entiendo, te comprendo”, hasta
que no te pasan cosas asi lo vemos alejado. Cuando pensamos en un nifio
con cancer lo vemos tan lejano que decimos: bueno ya se sanara. Pero que
le pase a un hijo... es muy duro. Tenemos que tomar conciencia de que es-
to le puede pasar a todo el mundo. El céncer no ve ni condicién social, ni
cultural ni nada. Al que le toca, le toca. Y yo doy gracias a Dios cada dia
de mi vida por tener a mi nifio con su brazo.

—¢Qué mensaje les enviaria a los padres?

Cuando nos pasan estas cosas aprendemos que lo material da igual por-
que vay viene. Y si va y no viene, da igual, porque si tenemos salud y a los
que queremos con nosotros, todo esta bien.

Resultados por areas




En datos

Numero de casos resueltos favorablemente [%]

80% LINFOMAS
75% SARCOMAS OSEOS
70% LEUCEMIA

70% OTROS SARCOMAS
60% TUMORES SOLIDOS

Estadisticas

Numero de casos Total de publicaciones realizadas Impacto en Tipos de cancer

Ao largo de los Hemos publicado sobre temas publicaciones El mayor nimero de
Ultimos 30 afios hemos  relacionados con esta patologia: Los articulos que casos tratados ha sido
tratado aproximada- hemos publicado en pacientes con sarco-
mente unos 2.500 Publicaciones en revistas 120  endiferentes medios mas 6seos, unos 1.500.
casos de enfermeda- internacionales tienen un impacto Le siguen los tumores
des malignas en Publicaciones en castellano 80  de unos 350 puntos. cerebrales, y el menor
pacientes menores Capitulos de libro 120 nimero han sido los

de 19 afios. linfomas, unos 40.
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Numero de casos tratados segtin tipos de cancer
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MI EXPERIENCIA

ALMUDENA
GARCIA
MEDINA

Sarcoma de Ewing de fémur

derecho

Inicio del tratamiento 2003

Edad al diagndstico 9 meses

Tiempo libre de enfermedad

ajunio de 2011 8 afios

“Llegamos a la Clinica desde Barcelona total-
mente abatidos por el diagnéstico de Almu-
dena. Alli nos encontramos con un equipo,
con los doctores Sierrasestimaga y San Julidn
al frente, con los demas doctores, enfermeras
y pedagogos que, desde el primer momento,
abordaron con determinacién la situacion y,
que con su conocimiento, su carifio y empa-
tia, nos ayudaron a superar nuestra zozobra.
Ahora, aunque la preocupacién nos acompa-
fa cada vez que volvemos a la Clinica, senti-
mMOS uE vamos a ver a unos amigos a quie-
nes llevamos siempre en nuestro corazén”.

r—



Carcinogénesis en tumores pediatricos

La carcinogénesis es el proceso mediante el que las células normales se transforman
en células malignas. Se caracteriza por una serie de cambios celulares a niveles soma-
tico y genético que determinan una division celular incontrolada. En condiciones nor-
males existe un equilibrio entre proliferacién y muerte celular programada (apoptosis),
que se distorsiona en ocasiones por determinadas mutaciones del ADN.

Para que una célula sea considerada como maligna debe cumplir una mayoria de los si-
guientes requisitos:

Responde a senales propias de crecimiento, sin control regulador negativo.
Carece de respuesta a senales inhibitorias.

Pierde la capacidad de apoptosis.

Pierde la senescencia.

Mantiene una actividad angiogénica sostenida.

No responde a inhibicién de contacto, dando lugar a una invasion tisular local.
Es capaz de crecer en un tejido distante, provocando metéstasis.

No tiene capacidad de reparacion de errores genéticos.

5 rh o o0 o

Para alcanzar estas propiedades que la convierten en una célula cancerosa es necesa-
rio que se alteren los genes que regulan el crecimiento y divisién celular.

El cancer puede ser causado por agentes carcindgenos, como la radiacién (ionizante,
ultravioleta, etc.), de productos quimicos (procedentes de la industria, del humo del ta-
baco y de la contaminacién en general, etc.) o de agentes infecciosos. Otras anormali-
dades genéticas cancerigenas son adquiridas durante la replicacién normal del ADN,
al no corregirse los errores que se producen durante la misma, o bien son heredadasy,
por consiguiente, se presentan en todas las células desde el nacimiento.

Hoy en dia disponemos de una amplia informacién sobre los mecanismos de carcino-
génesis que se ven implicados en el desarrollo de los tumores malignos que afectan al
ser humano en edades pediatricas; sin embargo, seguimos muy lejos de conocer todas
las vias de carcinogénesis. Este conocimiento es clave a la hora de desarrollar una pre-
vencio6n eficaz de las enfermedades malignas asi como de realizar estrategias terapéu-
ticas basadas en los mecanismos etiol6gicos de la enfermedad maligna.

Por dicho motivo, la investigacion en carcinogénesis de tumores propios de la infancia

ha sido una de las lineas de investigacion principal, a la que Nifios contra el Cdancer ha
dedicado una generosa aportacién de recursos.
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Carcinogénesis en tumores pediatricos

Study of HLA antigens in patients with osteosarcoma
P. Barona, L. Sierrasesumaga, F. Antillon, I. Villa.
Human Heredity. 1993.

Este trabajo sefiald la evidente correlacion entre
genética y cancer.

Estudio molecular (codones 12 y 61de los
protooncogenes H-ras, K-ras y N-ras) y de las varia-
bles clinicas en una serie de 49 pacientes pediatricos
afectos de osteosarcoma y Mutational Activation

of ras Genes is Absent in Pediatric Osteosarcoma

F Antillén, M. Garcia, I. Villa, L. Sierrasesimaga.
Bio-reguladores. 1995; 4: 21-30, y Cancer Genet Cytoge-
net, 1995; 79: 49-53.

Mediante este estudio se demostro la ausencia de
la activacién mutacional del ras en sus diferentes
formas H, Ky N en esta entidad tumoral.

Analysis of the p16INK4 and TP53 tumor suppresor
genes in bone sarcoma pediatric patients

A. Patifio, L. Sierrasesimaga. Cancer Genet Cytogenet.
1997; 96: 1-6.

Analisis de laimplicacién de los genes de la supresion
tumoral TP53, p16INK4, p21WAF1, RB1y de las
enzimas metabolizadoras de drogas en el desarrollo
de tumores 6seos en nifios

A. Patifio, E. Sotillo, R. Lopez de Mesa, L. Sierrasesumaga.
Anales Sanitarios de Navarra. 1999.

Siguiendo la linea de investigacién sobre genes
supresores tumorales en este estudio se analizo si
eventos genéticos comunes en el desarrollo del
cancer en humanos también lo son en el desarro-
llo de tumores dseos propios de la infancia.
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Andlisis molecular de los genes supresores tumorales
p16INK4 y TP53 en osteosarcomas pediatricos en
pacientes espaiioles

A. Patifio, L. Sierrasesimaga. An. Esp. Pediatr. 1997; 47:
478-482.

Siguiendo la linea de investigacién previa sobre
genes supresores tumorales se procedi6 en este
estudio a comparar poblaciones, demostrando un
comportamiento similar entre nuestras series y
otras. Ademas se estableci6 una correlacién pro-
nostica negativa entre la deteccion del pl6INK4
(7% de los casos) y la supervivencia.

Genetic and epigenetic alterations of the cell cycle
regulators and tumor suppresor genes in pediatric
osteosarcomas

A. Patino, E. Sotillo, M. Zalacain, L. Gdrate, F. Antillén,
L. Sierrasestimaga. Journal of Pediatric Hematology/
Oncology. 2003; 25.

Este estudio, colofén de los anteriores, compar6
hallazgos obtenidos en estudios previos con cam-
bio de tipo epigenético y se relacionan con resul-
tados de supervivencia.

Nonclonal chromosomal aberrations induced

by anti-tumoral regimens in childhood cancer:
relationship with cancer-related genes and fragile
sites

R. Lépez de Mesa, L. Sierrasesumaga, M.J. Calasanz,
A. Lépez de Cerain, A. Patifio. Cancer Genet Cytogenet.
2000; 121: 78-85.

Esta linea de trabajo se inici6 debido al efecto mu-
tagénico de una mayoria de firmacos utilizados
en el tratamiento del céncer, con objeto de cuan-
tificar las alteraciones. Los resultados mostraron
un significativo incremento de cariotipos altera-
dos durante la administracién de citostaticos.

Resultados

p21WAF1 mutation is not a predominant alteration
in pediatric bone tumors

A. Patifio, E. Sotillo, L. Sierrasesimaga. Pediatric
Research. 1998; 43.

Emergence of secondary acute leukemia in a patient
treated for osteosarcoma: implications of germline
TP53 mutations

C. Panizo, A. Patifio, M.J. Calasanz, J. Rifén,

L. Sierrasesiimaga, E. Rocha. Medical and Pediatric
Oncology. 1998; 30: 165-169.

El resultado de este estudio demostr6 que muta-
ciones del p21WAF1 no son una alteracion pre-
dominante en tumores 6seos pediétricos, mien-
tras que las del TP53 son capaces de inducir un
tumor primario 6seo y también los pacientes co-
rren el riesgo de sufrir un segundo tumor.

Measurement and analysis of the chemoterapy-
induced genetic instability in pediatric cancer patients
R. Lépez de Mesa, A. Lopez de Cerdin,

L. Sierrasesimaga, M.]. Calasanz, A. Patifio.
Mutagenesis. 2002; 17: 171-175.

Mediante este estudio se decidié cuantificar la
magnitud de las alteraciones, asi como su dura-
cién en el tiempo o la posible existencia de una
correlacion con eventos determinados. Inicial-
mente los pacientes con céncer presentan una
inestabilidad cromosémica algo superior al gru-
po de control; se incrementa de forma significa-
tiva con los tratamientos y tiende a normalizarse
con la suspensién de los mismos.

El ensayo de micronticleos como medida de
inestabilidad genética inducida por agentes
genotoxicos

M. Zalacain, L. Sierrasesimaga, A. Patifio.
An. Sist. Sanit. Navarra. 2005; 28.

Effects of benzopyrene-7,8-Diol-9,10-epoxide

(BPDE) in vitro and of maternal smoking in vivo

on micronuclei frequencies in fetal cord blood

M. Zalacain, L. Sierrasesimaga, C. Larrafiaga, A. Patifio.
Pediatric Research. 2006.

Con idea de mejorar la evaluacion del efecto ge-
notoxico de determinados agentes ambientales se
puso ‘a punto’ una técnica de determinacién de mi-
crontcleos como medida de inestabilidad genéti-
ca inducida.

Screening of the human tumor necrosis factor-alpha
(TNF-) gene promoter polymorphisms by PCR-DGGE
analysis.

A. Patifio, E. Sotillo, C. Modesto, L. Sierrasestimaga.
Mutation Research Genomics. 1999; 406: 121-125.

Analysis of the human tumour necrosis factor alpha
(TNF-) gene promoter polymorphisms in children
with bone cancer

A. Patifio, E. Sotillo, C. Modesto, L. Sierrasestimaga.
J. Med. Genet. 2000; 789-791.

El TNF- es una citoquina producida por macro-
fagos y monocitos con un amplio rango de activi-
dad. Su papel en el cancer es controvertido. Ayu-
da en la destruccion de células malignas, pero los
elevados niveles observados en ciertos tumores
hace pensar que pueda tener una actividad pro-
motora en determinados casos.
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Carcinogénesis en tumores pediatricos

Differential polymerase chain reaction: a technical
comparison of three methods for the detection of CDK4
gene amplification in gliobastomas

X. Fan, L. Gémez, L. Sierrasesimaga, ].S. Castresana.
International Journal of Oncology. 1998; 13: 963-966.

Este trabajo describe tecnologia alternativa al uso
del Southern blog y la PCR diferencial para la de-
teccion de ampliacién de oncogenes en ADN tu-
moral. La conclusién es que la PCR diferencial
fluorescente es la forma mas sensible de deter-
minacion.

Lack of gene amplification as a mechanism of CDK4
activation in human neuroblastoma

X. Fan, L. Gémez, M. Nistal, L. Sierrasesimaga,

J.S. Castresana. Oncology Reports. 1999; 6: 647-650.

Este trabajo analiz6 la amplificaciéon genémica del
CDK4 en 48 neuroblastomas en diferentes esta-
dios y con diferentes grados de diferenciacion ce-
lular, y demostr6 la falta de amplificacién del
CDK4 en este tumor.

Telomerase activity and telomere lenght inp rimary
and metastatic tumors from pediatric bone cancer
patients

E. Sotillo, L. Sierrasesimaga, A. Patifio.

Pediatric Research. 2004; 55.

En este trabajo se estudi6 la actividad telomera-
sa asi como la longitud del telémero, y se trat6 de
establecer relaciones con la supervivencia y con
el pronostico clinico.

Ewing family tumors: potential prognostic value

of reverse-transcriptase polymerase chain reaction
detection of minimal residual disease in peripheral
blood samples

E. De Alava, M.D. Lozano, A. Patifio, L. Sierrasestimaga,
EJ. Pardo. Diagnostic Molecular Pathology. 1998; 7: 152-
157.

En este estudio se demostré que es posible la de-
terminacion de un transcrito proteico detectable
como marcador para la deteccién de enfermedad
minima residual.

Molecular features in a biphenotyipic small cell
sarcoma with neuroectodermal and muscle
diferentiation

E. De Alava, M.D. Lozano, I. Sola, A. Panizo,
M_.A. Idoate, C. Martinez, F.J. Pardo. Human
Pathology. 1998; 181-184.

En un plano diferente de investigacion se recoge
un caso demostrativo de la importancia que van
adquiriendo los estudios moleculares en el diag-
nostico de la patologia tumoral. En esta paciente
de 13 afios habia lesién de partes blandas que
cumplian criterios de sarcoma de Ewing y de rab-
domiosarcoma, lo que llevo al curioso diagnésti-
co de ectomesenquimoma maligno.
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Profiling of chemonaive osteosarcoma and paired-
normal cells identifies EBF2 as a mediator of
osteoprotegerin inhibition to tumor necrosis factor-
related apoptosis-inducing ligand-induced apoptosis
A. Patifio, M. Zalacain, C. Folio, C. Zandueta,

L. Sierrasesimaga, M. San Julidn, G. Toledo, . De las
Rivas, F. Lecanda. Clin. Cancer Res. 2009; 5082-5091.

La hip6tesis del presente estudio fue la de iden-
tificar dianas moleculares relevantes en la pato-
génesis del osteosarcoma. Son estudios previos
que permitiran nuevos abordajes terapéuticos de
caricter bioldgico.

Resultados

Imatinib inhibits proliferation of Ewing tumor cells
mediated by the stem cell factor/KIT receptor
pathway, and sensitizes cells to vinscristine

and doxorubicin-induced apoptosis

I. Gonzdlez, E.J. Andreu, A. Panizo, S. Imogés, A. Fon-
talba, J.L. Ferndndez, M. Gaboli, L. Sierrasesimaga,
S. Martin-Algarra, J. Pardo, F. Présper, E. De Alava.
Clinical Cancer Research. 2004; 751-761.

Un tltimo aspecto del conocimiento biol4gico so-
bre los mecanismos carcinogénicos es el de esta-
blecer dianas terapéuticas eficaces que eviten tra-
tamientos empiricos. En este estudio se establecio
que el bloqueo del receptor c-Kit del sarcoma de
Ewing mediante la administracién de imatinib se
sigue de la inhibicién de la proliferacién celular.

Proteomic analysis of chemonaive pediatric
osteosarcomas and corresponding normal bone
reveals multiple altered molecular targets

C. Folio, M.1I. Mora, M. Zalacain, F.J. Corrales,

V. Segura, L. Sierrasesimaga, G. Toledo, M. San Julidn,
A. Patifio. Journal of Proteome Research. 2009; 8: 3882-
3888.

Estudio disefiado para identificar proteinas rela-
cionadas con la transformacién, metéstasis y qui-
miorresistencia en tumores pediétricos. Este tra-
bajo abre un camino muy interesante de estudio
proteémico que puede permitir la identificacién
de vias de carcinogénesis y de genes envueltos en
dicho proceso y que en dltimo término permitan
un abordaje terapéutico de tipo biolégico.
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Biologia tumoral
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MI EXPERIENCIA “Cuando con 13 afios me enteré de que tenia
EDUARDO un osteosarcoma lo tnico que me preguntaba
BIDON era por qué a mi... jcon todos los nifios que
MOLINA hay en el mundo! Para superar la enfermedad
me apoyé en la oracién, en las palabras opti-
mistas de mi doctor San Julidn y en una obse-
. sién: volver a realizar surf. Me ayud6 hablar
. : - e : - con otros nifios que me visitaron en mi habi- = -
——— 8 2 . tacion y que habian tenido la misma enferme-
: ' dad. Y me ayudo la visita del Prelado del
Opus Dei y las misas que ofreci6 por mi. Ac-
= tualmente puedo correr, andar en bicicleta,
izquierdo . . .
Inicio del tratamiento 2007 caminar sin cojera, y, sobre todo, hacer surf,
Edad al diagnéstico 14afios  un deporte que ademas es muy adecuado pa-
Tiempo libre de enfermedad  ra la movilidad de mi pierna. Por cierto, soy
ajunio de 2011 4 afios el de la camiseta amarilla”.

Osteosarcoma de fémur




Biologia tumoral

A lo largo de los tltimos 50 afios hemos asistido a un cambio espectacular en el pano-
rama del prondstico de los tumores malignos en edades pediétricas. En los afnos 60 las
cifras de curacion a 5 afios eran del 35%, y ahora rozamos unas cifras de curacién del
80% de casos diagnosticados. Este cambio ha sido posible gracias al enorme esfuerzo
investigador realizado en el estudio de la biologia de cada tumor. Ademaés, un paso fun-
damental ha sido la creaciéon de grupos de trabajo que han permitido juntar series muy
numerosas de casos en enfermedades que de forma habitual son muy poco prevalen-
tes. De estos estudios se han obtenido datos fundamentales que nos permiten hoy en
dia situar cada una de las entidades malignas en su dimension real de prevalencia, y,
por lo tanto, detectar incrementos anormales de incidencia, como en el caso de la ex-
plosion de Chernobil y el consiguiente incremento de carcinomas de tiroides en nifios.

El conocimiento de la historia natural de las enfermedades resulta fundamental a 1a ho-
ra de disenar el tratamiento mas adecuado. Las enfermedades tienen comportamien-
tos bioldgicos propios y los tratamientos deben estar adecuados a dichos comporta-
mientos. Hay enfermedades que diseminan hacia el pulmén, como el osteosarcoma,
otras progresan por via ganglionar, como el Hodgkin, mientras que otras tienden a in-
filtrar el sistema nervioso central, como la leucemia linfoblastica. Obviamente los tra-
tamientos deben contemplar estas peculiaridades y estar disefiados para contrarrestar
adecuadamente estas posibilidades.

Por otra parte, los tratamientos difieren de forma importante dependiendo del tipo tu-
moral que estemos tratando. Existen grandes diferencias entre el tratamiento de los tu-
mores hematoldgicos y los tumores s6lidos. Unos necesitan radioterapia y otros no. Y tam-
bién las pautas de quimioterapia son cada dia mas especificas para cada tipo de tumor.
Ademas, la elevada toxicidad de los tratamientos hace que estén muy ajustados a cada
caso con objeto de evitar toxicidad innecesaria. Este es uno de los puntos de investi-
gacién mas importante.

Los estudios iniciales se centraron en los factores biolégicos poblacionales. En la segun-
da fase se estudiaron factores biol6gicos de respuesta del paciente. En la actualidad tam-
bién se ha dado un salto hacia los estudios de biologia molecular. Estamos tratando de
relacionar el prondstico de un determinado tumor con sus mecanismos més sutiles de car-
cinogénesis y/o capacidad de metastatizacion a nivel molecular. Estamos estudiando la
respuesta a los tratamientos en relacion con las propias vias metabdlicas del paciente o
con la capacidad de quimiorresistencia que muestren sus células tumorales.

En resumen, estamos tratando de establecer un perfil pronéstico individualizado a ca-
da paciente y a cada tumor.
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Molecular features in a biphenotyipic small cell
sarcoma with neuroectodermal and muscle
differentiation

E. De Alava, D. Lozano, I. Sola, A. Panizo, M.A. Idoate,
C. Martinez, . Forteza, L. Sierrasesimaga, F.J. Pardo.
Human Pathology. 1998; 29.

Metastasis ganglionares de osteosarcomas

F. Vega, L. Diaz, L. Castro, A. Panizo,

L. Sierrasesiimaga, J. Pardo. Revista de Medicina
de la Universidad de Navarra. 1986; 40: 27-30.

Brain metastases dissemination in a child with
chondrosarcoma

P. Barona, F. Antillén, E. De Alava, L. Sierrasestimaga.
Act. Ped. Esp. 1993; 468-470.

Clinical and molecular features of Ewing Sarcoma
in a patient with triple-X syndrome

A. Patifio, R. Lépez de Mesa, E. De Alava,

L. Sierrasesimaga. Cancer Genetics Citogenetics.
1999; 11: 188-190.

Adenocarcinoma de pancreas en la infancia
[Adenocarcinoma papilar y sélido]

M. Albiach, D. Lozano, A. Gémez, J.L. Herndndez,

L. Sierrasesimaga, J. Pardo, J. Voltas. Revista Esparfiola
de Cirugia Pedidtrica. 1988.

Renal metastasis secondary to osteosarcoma
P. Barona, L. Sierrasesimaga, F. Antillén, E. De Alava,
C. Azcona, I. Villa. Act. Ped. Esp. 1992; 338-340.

Cardiac metastases in osteosarcoma
P. Barona, F. Antillon, L. Sierrasesimaga, I. Villa.
Act. Ped. Esp. 1993; 333-336.

Con objeto de completar la informacién disponi-
ble sobre la historia natural de las enfermedades
oncoldgicas y de las modificaciones que vamos
observando con la introduccién de nuevos medi-
camentos se fueron publicando descripciones de
casos con evoluciones diferentes.
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Current role for resection of thoracic metastases

in children and young adults —Do we need different
strategies for this population?

E. Vega, L. Sierrasesimaga, A. Panizo, L. Diaz,

J. Foncillas. Thorac Cadiov. Surg. 2004; 90-95.

Reseccion de metastasis pulmonares: experiencia
de la Clinica Universitaria de Navarra

J.M. Viéitez, L. Sierrasestimaga, I. Florez,

S. Martin Algarra, O. Gil, J. Herreros. Oncologia. 1991;
14: 561-566.

Prondstico, criterios de curacién y secuelas del cancer
infantil
L. Sierrasesimaga. Anales Esparioles de Pediatria. 1995.

Long-term results after resection for soft tissue
sarcoma pulmonary metastases

C.E. Garcia Franco, S. Martin-Algarra, A. Tamura
Ezcurra, F. Guillén-Grima, M. San Julidn, J. Pardo
Mindan, W. Torre Buxalleu. Interactive cardiovascular and
thoracic surgery. 2009 Aug; 9(2): 223-6. Epub 2009 May 18.

Long-term results after resection for bone sarcoma
pulmonary metastases

C.E. Garcia Franco, W. Torre, A. Tamura, F. Guillén-
Grima, M. San Julidn, S. Martin-Algarra, EJ. Pardo.
Eur. J. Cardiothorac Surg. 2010 May; 37(5): 1205-8. Epub
2009 Dec 22.

Sin lugar a dudas una de las claves del pronésti-
co en enfermedades malignas en general, y en es-
pecial en tumores 6seos, es la presencia o no de
metdastasis pulmonares. Hemos trabajado en co-
laboracion con el Departamento de Cirugia To-
racica, demostrando que es posible alcanzar una
curacion de la enfermedad en mas de la mitad de
los pacientes.

Resultados

CDH11 Expression is associated with survival

in patients with osteosarcoma

G. Nakajima, A. Patifio, S. Bruheim, Y. Xi, M. San Julidn,
F. Lecanda, L. Sierrasesimaga, C. Miiller, O. Fodstad,

J. Ju. Cancer Genomics & Proteomics. 2007.

Trabajo internacional en el que se analiz6 el pa-
pel de la cadherina 11 (CDH11) en el proceso me-
tastasico del osteosarcoma.

Analysis of polymorphisms of the vitamin D receptor,
estrogen receptor, and collagen Ix1 genes and their
relationship with height in children with bone cancer
E. Ruza, E. Sotillo, L. Sierrasesimaga, C. Azcona,

A. Patifio. J. Pediatr. Hematol. Oncol. 2003; 780-786.

Este estudio se refiere al papel del crecimiento
corporal y su relacién con el desarrollo de tumo-
res 6seos, visto desde un punto de vista molecu-
lar, y tratando de relacionarlo con el receptor de
la vitamina D, receptores de estrgenos y los del
colageno Ix1.

Prognostic factors and outcomes for osteosarcoma:
An international collaboration

E.E. Pakos, A.D. Nearchou, R.]. Grimer,

H.D. Koumoullis, A. Abudu, J].A.M. Bramer, L.M. Jeys,
A. Franchi, G. Scoccianti, D. Campanacci, R. Capanna,
J. Aparicio, M.D. Tabone, G. Holzer, F. Abdolvahab,

P. Funovic, M. Dominkus, I. Ilhan, S.G. Berrak,

A. Patifio, L. Sierrasesimaga, M. San Julidn,

M. Garraus, A.S. Petrilli, R.J. Garcia, C.R. Pacheco,
M.T. de Seixas, S. Seiwerth, R. Nagarajan, T.P. Cripe,
J.P.A. Ioannidis. European Journal of Cancer. 2009; 45:
2367-2375.

Con idea de poder evaluar factores pronéstico
tradicionales en osteosarcoma se realizo este tra-
bajo de investigacién, muy sélido, basado en los
datos obtenidos a partir de diez grupos de inves-
tigadores y 2.860 pacientes.

Periosteal osteosarcoma. A european review

of outcome

R.J. Grimera, S. Bielackb, S. Flegeb, S. R. Cannonc,

G. Folerasd, I. Andreeffe, T. Sokolove, A. Taminiauf,

M. Dominkusg, M. San Julidn, Y. Kollenderi, G.Goshegerj,
The European Musculo Skeletal Oncology Society
(EMSOS). Eur. J. Cancer. 2005 Dec; 41(18): 2806-11.

Epub 2005 Nov 14.

Dedifferentiated Chondrosarcoma: Prognostic
factors and outcome from a European group

R.J. Grimera, G. Gosheger, A. Taminiau, D. Biau,

Z. Matejovsky, Y. Kollender, M. San-Julian,

F. Gherlinzoni, C. Ferrari. European Journal of Cancer.
43 (14): 2060-5, 2007.

Ollier disease: benign tumours with risk of malignant
transformation. A review of 17 cases

B. Vazquez-Garcia, M. Valverde, M. San Julidn.

An. Pediatr. (Barc) 2011 Mar; 74(3): 168-73. Epub 2011 Jan
14.

En enfermedades raras, como los sarcomas, son
necesarios estudios multicéntricos de grandes
centros con experiencia para poder comprender
mejor la biologia del tumor y ofertar el mejor tra-
tamiento posible a cada paciente.
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Methotrexate in pediatric osteosarcoma: response
and toxicity in relation to generic polymorphisms and
dihydrofolate reductase and reduced folate carrier 1
exposition

A. Patifio, M. Zalacain, L. Marroddn, M. San Julidn,

L. Sierrasesimaga. J. Pediatr. 2009; 688-93.

Este estudio se plante6 para conocer la influen-
cia del genotipo y del nivel de expresion de dife-
rentes enzimas del metabolismo del folato en la
respuesta y toxicidad de las altas de methrotexa-
te en el tratamiento del osteosarcoma. Tras ana-
lizar datos procedentes de 96 nifios se llegé a la
conclusién de que determinados genotipos guar-
dan relacién con una mayor toxicidad, y que la
quimiorresistencia observada al methrotexate
puede estar mediada por una alterada expresién
del DHFR y del RFCL

Pediatric meningosarcoma: clinical evolution

and genetic instability

R. Lopez de Mesa, L. Sierrasesimaga, A. Lopez de Cerain,
M.]. Calasanz, A. Patifio. Ped. Neurol. 2005; 32: 352-4.

La inestabilidad genética como factor prondstico
de los tumores propios del Sistema Nervioso Cen-
tral es un tema que ha sido sugerido por nume-
rosos autores especializados en el tema. Es co-
nocido que la progresién en términos de malig-
nidad en los gliomas se acompaa de una inesta-
bilidad progresiva de su genoma. En el presente
caso se pudo realizar un seguimiento en términos
de inestabilidad genética y se demostr6 la exis-
tencia evidente de dicha progresion.
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Osteosarcoma: correlation between radiological

and histological changes after intra-arterial
chemotherapy

J.I. Bilbao, S. Martin Algarra, J. Martinez de Negri,

F. Lecumberri, J. Longo, L. Sierrasestimaga, J. Cafiadell.
European Journal of Radiology. 1990; 11: 98-103.

Teniendo en cuenta las primeras series de trata-
miento interarterial del osteosarcoma realizadas
en la Clinica Universidad de Navarra se presen-
t6 este estudio en el que se relacionaba la res-
puesta al tratamiento en forma de necrosis con la
respuesta radiolégica observada mediante arte-
riografia.

Methrotexate pharmacokinetics and survival

in osteosarcoma

I Aquerreta, A. Aldaz, J. Girdldez, L. Sierrasesumaga.
Pediatr. Blood Cancer. 2004; 52-58.

En este estudio se demostro la existencia de una
relacion significativa entre las concentraciones al-
canzadas con el methotrexate en el suero del pa-
ciente y las correspondientes curvas de supervi-
vencia global y supervivencia libre de enfermedad.

Bone metastases from osteosarcoma
M. San Julidn, P. Diaz de Rada, E. Nodin, L. Sierrasest-
maga. International Orthopaedics. 2003; 117-120.

Dentro del conocimiento de la historia natural del
osteosarcoma existen pocos datos sobre su com-
portamiento a largo plazo. En la medida en que la
supervivencia se va incrementando aparecen ma-
nifestaciones tardias de la enfermedad que nos
eran desconocidas, ya que una mayoria de los pa-
cientes fallecian en periodos previos. Este es el ca-
so de las metéstasis 6seas de aparicion tardia. Asi
como su aparicién temprana conlleva un mal pro-
nostico, las formas tardias tienen mejor trata-
mientoy es posible su control adecuado definitivo.
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MI EXPERIENCIA

MIGUEL
ALBIZUA

Linfoma de Hodgkin

Inicio del tratamiento 1992

Edad al diagnéstico 13 afios

Tiempo libre de enfermedad

ajunio de 2011 19 afios

“Fui diagnosticado al inicio de mi
adolescencia y aunque al principio
me resulté duro enfrentarme a la
enfermedad y a los tratamientos,
aprendi que hay que afrontar los
retos con espiritu de superacion.
Esta norma la he ido aplicando en
todos los aspectos de mi vida. Os
saludo, junto a mi mujer Sophie,
desde el Kilimanjaro”.




Efectos secundarios de los tratamientos

Si bien es verdad que hemos progresado de forma asombrosa en la curacién del can-
cer infantil, también es cierto que las caracteristicas de los tratamientos empleados han
determinado una elevada incidencia de efectos secundarios no deseados en los pa-
cientes, algo de especial relevancia en la infancia dado que el nifio es un ser en creci-
miento.

Los efectos secundarios no siempre tienen una presentacion inmediata. En muchas oca-
siones aparecen a los afios de haber finalizado los tratamientos. Esto determina la ne-
cesidad de realizar seguimientos muy prolongados. Incluso cuando queda clara la to-
tal curacion del paciente y no quedan reservas sobre posibles recidivas seguira siendo
necesario realizarse controles en la consulta de ‘seguimiento a largo plazo’.

Desde el comienzo de nuestro trabajo hemos tenido una especial sensibilidad por este
apartado tan propio de la Oncologia Pediatrica, y hemos volcado nuestros esfuerzos en
investigar formas que o bien evitaran o bien de alguna forma paliaran los efectos se-
cundarios a largo plazo.

Un gran avance en el conocimiento global ha sido la informacién obtenida a partir de
los grandes grupos colaborativos; nosotros hemos participado en el grupo espafiol, que
trabaja en conjunto con grupos internacionales entre los que destacan la SIOP (Euro-
pa) y el COG (EE.UU.).

También, y como consecuencia de la investigacion realizada, se han establecido pautas
de seguimiento bien disefiadas para determinar en cada momento la apariciéon de un
posible efecto secundario y evitar molestas exploraciones inadecuadas. Hay que sefia-
lar que, aunque las posibilidades de efectos secundarios son muy elevadas, en la ac-
tualidad, gracias al buen trabajo desarrollado previamente, la incidencia estd disminu-
yendo de forma muy significativa y muchas de las lesiones clésicas ya son s6lo un re-
cuerdo del pasado.

Entre los aspectos trabajados en los estudios caben destacar los efectos endocrinolégi-
cos, las alteraciones en la nutricion, las alteraciones en la eritropoyesis, las alteraciones
en el crecimiento, la conservacién de la imagen corporal evitando cirugias que impliquen
desarticulaciones, el estudio y prevencién de lesiones cerebrales inducidas por los tra-
tamientos, cuidados relacionados con la infeccion secundaria y la reproduccién huma-
na y la conservacion de la vida fetal en madres sometidas a quimioterapia, entre otros.
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Neuropsycological outcome of children after
radiotherapy for intracraneal tumours

A. Garcia, J. Narbona, L. Sierrasesimaga, M. Aguirre,
F. Calvo. Developmental Medicine and Child Neurology.
1993; 139-148.

El propésito de este trabajo fue analizar las alte-
raciones neuropsicoldgicas inducidas por los tra-
tamientos, especialmente por radioterapia, en ni-
fos afectos de tumores primarios del sistema ner-
vioso central. Los nifios mostraron un deterioro
en atencion visual y memoria, asi como en capa-
cidad verbal, manipulacién y coeficiente intelec-
tual respecto a controles para su edad. Este dete-
rioro fue incrementéndose con el tiempo.

Nutricidon y cancer

F. Antillén, C. Azcona, L. Sierrasesimaga, Universidad de
Navarra, Clinica Universitaria de Navarra. Acta Pedidtri-
ca Espariola. 1988.

Las interrelaciones entre nutricién y cancer son
muy conocidas. La progresion desde una dieta in-
adecuada hacia el desarrollo de una enfermedad
maligna es un édrea de investigacién muy intere-
sante. A nivel pediatrico probablemente lo mas
significativo es la influencia de cancer sobre el es-
tado nutricional del paciente.

Complicaciones en el tratamiento de la hidrocefalia
infantil: Estudio retrospectivo de derivaciones de
liquido cefalorraquideo realizadas en nuestro centro
en los ultimos quince afios

R. Sdnchez, R. Lépez de Mesa, C. Modesto, M. Riol,

L. Sierrasesimaga. Rev. Esp. Pediatr. 1996; 327-330.

En este trabajo relacionado con las lesiones del

sistema nervioso central se plantearon lesiones
inducidas por maniobras de tipo quirtrgico.
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Uso de eritropoyetina humana recombinante en la
anemia por quimioterapia. Experiencia en un nifio
testigo de Jehova

P. Barona, L. Sierrasesimaga, F. Antillon, I. Villa.
Revista Clinica Esparniola. Dic. 1993.

Como dato anecddtico referimos este trabajo so-
bre el tratamiento mediante la administracién de
eritropoyetina a un paciente que rechazaba las
transfusiones por razones personales.

Reduced bone mineralization in adolescent survivors
of malignant bone tumors: comparison of quantitative
ultrasound and dual-energy X-ray absorptiometry

C. Azcona, E. Burghand, E. Ruza, J. Gimeno,

L. Sierrasestimaga. Journal of Pediatric Hematology/
Oncology. 2003.

Estudio de la densidad mineral 6sea mediante
osteosonografia en nifios y adolescentes sanos:
valores de normalidad

J. Gimeno, C. Azcona, L. Sierrasesimaga.

Anales Esparioles de Pediatria. 2001; 54: 540-46.

Bone mineral density and bone metabolism

in children treated for bone sarcomas

E. Ruza, L. Sierrasesimaga, C. Azcona, A. Patifio.
Pediatric Research. 2006.

Ademas de las alteraciones cuantitativas del cre-
cimiento corporal decidimos estudiar de forma
cuantitativa la calidad de la mineralizaciéon 6sea
en pacientes sometidos a quimioterapia. Obser-
vamos una disminucién significativa en la densi-
dad mineral 6sea. De aqui se deduce la necesi-
dad de evitar la osteopenia en pacientes someti-
dos a quimioterapia en esta época de la vida me-
diante la administracién sistematica de suple-
mentos minerales y vitamina D.

Resultados

Transient posterior encephalopathy induced

by chemoterapy in children

R. Sdnchez, J. Narbona, R. Lépez de Mesa, J. Arbizu,
L. Sierrasestimaga. Pediatr Neurol. 2001; 145-148.

En este estudio, siguiendo la linea de investiga-
ci6n sobre lesiones cerebrales inducidas por tra-
tamientos, describimos tres casos que cursaron
con un cuadro confusional y ceguera cortical de
varias horas de duracién tras la administracién
de quimioterapia. En los tres se observé hiper-
tension arterial e hipomagnesemia, y se llego al
diagndstico de sindrome de tipo migranoso con
hipomagnesemia.

Megestrol acetate therapy for anorexia and weight
loss in children with malignant solid tumours

C. Azcona, L. Castro, E. Crespo, M. Jiménez,

L. Sierrasesimaga. Aliment Pharmacol Ther. 1996;
577-586.

La gran agresividad de los tratamientos antitu-
morales provoca en la mayoria de los pacientes
una profunda anorexia que en muchos casos lle-
va a la desnutricion del paciente. Mediante este
estudio se demostr6 que la administracion de ace-
tato de megestrol durante fases de profunda ano-
rexia previene la desnutricion y permite la admi-
nistraciéon de tratamientos sin repercusion sobre
el estado ponderal.

Endocrine complications in children and adolescents
with cancer

C. Azcona, L. Sierrasesumaga. Journal of Pediatric
Endocrinology & Metabolism. 2005; 18: 1163-1167.

Trabajo sobre las experiencias de los diferentes
grupos en el drea de los efectos secundarios en-

docrinos observados en pacientes sometidos a

tratamientos antitumorales.

Chemoterapy-induced growth hormone deficiency
in children with cancer

J. Romdn, C.J. Villaizdn, J. Garcia-Foncillas,

L. Sierrasesimaga.

Growth and growth hormone secretion in children
with cancer treated with chemoterapy

J. Romdn, C. J. Villaizdn, J. Garcia-Foncillas, J. Salvador,
L. Sierrasesimaga. Medical and Pediatric Oncology.
1995; 90-95.

La alteraci6n del crecimiento por déficit de GH in-
ducido por radioterapia es un fenémeno bien co-
nocido. Aqui se investigd en una serie de trabajos
el efecto de la quimioterapia sobre el crecimiento
corporal y la secrecion de GH, demostrando que
la quimioterapia es capaz de inhibir dicha secre-
cién, y por lo tanto detener el crecimiento normal.

Cost-effectiveness analysis of tropisteron vs.
chlorpromazine-dexamethasone in the control

of acute emesis induced by highly emetogenic
chemoterapy in children

L. Tejedor, A. Idoate, M. Jiménez, L. Sierrasesimaga,
J. Girdldez. Pharm. World Sci. 1992; 60-68.

Durante anos las nauseas inducidas por los ci-
tostaticos fueron un problema de dificil solucién,
especialmente en los nifios. En este trabajo se
realizaron consideraciones costo-beneficio sobre
la pauta mas adecuada a utilizar ante el plantea-
miento de diferentes actitudes terapéuticas apa-
rentemente similares en cuanto a eficacia tera-
péutica.
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Efectos secundarios de los tratamientos

Infeccion nosocomial en pacientes pediatricos
oncolégicos durante el tratamiento antineoplasico
J. Erviti, A. Idoate, J. Girdldez, L. Sierrasesimaga.
Oncologia. 1997; 130-135.

La infeccién nosocomial es el riesgo mas impor-
tante que corre un paciente oncoldgico durante sus
tratamientos antitumorales. En el estudio realiza-
do para cuantificar dicho riesgo entre los pacien-
tes de la Clinica Universidad de Navarra se ob-
servo que la mayor parte de los gérmenes res-
ponsables de infeccion se correspondian con
Gram positivos y que la fiebre de origen desco-
nocido era el grupo diagnéstico mas numeroso.

Recombinant human erythropoeitin for the treatment
of anemia in children with solid malignant tumors

P. Le6n, M. Jiménez, P. Barona, L. Sierrasesimaga.
Medical and Pediatric Oncology. 1998; 110-116.

La anemia es muy frecuente en el contexto de un
céancer, por lo que realizamos un estudio sobre la
eficacia de la eritropoyetina como forma fisiol6-
gica para evitarla. Se demostr6 un efecto benefi-
cioso significativo, evitando practicamente la ne-
cesidad transfusional durante los tratamientos.

Piperacillin-tazobactam plus gentamicin vs
ceftazidime plus gentamicin as empiric therapy in
febrile neutropenic paediatric patients with cancer
M. Jiménez, J. Carrera, P. Leon, L. Castro,

L. Sierrasesimaga. EHP. May 1997.

En este trabajo se traté de establecer si existian
diferencias significativas entre dos brazos de tra-
tamiento de episodio febril en paciente oncoldgi-
co neutropénico, tanto en cuanto a respuesta in-
fecciosa como en posibles efectos secundarios del
tratamiento.

40 CLINICA UNIVERSIDAD DE NAVARRA

The economical impact of nosocomial infection
in paediatric oncology patients

J. Erviti, A. Idoate, M. Jiménez, P. Leén,

L. Sierrasesimaga. EHP. Sept 1995.

En este estudio se quiso cuantificar el impacto
econémico que supone la infeccién nosocomial
sobre el tratamiento del paciente oncoldgico. La
implementacién de politicas antibiéticas mejor
ajustadas, asi como la reduccién de las estancias
hospitalarias, determina una reduccién en la mor-
bi-mortalidad y reduce de forma significativa el
costo de los tratamientos oncolégicos.

Estudio multicéntrico comparativo entre fluconazol

y polienos orales en la profilaxis de la infeccion
fungica en nifios con neoplasias onco-hematolégicas
J. Ninaney el Grupo de Estudios Multicéntrico. Eur. J. Clin.
Microbiol. Infect. Dis. 1994; 330-337.

Out-of-hospital infections in pediatric patients
under treatment for solid tumours. Importance
of prophylaxis during the maintenance stage

M. Jiménez, J. Erviti, A. Idoate, J. Girdldez, P. Leén,
L. Sierrasesimaga. EHP. 1995.

El primer estudio corresponde a un estudio com-
parativo y multicéntrico para la profilaxis de las
infecciones por hongos en nifos afectos de can-
cer en fases de tratamiento. El segundo trabajo
se realiz6 en la Clinica, y se demostré que la ad-
ministracion de un antibidtico oral durante los di-
as 1 a 14 post tratamiento disminuia la incidencia
de infeccién en periodos inter-tratamiento.

Resultados

Complicaciones de la varicela en el paciente
oncolégico y en el trasplante de 6rganos
L. Sierrasesimaga. An. Pediatr. 2003; 32-40.

Reactogenicity and inmunogenicity of combined
haemophilus influenzae type B- meningococcal
serogroup C conjugate vaccine booster dose
coadministered with measles, mumps and rubella
vaccine

A. Carmona, M. Miranda, F. Barrio, A. De Vicente,

J. Mares, E. Mufioz, J. Diez, A. Alonso, F. Giménez,

J. Merino, P. Garcia, G. Maechler, D. Boutriau.

The Pediatric Infectious Disease Journal. March 2010.

Son trabajos centrados en el papel de las inmu-
nizaciones antivirales y antibacterianas necesa-
rias para la prevencion de las infecciones comu-
nes en los nifios. Un nifio oncolégico mal vacu-
nado tiene un riesgo elevadisimo de fallecer co-
mo consecuencia de una infeccién comin.

Colony-stimulating factors in paediatric oncology
L. Sierrasestimaga. Monografia. 1996.

Use of recombinant human granulocytemacrophage
colony stimulating factor in an infant with reticular
dysgenesis

C. Azcona, V. Alzina, P. Barona, L. Sierrasesimaga, I. Villa.
Eur. J. Pediatr. 1994; 164-166.

En el primer trabajo se revisa con cierta amplitud
el papel de los factores estimulantes de la forma-
ci6én de colonias de células relacionadas con las
defensas inmunes en el tratamiento de los tumo-
res infantiles. El segundo estudio recoge la expe-
riencia de aplicacion de estos factores en un pa-
ciente afecto de una inmunodeficiencia congénita.
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MI EXPERIENCIA

MARTA _
ZALACAIN
DIEZ

Osteosarcoma de fémur

derecho

Inicio del tratamiento 1988

Edad al diagnéstico 11 afios

Tiempo libre de enfermedad

ajunio de 2011 23 afios

“Cuando terminaba el periodo escolar co-
rrespondiente a 6° de EGB mi pierna no me
importaba nada, en cambio eso de que me
iba a quedar calva me llegaba al alma...

Al final no perdi mi pierna y recuperé mi pe-
lo. Y con el paso de los afios decidi estudiar
Ciencias Biologicas en la Universidad de
Navarra. Ahora trabajo en el Laboratorio de
Pediatria dirigido por la doctora Patifio con
parte del equipo que me cur6. Quiero plan-
tarles cara a esas células que un buen dia

se sublevaron contra mi sin saber por qué”.

V-



Nuevos abordajes terapéuticos

Los pacientes que cada afio acuden a la Clinica Universidad de Navarra, afectos de en-
fermedades oncoldgicas graves, se ponen en manos de profesionales que en gran nd-
mero de ocasiones logran resolver esa dificil situaciéon médica mediante la adecuada
aplicacién de los mas modernos tratamientos, que incorporan los resultados de la mas
reciente e impactante investigacién biomédica.

En el 4rea de Oncologia Pediatrica se han trabajado a lo largo de los afios varias areas
de innovacién y de investigacion terapéutica: en los afos 80 se inici6 un programa de
administracion intraarterial de citostéticos que ha permitido mantener unas cifras de
cirugia conservadora, sin amputacién, muy superiores a las de otros centros. El si-
guiente paso fue el desarrollo del programa de radioterapia intraoperatoria, consistente
en la administracion de una dosis tnica y elevada de radiacién sobre el lecho tumoral
quirdrgico. Este nuevo abordaje de radioterapia ha permitido una reduccién muy im-
portante de las dosis totales de radiacién externa complementaria con la consiguiente
disminucién en la toxicidad de la misma.

Durante los tltimos diez afios se ha desarrollado una nueva técnica, la braquiterapia,
que requiere un abordaje multidisciplinar del paciente en el que se debe conjuntar el
esfuerzo de radioterapeutas, cirujanos y oncélogos. Ha supuesto un avance muy im-
portante en el tratamiento de tumores con localizaciones de dificil tratamiento con ra-
dioterapia convencional, o en pacientes de menos de 6 afios. Esta técnica disminuye de
forma radical la toxicidad sobre tejidos sanos peritumorales, por lo que en la actuali-
dad, debido a los buenos resultados, se esta extendiendo a un gran namero de casos
pediatricos que requieren radioterapia como tratamiento complementario.

Otro apartado importante en la investigacién ha sido el adecuado manejo de citostéti-
cos, no tanto en la forma de administrarlos sino en cuanto a su manejo farmacoldgico.
Y més recientemente se ha iniciado una nueva linea farmacogenética en humanos. La
idea es describir dianas de respuesta terapéutica adecuadas a cada paciente. Estamos
hablando de que en un futuro cercano podremos estudiar en cada paciente sus vias me-
tabdlicas de detoxificacion y las vias de resistencia tumoral, de forma que aplicaremos
s6lo aquellos citostaticos con alta probabilidad de respuesta y a su dosis indicada, evi-
tando asi toxicidades no deseadas.

Pero hablando de futuro, la apuesta de la Clinica Universidad de Navarra es un pro-
grama de tratamiento con virus oncoliticos. Producir infecciones en los tumores con vi-
rus que destruyan las células malignas pero que no actien sobre las células normales
del organismo. De momento estamos en fase de experimentacion basica, pero con la es-
peranza de que en un futuro no muy lejano se pueda iniciar un primer ensayo clinico.

NINOS CONTRA EL CANCER 47



Nuevos abordajes terapéuticos

Experiencia con el uso de un sistema de acceso
venoso subcutaneo en 57 pacientes pediatricos

EJ. Alliende, E.G. Antillén, L. Sierrasesimaga, I. Villa.
Bol. Med. Hosp. Infant. Mex. 1999; 47: 576-9.

La utilizacién de reservorios subcutaneos como
método de acceso venoso central en pediatria
M. Albiach, C. Benito, M. Vega, L. Sierrasestimaga,
J.L. Herndndez. An. Esp. Pediatr. 1988; 11-14.

Los primeros avances en el drea terapéutica vi-
nieron de la mano de la cirugia y de los radi6lo-
gos intervencionistas. Las vias permanentes ex-
ternas de acceso venoso o las miltiples puncio-
nes de venas periféricas fueron sustituidas por la
implantacién de reservorios venosos cutdneos.

Partial splenic embolization and improvement

of hypersplenism before liver transplantation

C. Villaizdn, J. Romdn, ].I. Bilbao, L. Sierrasesiimaga,
L Villa. Archives of Disease in Childhood. March 1995.

Partial splenic embolization in a child with hereditary
spherocytosis

M. Jiménez, C. Azcona, L. Castro, J.I. Bilbao, P. Leén,
L. Sierrasesimaga. Arch. Dis. Child. 1995; 72: 243-4.

Un 4rea de gran desarrollo terapéutico en la Cli-
nica ha sido realizado por la Unidad de Radiolo-
gia Intervencionista, que también ha desarrolla-
do aplicaciones terapéuticas de otras patologias,
como tratamientos que requieren la anulacién

funcional del bazo.
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Pharmacodynamics of high-dose methotrexate

in pediatric patients

I Aquerreta, A. Aldaz, J. Girdldez, L. Sierrasesimaga.
The Annals of Pharmacotherapy. Sep 2002.

Una vez recogida la experiencia de mas de 220
tratamientos realizados se publicé en este traba-
jo la relacién farmacocinética / farmacodindmica
en tablas de prediccion de toxicidad facilmente
aplicables al trabajo diario.

Prediccion del retraso en la eliminacion del
metotrexato mediante métodos bayesianos

I Aquerreta, A. Aldaz, V. Martinez, L. Sierrasesimaga,
J. Girdldez. Farmacia Hosp. 2002; 90-95.

El objetivo de este trabajo fue comprobar la ca-
pacidad de los métodos estadisticos bayesanos
para predecir adecuadamente la evolucién tem-
poral de las concentraciones plasmaticas de me-
thotrexate en pacientes monitorizados durante
sus tratamiento hospitalarios.

Common variation in ERCC2 are associated with
response to cisplatin chemotherapy and clinical
outcome in osteosarcoma patients

D. Caronia, A. Patifio, R.L. Milne, M. Zalacain, G. Pita,
M.R. Alonso, L.T. Moreno, L. Sierrasesimaga, J. Benitez,
A. Gonzdlez. Pharmacogenomics. 2009; 9: 347-53.

Este estudio explor6 una forma novedosa de ana-
lizar la posible eficacia de un farmaco frente a un
tumor determinado. Concretamente analiza la re-
lacién entre el tratamiento con cisplatino y el os-
teosarcoma a la luz de dichos polimorfismos en
un total de 91 pacientes, y se encontré una corre-
lacién positiva con el gen ERCC2.

Resultados

Limb salvage in bone sarcomas in patients younger
than age 10 —A 20 year experience—

M. San Julidn, R. Délz, E. Garcia, E. Nodin,

L. Sierrasestiimaga, J. Cafiadell. J. Pediatr. Orthop.
Nov-Dec 2008.

Papel de la cirugia conservadora en el tratamiento
multidisciplinario del sarcoma de Ewing en la infancia
L. Sierrasesimaga, F. Antillén, J. Cafiadell, F. Calvo,

P. Barona. Med. Clin. 1992; 121-124.

Limb salvage in Ewing's Sarcoma of the distal lower
extremity

M. San Julidn, J. Duart, P. Diaz de Rada,

L. Sierrasesimaga. Foot and Ankle Intern. 2008.

Consolidation of massive bone allografts in limb
preserving operations for bone tumours

M. San Julidn, M. Leyes, G. Mora, J. Cafiadell.
International Ortopaedics (SICOT). 1995; 19: 377-382.

Evaluation of medullary extension and physeal
affectation in malignant bone tumors-relationship
between image methods and anatomopathological
findings

J. Cafiadell, M. San Julidn. Act Ortop Scand 66, Suppl.
1995; 265: 54.

Fractures in massive bone allografts for limb
preserving operations
M. San Julidn, J. Cafiadell. Int Orthop. 1998; 22: 32-36.

External fixation in malignant bone tumors
J. Caniadell, M. San Julidn, J.A. Cara, F. Forriol.
International Orthopaedics (SICOT). 1998; 22: 126-130.

Is amputation still really neccesary in any case of
osteosarcoma?

M. San Julidn, J. Cafiadell. Rev. Med. Univ. Navarra.
1999; 43: 13-25.

Indications for epiphyseal preservation in
metaphyseal malignant bone tumors of children.
Relationship between image methods and
anatomopathological findings

M. San Julidn, J.D. Aquerreta, A. Benito, J. Cafiadell.
American Journal of Pediatric Orthopaedics. 1999; 19:
543-548.

Frozen cancellous bone allografts: Positive cultures
of implanted grafts in spinal posterior fusions

A. Barriga, M. Alfonso, P Diaz de Rada, J.L. Barroso,
M. Lamata, S. Herndez, J.L. Beguiristain, M. San Julidn,
C. Villas. Eur Spine J (Suppl 1). 2002; 12: 55.

Contamination of tissue allografts from a deceased
donor through haematic dissemination: a case study
R.J. Escribano Rey, B.L. Vdzquez Garcia, M.A. Olmos
Garcia, M. San Julidn Aranguren. Cell Tissue Bank.
2010 Aug; 11(3): 295-8. Epub 2009 Sep 18.

La cirugia de conservacién de extremidad en pa-
cientes afectos de tumores malignos ha sido uno
de los grandes campos de avance terapéutico en
la Clinica, donde se ha realizado este tipo de tra-
tamientos en mas de 1.500 pacientes.

Contribucion de la radiologia vascular intervencionista
en el tratamiento de osteosarcoma

J.I. Bilbao, L. Sierrasesiimaga, S. Martin Algarra,

J.M. Longo. Monogr. Diag. Imag., 1991; 151-158.

Una de las primeras lineas de investigacion tera-
péutica que se puso en marcha fue la administra-
ci6n intraarterial de citostaticos, para lo que se
dispuso de un equipo de radiologia intervencio-
nista. Con este método se incrementan las posi-
bilidades de realizar cirugias conservadoras, ya
que se obtiene un mayor grado de destruccion lo-
cal de enfermedad junto con una mejor delimita-
cién de la zona patolégica.
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Potential interaction between methotrexate

and omeprazole

B. Beorlegui, A. Aldaz, A. Ortega, I. Aquerreta,

L. Sierrasesimaga, J. Girdldez. Ann Pharmacother.
2003; 1024-1027.

Las interacciones entre medicamentos son muy
conocidas. En este trabajo se recogi6 la interre-
lacién del methotrexate con el omeprazol, de-
mostrando un retraso en su eliminacién, lo que
determina una posible fuente de toxicidad.

Disminucion del aclaramiento de methotrexate

a altas dosis después de cisplatino

D. Ortiz de Urbina, A. Aldaz, E.A. Vargas, J. Rebollo,
L.A. Mufioz, F. Antillén, L. Sierrasesimaga. Oncologia.
1991; 523-531.

Este trabajo comunic6 la interrelacién de la elimi-
naci6n renal del methotrexate con firmacos neu-
rotoxicos, especialmente con el cisplatino, algo de
interés debido a que existen multiples protocolos
terapéuticos que combinan ambos citostaticos.

Preservation of the extremity in bone and soft tissue
sarcomas with multidisciplinary treatment

L. Henriquez, J. Cafiadell, O. Abuchaibe,

L. Sierrasesimaga, L. Aguilella, F.A. Calvo.

Chir. Organi. Mov. 1990; 85.

Este trabajo recogio las experiencias derivadas de
los primeros 80 casos tratados con técnicas com-
binadas de conservacién de extremidad: quimio-
terapia intraarterial, radioterapia intraoperatoria
y cirugia conservadora. Los resultados, excelen-
tes, arrojaron un indice de conservacién de ex-
tremidad del 96% en tumores malignos.
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Intraoperative radiotherapy in the multidisciplinary
treatment of pediatric tumors

FA. Calvo, L. Sierrasesimaga, I. Martin, M. Santos,

J. Voltas, ].M. Berian, J. Cafiadell. Acta Oncolégica. 1989.

Intraoperative electron (IOERT) boost during surgery
in soft tissue sarcomas of the extremities

I. Azinovic, E. Villafranca, F. Puebla, J. Aristu,

M. Moreno, R. Casién, C. Beltrdn, R. Martinez Monge,

S. Amillo, M. San Julidn, ].M. Aramendia, F.A. Calvo.
Revista de Medicina, Universidad de Navarra. 1998; Vol.
XLII, N° extraordinario, 60-61.

Intraoperative radiotherapy electron boost followed
by moderate doses of external beam radiotherapy in
resected soft-tissue sarcoma of the extremities

I Azinovic, R. Martinez Monge, J.J. Aristu, E. Salgado,
E. Villafranca, O.F. Hidalgo, S. Amillo, M. San Julidn,
C. Villas, ] M. Aramendia, F.A. Calvo. Radiother Oncol.
2008 Jun; 67(3): 331-337.

Durante el periodo de 1985 a 2000 se realizaron
multiples tratamientos con radioterapia intrao-
peratoria. Este trabajo fue el primero que se pu-
blic6 con experiencia en RIO en pacientes pedia-
tricos. Posteriormente esta técnica se ha visto des-
plazada por la braquiterapia.

Resultados

Use of brachytherapy in children with cancer:
the search for an uncomplicated cure

R. Martinez Monge, M. Cambeiro, M. San Julidn,
L. Sierrasesimaga. Lancet Oncol. 2006 Feb; 7 (2):
157-66. Review.

Feasibility report of conservative surgery,
perioperative high-dose-rate brachytherapy
(PHDRB), and low-to-moderate dose external beam
radiation therapy (EBRT) in pediatric sarcomas

R. Martinez Monge, C. Garrdn, M. Cambeiro,

M. San Julidn, J. Alcalde, L. Sierrasesimaga.
Brachitherapy. 2004; 3: 196-200.

Bone HDR brachytherapy in a patient with
recurrent Ewing's sarcoma of the acetabulum:
Alternative to aggresive surgery

R. Martinez Monge, A. Pérez, M. San Julidn,

D. Aquerreta, L. Sierrasesimaga. Brachitherapy.
2003; 2: 114-116.

Perioperative high dose brachytherapy in high-risk
resected sarcomas: Initial results of a Phase I/Il Trial
R. Martinez Monge, M. San Julian, S. Amillo,

M. Cambeiro, F. Pardo, L. Arbea, J. Valero,

M. Santisteban, S. Martin-Algarra. Radiotherapy. 2004.

Perioperative high-dose-rate brachytherapy in soft
tissue sarcomas of the extremity and superficial trunk
in adults: Initial results of a pilot study

R. Martinez-Monge, M. San Julidn, S. Amillo,

M. Cambeiro, L. Arbea, J. Valero, M. Gonzdlez Cao,

M. Martin-Algarra M. Brachytherapy. 2005; 4(4): 264-70.

Interaction of 2-Gy Equivalent Dose (Eq2Gy)

and Margin Status in Perioperative High Dose Rate
Brachytherapy (PHDRB)

R. Martinez Monge, M. Cambeiro, M. Gaztafiaga,

M. Moreno, M. San Julidn, J. Alcalde, M. Jurado.
International Journal of Radiation Oncology, Biology,
Physics. 2011 Mar 15; 79(4): 1158-63.

Determinants of Toxicity, Patterns of Failure,

and Outcome Among Adult Patients With Soft
Tissue Sarcomas of the Extremity and Superficial
Trunk Treated With Greater than Conventional Doses
of Perioperative High-Dose-Rate Brachytherapy

and External Beam Radiotherapyan

I. Miguel, M. San Julidn, M. Cambeiro, M.F. Sanmamed,
B. Vizquez Garcia, M. Pagola, M. Gaztafiaga, S. Martin
Algarra, R. Martinez Monge. International Journal of
Radiation Oncology, Biology, Physics. 2011 Jun 11. [Epub
ahead of print].

La braquiterapia es una técnica que requiere una
alta tecnologia para su aplicacién y que permite
alcanzar dosis terapéuticas en zonas de dificil re-
solucién para técnicas convencionales, y ademés
ofrece una baja incidencia de efectos secundarios
agudos y tardios. Es una modalidad de radiacién
ideal para las edades pediatricas.
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Ewing’s sarcoma in the spine. Report on seven cases,
including one with a 10 years follow-up

C. Villas, M. San Julidn. European Spine Journal. 1996;
5: 412-417.

Ewing’s sarcoma in the distal phalanx of the foot
J.A. Cara, M. San Julidn, J. Cafiadell. Foot Diseases I (1).
1994; 59-61.

Monostotic fibrous dysplasia in the hand
S. Amillo, D. Schweitzer, M, San Julidn. The Journal of
Hand Surgery. 1995; 21-A: 290-292.

Diagnostic imaging of sacral bone neoplasms
G. Bastarrika, J.D. Aquerreta, I. Vivas, F. Bergaz,
P. Martinez Miravete, M. Elorz, M. San Julidn.
The Radiologist. 2002; 9: 187-196.

Chest wall reconstruction using iliac bone allografts
and muscle flaps

E. Garcia-Tutor, L. Yeste, J. Murillo, C. Auba,

M. San Julidn, W. Torre. Ann Plast Surg. 2004 Jan;
52(1): 54-60.

Giant cell tumour of the sacrum treated with
intralesional resection and radiotheraphy. A case
series and review of the literature

M. Gaztariaga, J. Aristu, C. Villas, M. San Julidn.
Eur. Orthop. Traumatol. 2011; 1: 175-9.

En localizaciones poco comunes, la experiencia y
el trabajo en equipo son la clave para conseguir
los mejores resultados con el minimo dafio posi-

ble.
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%

MI EXPERIENCIA

ESTEFANIA
CASTELLANOS
ROBLES

Osteosarcoma de fémur
izquierdo
Inicio del tratamiento 1991
Edad al diagnéstico 15 afios
Tiempo libre de enfermedad
ajunio de 2011 20 afios

“Siempre es complicado hacer frente a una enfermedad, y més a una que se pue-
de resumir s6lo en una palabra, ‘cancer’. Sin embargo, con el paso de los anos,
los recuerdos se van diluyendo, la gran mayoria diria que olvidando, para al final
quedarnos con lo importante de verdad. Hablar de la profesionalidad y la cuali-
ficacion de la medicina en la Clinica Universidad de Navarra es demasiado ob-
vio, sin embargo la calidad humana de todo el personal que alli trabaja si merece
ser resaltada por encima de todas las cosas. Y es por eso que ahora recuerdo so-
bre todo a todas aquellas personas que nos hicieron el camino mas facilamiy a
mis padres, en lugar de recordar los malos momentos. Quiza por eso ahora, 20
afios después de aquel diagndstico y embarazada de mi primera hija, yo también
soy traumato6loga. Mi paso por la Clinica no hizo més que aumentar una voca-
ci6én que ya tenia desde pequefia gracias a toda la gente que alli conoci. Por eso
no puedo tener mas que palabras de agradecimiento para todos ellos, porque
son en parte responsables de lo que ahora soy. Ahora y siempre, gracias”.




Libros

Pediatric bone sarcomas: epiphysiolysis before excision
J. Cafiadell, M. San Julidn (Eds.). Springer, Heidelberg-
London-NewYork, 2009.

Tratado de Oncologia Pediatrica.Enfermedades
malignas del nifio y del adolescente

L. Sierrasesumaga. F. Antillon, A.Patifio, M. San Julidn
(Eds). Pearson, Madrid 2005.

Intraoperative radiotherapy. Clinical experiences and
results

FA. Calvo, M. Santos, L. Brady (Eds.). Springer Verlag,
1992.

Oncologia pediatrica

L. Sierrasesiimaga, F.A. Calvo, I. Villa, J. Cafiadell.
McGraw-Hill/Interamericana, Nueva York-Londres-
Madrid-Mexico, 1992.

Treatment of malignant bone tumours in children and
adolescents. The experience at the University Clinic
of Navarra (1980-1991)

J. Cafiadell, L. Sierrasestimaga, F. Calvo, C. Ganoza
(Eds.). Ediciones Universidad de Navarra, 1991.

Surgical treatment of malignant bone tumors. The ex-
perience at the University Clinic of Navarra

J. Cadiadell, M. San Julidn, J.A. Cara.(Eds.).

Ediciones Universidad de Navarra. Pamplona, 1995.

Preservation of the epiphysis in metaphyseal malig-
nant bone tumours of children
J. Cafiadell, M. San Julidn (Eds.). Pamplona, 1998.
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Capitulos en libros

Errores congénitos del metabolismo y cancer
En ‘Sistema endocrino, metabolismo y medicamentos’.
Edita Facultad de Farmacia de la UDN, 1990; pp 287-304.

Tratamiento multidisciplinario del osteosarcoma.
Factores prondsticos

En ‘Actualizaciones en tumores 6seos malignos’. Edita
Universidad de Salamanca, 1990; pp 35-47.

Tratamiento multidisciplinar del osteosarcoma.
Experiencia de la Clinica Universitaria de Navarra

L. Sierrasesiimaga, J. Cafiadell. En ‘Actualizaciones en
tumores 6seos malignos’. Edita Universidad de Sala-
manca, 1990; pp 81-87.

Limb sparing treatment in osteosarcoma with
neoadjuvant chemotherapy and intraoperative
radiotherapy in pediatric patients. Analysis of local
control

F Antillon, L. Sierrasesumaga, I. Villa, F. Calvo, I. Bil-
bao, S. Amillo, J. Cafiadell. En ‘Procc. 3er International
Congress of Neoadjuvant Chemotherapy’. Editado por
P. Banzet, J.F. Holland, D. Khayat y M Weil. Editorial
Springer Verlag, 1991; pp 335-337.

Leucemia aguda extramedular

L. Sierrasesimaga, F. Antillén. En ‘Leucemia linfoblas-
tica aguda infantil’. Editores: R. Ferndndez Delgado y J.
Molina. Editorial Jarpyo. Madrid, 1995.

Retinoblastoma

L. Sierrasesiimaga, A. Patifio. En ‘Hematologia y Onco-
logia Pediatrica’. Editores: A. Mufioz, L. Madero. Edi-
torial Ergon. Madrid, 1997; Cap. 29.

Osteosarcoma

L. Sierrasesimaga, J. Cafiadell, I. Bilbao, C. Villas. En
‘Avances en el tratamiento de los tumores 6seos malig-
nos’. Editores: F. Gonzalez, F. Vergara, A. Cabezas. San-
tiago de Chile, 1996; Cap. 4, pp 21-55.
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Oncologia pediatrica

L. Sierrasesiimaga. En ‘Compendio de Pediatria’. Edito-
res: M. Cruz, M. Crespo, J. Brines, R. Jiménez. De. Es-
pax, 1998; Cap. 126, pp 504-509.

Role of chemotherapy in the treatment of malignant
bone tumors in children

L. Sierrasesiimaga. En ‘Bone tumors in children and
adolescents’. Mapfre Medicina, 1997; Vol. 8, Supl. I,

pp 203-207.

Tumores abdominales

L. Sierrasesiimaga. En ‘Compendio de Pediatria’. Edito-
res: M. Cruz, M. Crespo, J. Brines, R. Jiménez. De. Es-
pax, 1998; Cap. 128, pp 513-515.

Analysis of tumoral supressor genes in samples

of pediatric patients with bone tumors

A. Patinio, E. Sotillo, L. Sierrasesimaga. En ‘Bone tu-
mors in children and adolescents’. Mapfre Medicina,
1997; Vol. 8, Supl. I, pp 26-30.

La discontinuidad del paciente oncoldgico
Informacion a los padres y/o nifios oncolégicos

L. Sierrasesiimaga. En ‘Pedagogia Hospitalaria’. Edito-
res: Olga Lizasoain y Blanca Ochoa. Editorial Newbook
Ediciones. Pamplona, 1997.

Efectos secundarios psicosociales

L. Sierrasesimaga, A. Mufioz. En ‘Efectos secundarios a
largo plazo del tratamiento del cancer’. Ed: J.M. Indiano,
F. Moraga. Ed. Proust Science, 1998; Cap. 7, pp 63-70.

Sarcoma de Ewing

L. Sierrasesiimaga, J. Cafiadell, C. Villas. En ‘Avances
en el tratamiento de los tumores 6seos malignos’. Edi-
tores: F. Gonzéalez, F. Vergara, A. Cabezas. Santiago de
Chile, 1996; Cap. 5, pp 62-101.

Difteria

L. Sierrasestimaga. En ‘Compendio de Pediatria’. Edito-
res: M. Cruz, M. Crespo, ]J. Brines, R. Jimenez. De. Es-
pax, 1998; Cap. 42, pp 180-181.

Histopatologia y clasificacion de los tumores 6seos

E. Alava, J. Pardo, L. Sierrasesimaga. En ‘Tumores ose-
os’. Editorial Ergon, 1998; Cap. I, pp 13-30.

Anemias en la infancia (I)
A. Delgado, L. Sierrasesimaga. En ‘Colecciéon Grandes
Sindromes en Pediatria’, n° 13. Bilbao, 2000.

Anemias en la infancia (II)
A. Delgado, L. Sierrasesimaga. En ‘Coleccién Grandes
Sindromes en Pediatria’, n° 13. Bilbao, 2000.

Urgencias metaboélicas en el nifio con cancer

L. Sierrasesimaga. En ‘Urgencias y tratamiento del ni-
fio grave’. Editores: J. Casado Flores, A. Serrano. Edi-
torial Ergon, 2000; Cap. 137, pp 786-790.

Oncologia pediatrica

L. Sierrasestimaga, E. Vela. En ‘Tratado de Pediatria’.
Editores: M. Cruz, M. Crespo, J. Brines, R. Jiménez.
Octava edicion. Editorial Ergon, 2001; Cap. 134,

p 1463-1482.

Fiebre y neutropenia
A. Delgado. En ‘Sindrome febril en el nifio (I). Coleccién
Grandes Sindromes en Pediatria’, n° 18. Bilbao, 2001.

Infecciones bacterianas en pediatria. Infecciones
por gérmenes atipicos. Monografia 12

E. Bernaola, L. Sierrasesimaga. Editorial Esmond.
Barcelona, 2002.

Soporte nutricional en el nifio con cancer

L. Sierrasesimaga. En ‘Nutricién en Pediatria’. 2
Edicion. Editores: M. Bueno, A. Sarria, J.M. Pérez
Gonzilez. Editorial Ergon. Madrid, 2003; Cap. 47,
pp 435-447.

Informacion al paciente crénico. El caso del nifio
oncolédgico

En Tntervencién Psicopedagdgica en el desajuste del nifio
enfermo crénico hospitalizado’. Eds.: Belén Ochoa y Olga
Lizasoain. Editorial Eunsa. Pamplona, 2003; pp 145-160.

Oncologia pediatrica

L. Sierrasesiimaga. En ‘Manual de Pediatria’. Editores:
M. Cruz, M. Crespo, J. Brines, R. Jiménez, J.A. Molina.
Editorial Ergon, 2003; Cap. 123, pp 680-689.

Tumores de partes blandas

M. San Julidn, P. Diaz, L. Sierrasesimaga. En ‘Ortope-
dia Infantil’. Curso Bésico Fundacién Secot, 2003;

pp 149-155.

Etica y cuidados paliativos en pediatria
L. Sierrasesiimaga, I. Martin Montaner. En ‘Cuidados

Paliativos en Nifios’. Ed. Marcos Gémez Sancho.
Editorial Gafos, 2007; Cap. 12, pp 211-226.

Sarcomas musculoesqueléticos y embarazo

M. San Julidn, L. Sierrasesimaga, S. Martin. En
‘Céncer y embarazo’. Editorial Eunsa. Pamplona, 2007;
pp 131-138.

Farmacos y désis en pediatria

J. Azanza, B. Sddaba, E. Garcia, M. Campanero,

V. Alzina, C. Azcona, J. Honorato, R. Sdnchez,

L. Sierrasesimaga. Editorial Icono Creacién y Disefio.
Madrid, 2007.

Urgencias metabdlicas del nifio con cancer

L. Sierrasesimaga. En ‘Urgencias y tratamiento del
nifio grave’. 2* edicion. Editorial Ergon. Madrid, 2007;
pp 1313-1318.

Terapéutica Oncoldgica en Pediatria

L. Sierrasesimaga. En ‘Manual de Pediatria’. 22 edicion.
Ed. M. Cruz. Editorial Ergon. Madrid, 2008; pp 1070-
1077.
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Capitulos en libros

Tumores musculoesqueléticos

L. Sierrasesimaga. En ‘Manual de Pediatria’. 22 edicion.
Ed. M. Cruz. Editorial Ergon. Madrid, 2008; pp 843-
847.

Recomendaciones de vacunacion en nifos

con patologia de base

L. Sierrasesimaga, I. Martin. En ‘Manual de Vacunacio-
nes en Pediatria 2008’. Editorial Boan SA. Bilbao, 2008;
pp 843- 888.

Inmunoprofilaxis pasiva. Utilizacién

de gammaglobulinas

L. Sierrasesimaga, E. Bernaola, I. Martin. En ‘Enfer-
medades Infecciosas en Pediatria’. Editorial McGraw
Hill/ Interamericana. Madrid, 2009; pp 17-26.

Allografts in malignant bone tumors

M. San Julidn, S. Amillo, J. Cafiadell. En ‘Orthopaedic
Allograft Surgery’. Czitrom and Winkler (Eds.). Sprin-
gel Verlag, New York-Wien, 1996, pp 157-163.

Treatment of malignant bone tumors in children

J. Cafiadell, M. San Julidgn. En European instructional
courses lectures. Vol. 2 EFORT (European Federation
of National Associations of Ortopaedics and Traumato-
logy). Eds. P.P. Casteleyn, J. Duparc, P. Fulford. The
British Editorial Society of Bone and Joint Surgery.
Munich, July 1995, pp 142-148.

Growth plate involvement by malignant bone
tumours

J. Cafiadell, M. San Julian. Seminar book of the meeting
‘Update in Malignant bone tumors in children and
adolescents’. Mapfre-EPOS-POSNA (European Pedia-
tric Orthopaedic Society and Pediatric Orthopaedic
Society of North America). Madrid, Marzo 1997.
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Radiological, isotopic and histological study about
incorporation of allografts

J. Cafiadell, M. San Julidn. Seminar book of the meeting
‘Update in Malignant bone tumors in children and
adolescents’. Mapfre-EPOS-POSNA (European Pedia-
tric Orthopaedic Society and Pediatric Orthopaedic
Society of North America). Madrid, Marzo 1997.

External fixation in bone tumours

J. Cafiadell, M. San Julidn. Seminar book of the meeting
‘Update in Malignant bone tumors in children and
adolescents’. Mapfre-EPOS-POSNA (European Pedia-
tric Orthopaedic Society and Pediatric Orthopaedic
Society of North America). Madrid, Marzo 1997.

Tumoral reconstruction in the immature knee

J. Casiadell, M. San Julidn. En ‘The immature knee’.
De Pablos (Ed.). Ed. Masson. Barcelona, 1998;

pp 343-349.

Physeal distraction in the conservative treatment
of malignant bone tumours in children

J. Casiadell, M. San Julidn, F. Forriol, J.A. Cara.

En ‘Surgery of the Growth Plate’. De Pablos (Ed.).
Ed. Ergon, Madrid, 1998; pp 321-327.

Limb salvage in children

M. San Julidn, B. Vazquez-Garcia, L. Sierrasesimaga.
En EFORT (European Federation of Orthopaedics
and Traumatology) textbook. George Bentley, editor in
chief, and Steve Canon, section editor. Springer, 2011.
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Equipo médico

Luis
Sierrasesiimaga
Ariznavarreta

Formacion Med 78 - PhD 89

Papers 68 articulos
internacionales,

75 nacionales y 84 capitulos

de libro

Ana
Patifo
Garcia

Formacion Bio 91- PhD 94
Papers 130 comunicaciones

en congresos y mas de

55 publicaciones cientificas

Cristina
Azcona
San Julian

Formacion Med 89 - PhD 95

Papers 50 nacionales,
30 internacionales
y 8 capitulos de libro

José Angel
Richter
Echevarria

Formacion Med 75 - PhD 88

Papers 96 articulos en

revistas cientificas, 36 de

ellos internacionales

Licenciado y doctor en Medicina por la Universidad de Na-
varra, realizo la especializacién en Pediatria en la Clinica Uni-
versidad de Navarra, y la subespecialidad de Hemato-Onco-
logia Pedi4trica con estancias en el Christie Hospital Holt Ra-
dium Institute de Manchester (Reino Unido) y en el Roswell
Park Memorial Institute de Buffalo (Estados Unidos). Su li-
nea principal de investigaci6n se relaciona con la carcinogé-
nesis de los tumores s6lidos infantiles y los efectos secunda-
rios de los tratamientos y su seguimiento.

Licenciada y doctora en CC. Bioldgicas por la Universidad de
Navarra, realiz6 un Méster de Biologia Molecular y Biotec-
nologia. Es Colaborador Técnico de Pediatria y responsable
de investigacion del Laboratorio de Pediatria, especializado
en el estudio de los sarcomas 6seos infantiles. Los trabajos
realizados en dicho laboratorio han obtenido 17 premios y re-
conocimientos cientificos nacionales e internacionales. Es res-
ponsable de la Unidad de Secuenciaciéon del CIMA y aseso-
ra genética en la Unidad de Genética Clinica de la Clinica.

Licenciada y doctora en Medicina por la Universidad de Na-
varra, realizo la especializacion en Pediatria en la Clinica Uni-
versidad de Navarra. Mas tarde se especializ6 en Endocrino-
logia Pediatrica en el Great Ormond Street Hospital y el St.
Bartholomew Hospital, ambos de Londres (Reino Unido). Su
principal linea de investigacién y dedicacion clinica es la en-
docrinologia pediatrica y los efectos secundarios inducidos
por los tratamientos antitumorales en nifios afectos de céncer.

Licenciado en Medicina por la Universidad de Valladolid y
doctor por la Universidad de Navarra. Realiz6 la especialidad
en Medicina Nuclear, y ampli6 su formacion en el Centro PET
del Medical Research Council en el Hospital Hammersmith
de Londres y en la Unidad de Espectroscopia de RMN en el
Hospital de Hvidovre, en Copenhague (Dinamarca). Su acti-
vidad investigadora se ha centrado en estudios radiometab6-
licos y la imagen molecular en grandes areas y patologias.
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Equipo médico

Milagros
Casado
Casado

Formacion Med 85 - PhD 97

Papers Mas de 10 comunica-

ciones. Autora de varios arti-

culos en revistas nacionales.

Ha dirigido una tesis doctoral

Licenciada y doctora en Medicina por la Universidad de Na-
varra y especialista en Rehabilitacion por la Clinica Univer-
sidad de Navarra, de cuyo servicio es director médico. Su fun-
ci6n asistencial se basa en la consulta, seguimiento y revision
del tratamiento de rehabilitacion de pacientes de Oncologia
Radioterépica, Pediatria, Neuropediatria, Cirugia Ortopédi-
cay Traumatologia, Neurologia, Neurocirugia, Cirugia Gene-
ral, Cirugia Pléstica, Patologia Mamaria y Anestesia-UCI, tan-
to en régimen de hospitalizacién como ambulatorio.

Ricardo
Diez
Valle

Formacion Med 89

Papers 10 articulos en revis-

tas internaciones, 6 capitulos

de libro y 20 presentaciones

€n congresos

Licenciado en Medicina por la Universidad Complutense de
Madrid, realiz6 la especialidad en Neurocirugia en el Hospi-
tal Ramon y Cajal y fue jefe del Servicio de Neurocirugia del
Centro MDAnderson en Madrid, hasta 2007, cuando se in-
corpord a la Clinica Universidad de Navarra. Sus areas prin-
cipales de actividad son la neurooncologia y la cirugia de la
columna. Ha impulsado el desarrollo de la cirugia guiada por
fluorescencia del tumor cerebral y el programa de vacunas ce-
lulares personalizadas contra el glioblastoma.

Bartolomé
Bejarano
Herruzo

Formacion Med 89 - PhD 96

Papers 20 publicaciones en

revistas internacionales, 15

en nacionales y 2 capitulos

de libro

Licenciado en Medicina por la Universidad de Cérdoba y doc-
tor por la Auténoma de Madrid. Es especialista en Neuroci-
rugia. Ha realizado rotaciones neuroquirargicas en Viena
(Austria), Los Angeles, St. Louis, Missouri y Philadelphia
(EE.UU.). Curs6 un afo en el Departamento de Ciencias Cog-
nitivas y Neurales de la Universidad de Boston. Su interés es-
ta centrado en la neurooncologia, cirugia de base de craneo,
cirugia endoscdpica, neurocirugia funcional, neurociencias
computacionales, redes neuronales y ‘Machine Learning’.

Juan Manuel
Alcalde
Navarrete

Formacion Med 84 - PhD 86

Papers 40 articulos en

revistas nacionales e

internacionales y 9 capitulos

de libro
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Licenciado y doctor en Medicina por la Universidad de Za-
ragoza, y especializado en Otorrinolaringologia en la Clinica
Universidad de Navarra. Ha realizado estancias en el Mersey
Regional Head and Neck Oncology Unit (Liverpool, Reino
Unido), University of Iowa Hospitals and Clinics (Iowa,
EE.UU.), y en el University of Texas. MDAnderson Cancer
Center (Houston, EE.UU.). Ha participado como ponente en
mas de 100 conferencias, mesas redondas o cursos de ins-
truccion.

César
Soutullo
Esperon

Formacion Med 89 - PhD 02

Papers Ha publicado 51

articulos originales, 50

capitulos de libro, 10 libros

y 122 ponencias

Licenciado en Medicina por la Universidad Complutense, hi-
zo rotaciones de medicina interna, cirugia general y urgencias
en hospitales del Reino Unido, y se formé como especialista
en Psiquiatria General y Psiquiatria Biologica en el Hospital
Universitario de Cincinnati (Ohio, EE.UU.). Continud su for-
macion en Psiquiatria Infantil y Adolescente en el Children’s
Hospital Medical Center de Cincinnati. Realiza investigacio-
nes en trastorno por déficit de atencion e hiperactividad, tras-
tornos del humor y psicofarmacologia peditrica.

Javier
Aristu
Mendiéroz

Formacion Med 87 - PhD 00

Papers 76 articulos, 22 capi-

tulos de libro, 200 comunica-

ciones, 9 proyectos de inves-

tigacion financiados

Licenciado y doctor en Medicina por la Universidad de Na-
varra, es especialista en Oncologia Radioterapica en la Clini-
ca Universidad de Navarra. Complet6 su formacién con es-
tancias en Baylor College (Houston) y RSA (Burlington, Bos-
ton), ambos en Estados Unidos. Lidera el programa de técni-
cas especiales de radioterapia como radiocirugia, radiotera-
pia estereotactica y radioterapia de intensidad modulada y su
integracién en programas multidisciplinares de tratamiento
del cancer.

Mikel
San Julian
Aranguren

Formacion Med 88 - PhD 94

Papers Editor de 4 libros

sobre tumores dseos, 60

capitulos de libro y mas de

85 articulos cientificos

Licenciado y doctor en Medicina por la Universidad de Na-
varra, es especialista en Cirugia Ortopédica y Traumatologia
tras realizar la residencia en la Clinica Universidad de Nava-
rra. Complet6 su formacién en patologia tumoral del aparato
locomotor en el Karolinska Institute (Estocolmo, Suecia), y en
el Memorial Sloan-Kettering Cancer Center (Nueva York,
EE.UU.). Fue Premio al Mejor Trabajo de Investigacion en
Sarcomas de la European Musculo-Skeletal Oncology Society
en 2002 y 2005.

José
Rifon
Roca

Formacion Med 85 - PhD 92

Papers Ha publicado mas

de 60 articulos en revistas

internacionales

Licenciado en Medicina por la Universidad de Cantabria y
doctor por la Universidad de Navarra, realiz6 la especialidad
en Hematologia y Hemoterapia en la Clinica Universidad de
Navarra. Entre sus dreas de interés profesional se encuentran
el diagnéstico y tratamiento de la leucemia aguda y los sin-
dromes mielodisplasicos, el trasplante de progenitores hema-
topoyéticos y la investigacion en el area de Terapia Celular.
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Equipo médico

José Antonio
Paramo
Fernandez

Formacion Med 78 - PhD 82

Papers Ha publicado mas de

200 articulos en revistas

nacionales e internacionales

y 20 capitulos de libro

Licenciado en Medicina por la Universidad de Salamanca, y
doctor por la Universidad de Navarra. Realiz6 la residencia
en Hematologia y Hemoterapia en la Clinica Universidad de
Navarra de cuyo departamento es co-director. Recibi6 forma-
ci6én postdoctoral en la Universidad de Lovaina y en el Cen-
ter for Biological Standars and Control (Londres, Reino Uni-
do). Sus principales 4reas de interés se centran en la hemos-
tasia, la trombosis venosa y arterial, la aterosclerosis y enfer-
medades cardiovasculares y los firmacos antitrombéticos.

Carlos
Panizo
Santos

Formacion Med 92 - PhD 98

Papers Autor de 25 capitulos

de libro y mas de 50 articulos

en revistas nacionales e

internacionales

Licenciado y doctor en Medicina por la Universidad de Na-
varra, realizo la especialidad en la Clinica Universidad de Na-
varra. Entre sus areas de interés profesional estan el diag-
nostico y tratamiento de linfomas y sindromes linfoprolifera-
tivos crénicos, el diagndstico citomorfolégico de hemopatias,
la evaluacién del PET como técnica diagndstica y pronéstica
aplicada a linfomas y sindromes linfoproliferativos crénicos,
los nuevos tratamientos y aproximaciones terapéuticas a lin-
fomas y ensayos clinicos en tratamiento de linfomas.

José Luis
Hernandez
Lizoain

Formacion Med 76 - PhD 80

Papers Ha publicado mas de

300 trabajos de investigacion

Licenciado y doctor en Medicina por la Universidad de Na-
varra, y especialista en Cirugia General y Digestiva y en Ci-
rugia Infantil. Director del Deparatamento de Cirugia Gene-
ral y Digestiva en la Clinica Universidad de Navarra. Sus are-
as de especial interés se centran en la cirugia oncoldgica, es-
pecialmente la colorrectal, y en el tratamiento multidiscipli-
nar del cancer infanto-juvenil.

José Ignacio
Bilbao
Jaureguizar

Formacion Med 79 - PhD 88

Papers Coautor de 37 libros y

autor de mas de 160 articulos

en revistas cientificas

nacionales e internacionales
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Licenciado y doctor en Medicina por la Universidad de Na-
varra, realizo la especialidad de Radiodiagnostico en la Cli-
nica Universidad de Navarra, donde es coordinador de la Uni-
dad de Radiologia Vascular e Intervencionista del Servicio de
Radiologia. Ha dirigido y participado en mdltiples proyectos
de investigacion sobre el tratamiento multidisciplinario del
osteosarcoma, el ‘shunt porto-cava percutaneo, la volumetria
hepatica y la particula embolizante ‘Hepasphere’.

Wenceslao
Torre
Buxalleu

Formacion Med 79 - PhD 89

Papers 40 publicaciones en

revistas internacionales y 30

en nacionales. Mas de 100

comunicaciones a congresos

Licenciado en Medicina por la Universidad de Santander, ob-
tuvo el Board Europeo de Cirugia Tor4cica. Ha realizado es-
tancias en el Servicio de Cirugia Tor4cica del Prof. Couraud
en Burdeos (Francia) y en el Servicio de Cirugia Torécica en
la Washington University (Missouri). Sus lineas de investiga-
cién se centran en la metéstasis pulmonar de sarcomas pe-
diatricos y el desarrollo de nuevas tecnologias para la detec-
ci6n de marcadores en esputo y lavado bronquial en protoco-
los de deteccidén precoz de cancer de pulmoén.

Alberto
Benito
Boillos

Formacion Med 92 - PhD 01

Papers 27 trabajos en revistas

internacionales, 8 nacionales

y 5 capitulos de libro

Licenciado y doctor en Medicina por la Universidad de Na-
varra. Realiz6 la especialidad en Radiologia en la Clinica Uni-
versidad de Navarra. En relacion con el estudio del céancer
colorrectal, en su especialidad de Radiologia, sus areas de in-
terés han sido la ecografia y ecografia intraoperatoria, la re-
sonancia magnética, el estadiaje tumoral con técnicas de alta
resolucion y el empleo de técnicas de difusion para deteccién
tumoral y de recurrencias y control post tratamiento.

Fernando José
Corrales
Izquierdo

Formacion Bio 86 - PhD 92

Papers Mas de 80 articulos

en revistas internacionales.

Mas de 30 conferencias en

reuniones internacionales

Licenciado y doctor en Ciencias Bioldgicas por la Universi-
dad Auténoma de Madrid. Realiz6 una estancia de cuatro afios
en la Universidad de Cambridge antes de incorporarse a la
Universidad de Navarra y al CIMA, donde dirige la Unidad
de Proteémica, Genémica y Bioinformaética. Su investigacion
se centra en el estudio de los mecanismos subyacentes a la
progresion de la enfermedad hepatica crénica, con especial
interés en dianas con potencial aplicaciéon en el pronoéstico,
diagnostico y tratamiento de estas patologias.

Fernando
Lecanda

Formacion Far 90 - PhD 94

Papers Libros: 3. Publicacio-

nes: 35. Comunicaciones: 80.

Proyectos de investigacién

dirigidos: 22. Patentes: 5

Licenciado y doctor en Farmacia, realiz6 estancias postdoc-
torales en el INSERM (Paris, Francia) y en la Universidad de
Washington (St. Louis, EE.UU.). Ha trabajado como investi-
gador con el Dr. Civitelli y con el Dr. Dwight Towler. Actual-
mente dirige el laboratorio de Adhesiéon y Metéstasis en la di-
visién de Oncologia del CIMA, y es investigador del progra-
ma I3. Sus intereses se centran en los mecanismos de metés-
tasis del cancer de pulmén y de los sarcomas 6seos.
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Marta
Alonso
Roldan

Formacion Bio 97 - PhD 01

en Ciencias de la Salud

Papers Ha publicado mas de

30 articulos en revistas

cientificas

Licenciada en Ciencias Bioldgicas por la Universidad de Na-
varra y doctora en Ciencias de la Salud por la UPNA, ha tra-
bajado en el Departamento de Neuro-Oncologia en el Hospi-
tal MDAnderson Cancer Center (Houston, EE.UU.). Su tra-
bajo esta orientado principalmente a la construccién y carac-
terizacion de adenovirus oncoliticos modificados genética-
mente para el tratamiento de tumores sélidos, con especial
interés en tumores cerebrales pediatricos de alto grado.

Rafael
Martinez
Monge

Formacion Med 89 - PhD 94

Papers 80 publicaciones

y mas de 50 congresos,

simposios y tesis

Licenciado en Medicina por la Universidad de Zaragoza y
doctor por la Universidad de Navarra. Realizé una estancia
como Radiation Oncology Fellow y otra como Visiting Assis-
tant Professor en The Ohio State University (EE.UU.). Ha di-
rigido la puesta en marcha de la Unidad de Braquiterapia en
la Clinica Universidad de Navarra. Cabe destacar el desarro-
llo intramural de la técnica de braquiterapia perioperatoria
de alta tasa de dosis.

Maria Dolores
Lozano
Escario

Formacion Med 76 - PhD 80

Papers 100 articulos en re-

vistas cientificas nacionales e

internacionales. Mas de 200

comunicaciones a congresos

Licenciada y doctora en Medicina y Cirugia por la Universidad
de Navarra. Realiz6 la especialidad de Anatomia Patoldgica en
la Clinica Universidad de Navarra.Hizo una estancia postdoc-
toral de dos afios en el Departamento de Patologia y Micro-
biologia en el Centro Médico de la Universidad de Nebraska .
Es responsable del Area de Citopatologia de la Clinica y su in-
vestigacion se centra en la aplicacion de técnicas complemen-
tarias moleculares a las muestras citoldgicas a través de la ob-
tenci6én de material con métodos minimamente invasivos.

Damaso
Aquerreta
Beola

Formacion Med 80 - PhD 93

Papers 54 articulos en revis-

tas nacionales e internaciona-

les, 6 capitulos de libro, 126

comunicaciones cientificas
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Licenciado y doctor en Medicina por la Universidad de Nava-
rra, realizo la especialidad de Radiologia en la Clinica Univer-
sidad de Navarra y complet6 su formacion en resonancia mag-
nética del sistema musculo-esquelético en el Hospital de la Uni-
versidad de Ohio (EE.UU.). Es responsable del Area de Ra-
diologia Misculo Esquelética y del Area de Radiologia Con-
vencional de la Clinica. Su investigacion se centra en el estudio
de los tumores 6seos y de partes blandas, las enfermedades os-
teo-articulares y la terapia con radiofrecuencia.
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