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Material y métodos: Marco teérico de la CIF y Marco de Trabajo
para la Practica de la Terapia Ocupacional (AQTA). Se presenta un
caso, varon de 50 afos con ictus hemorragico en ganglios de la
base, hemiparesia e hipoestesia derecha, alteracion de la memo-
ria, falta de iniciativa, apatia y anosognosia. Valoracion cualitativa
mediante la integracion del marco teérico de la CIF y de la AOTA.
Complementacion con valoracion cuantitativa mediante la Functio-
nal Independence Measure (FIM} y Functional Assessment Measure
(FAM).

Resultados: Se observa una relacion entre las categorias selec-
cionadas en la CIF con los de la AOTA dentro de la terminologia
propia de Terapia ocupacional.

Conclusiones: La integracion de la CIF y el Marco de Trabajo
para la Practica de la Terapia Ocupacional (AOTA) podrian ser com-
plementarios en la practica clinica de terapia ocupacional en dano
cerebral adquirido como modelo conceptual de la funcionalidad,
asi como guia de valoracién cualitativa y en el establecimiento de
objetivos funcionales pudiendo ofrecer un lenguaje com(n dentro
de un abordaje transdisciplinar.
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ANALISIS DE LA RELACION ENTRE LOS NIVELES DE
MERCURIO Y PLOMO EN SANGRE PERIFERICAY LA
PATOGENESIS DE LA ESCLEROSIS MULTIPLE
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Objetivos: Estudios post-mortem en nifos y adultos mostraron
que una exposicién prolongada a la contaminacién atmosférica
estd asociada con neuroinflamacion. La exposicion a metales
como el mercurio y el plomo ha sido barajada como posible agen-
te ambiental relacionado con el debut de enfermedades neurode-
generativas. Pretendimos investigar el impacto de los niveles de
mercurio y plomo en el desarrollo de esclerosis maltiple (EM) y su
posible correlacién con los principales factores genéticos de sus-
ceptibilidad identificados en los estudios de asociacidn pangeno-
micos.

Material y métodos: Analizamos 200 pacientes de EM y 200 con-
troles sanos, pareados por sexo y edad en el momento de la extrac-
cion. La concentracion de plomo en sangre fue determinada por
espectrometria de absorcion atomica (EAA). Los niveles de metil-
mercurio en sangre fueron determinados por EAA y descomposicion
termal. El genotipado se realizo por tecnologia iPlex-Sequenom y,
para evitar falsos positivos, p < 0,004 fueron consideradas estadis-
ticamente significativas.

Resultados: Las concentraciones de plomo mostraron diferen-
cias estadisticamente significativas entre enfermos y controles [p <
0,001: mediana (IQR) = 1,70 mg/l (1,20-2,40) vs 1,30 mg/l (0,80-
2,20)]. Al segmentar las cohortes (punto de corte: 0,2 mg plomo/l)
y corrigiendo por edad y sexo se observa una asociacién marginal
(p = 0,06). Los niveles de mercurio no presentaron diferencias es-
tadisticamente significativas. Al segmentar la cohorte de EM to-
mando como punto de corte 5,8 mg/dl de metilmercurio, solamen-
te el alelo rs11810217*T se encontrd asociado con los niveles de
mercurio [p = 0,002; OR (IC95%) = 2,08 (1,26-3,44)].

Conclusiones: Los niveles de mercurio y plomo podrian estar
correlacionados con la patogénesis de la EM, aunque se requiere
replicacién de estos resultados.

CARACTERIZACION DE UN MODIFICADOR GENETICO DE
GDAP1: IMPLICACIONES PARA LA NEUROPATIA DE
CHARCOT-MARIE-TOOTH
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La Fe.

Objetivos: La mutacion GDAP1 p.R120W es responsable de la ma-
yoria de casos de neuropatia de Charcot-Marie-Tooth tipo 2K (CMT2K)
que cursa con una notable heterogeneidad clinica. El objetivo de
este trabajo es la identificacién de modificadores genéticos que pue-
dan participar del fenotipo y explicar dicha heterogeneidad.

Material y métodos: Seleccion de genes candidatos a modifica-
dores funcionales de GDAP1 mediante estudio gendmico compara-
tivo y seglin criterios funcionales. Cribado mutacional del gen can-
didato en 24 pacientes con portadores de GDAP1 p.R120W. Analisis
de expresion en tejidos de ratén. Estudios celulares de colocaliza-
cién. Ensayos funcionales relacionados con la entrada capacitativa
de calcio (store-operated calcium entry, SOCE).

Resultados: Mediante estudio gendmico comparativo seleccio-
namos un gen candidato que actuaria como modificador funcional
de GDAP1. Este modificador se expresa en sistema nervioso perifé-
rico y su sobreexpresion rescata defectos presentes en el modelo
de silenciamiento de GDAP1. En un paciente portador del cambio
GDAP1 p.R120W con un cuadro clinico severo, hemos identificado
un cambio en el gen modificador. Los estudios celulares y funciona-
les han demostrado que la combinacion de ambas mutaciones em-
peora drasticamente la actividad SOCE lo que podria explicar el
cuadro clinico mas grave de este paciente.

Conclusiones: La identificacién de un modificador funcional de
GDAP1 nos permite comprender el mecanismo de enfermedad aso-
ciado a las formas de CMT debidas a mutaciones en GDAP1 en ge-
neral, y en CMT2K en particular.

Financiacion: ISCHI (IR11/TREAT-CMT y CP08/00053) cofinancia-
do por FEDER y CIBERER.
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Objetivos: Disefio, validacién e implementacién de un panel de
57 genes implicados en la enfermedad de Charcot-Marie-Tooth
(CMT) y la atrofia espinal distal (AED) con fines diagndsticos.

Material y métodos: Andlisis de 11 muestras con mutaciones co-
nocidas y de 33 muestras problema. El enriquecimiento y la captu-
ra de las secuencias génicas de interés se realizé con tecnologia
Haloplex (Agilent Technologies Inc.) y posterior secuenciacion ma-
siva. Los resultados se procesaron mediante el pipeline implemen-
tado por la herramienta DNAnexus. La confirmacion de los cambios



