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QUE ES INNOLFACT

Medicina de Precision Olfatoria y Desarrollo de terapias nasales inmunomoduladoras en
envejecimiento y neurodegeneracion (Parkinson & Alzheimer)
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PUNTOS DE APOYO. DIMENSION DE GENERO

ADltech AWz umc

ion de la del Anlisis de Género en la Investigacion (IAGI).
Ciencia (UMyC) - Secretaria de Estado de k+D+i. [Actualizada a Julio de 2017]
0 b es poriabwie MICINNLANC

Guia para considerar la
Dimension de Género

v Y, o catt El objetivo de esta nota informativa es presentarte conceplos y consideraciones clave, asi como una lista
en los Proyectos ( olaborativos loataial'y RS e, G pubdon focler i Vel e N
de 1+D+ide Navarra propuestas del Plan Estatal de 1+D+i

La IAGI se refiere a integrar el andlisis de sexo yio géneroen ftodas las fases del ciclo de uma
investigacion siempre que la temética o resultados y aplicaciones del proyecto puedan afectar (in)directamente
a seres humanos. Incluso en 13 investigacion puramente tecnoldgica, hombres y mujeres pueden verse
afectados de manera diferente por los resultados del proyecto (por su facilidad de acceso al producto o senvico
desarrollado, por el ipo de aplicaciones que més necesitan, eic.). Es necesario evitar sesgos de género en los
métodos de investigacon porque una ciencia basada en estereoipos de género 0 en palrones e intereses
masculinos que se generalizan como si fueran universales para el conjunto de la poblacidn es mala ciencia y
pierde oportunidades. La IAGI tiene por objeto garantizar un mayor rigor cientifico, mas basado en la evidencia
y en la investigacion ética. Se considera un valor afiadido en términos de creatividad, excelencia cientifica,
Foral 17/2019, de 4 de responsabilidad social y refomos de las inversiones, pues tiene en cuenta posibles necesidades diferentes
alizar el principio de asociadas a caracteristicas biologicas (sexo) ylo sociales y culturales (género) de mujeres y de hombres.

cion y evalt

Esta guia de ayud ech presenta de forma sintética el proceso
de reflexion previo que debe dor del Sistema
Navarro de Innovacion (SINAI ncorporar un importante indicador de
excelencia (dimension de género) en los proyectos colaborativos que coordina
ADltech y ciona el Gobiemno de Navarra. Si bien estas directrices pueden

servir para cualquier tipo de proyecto y/o publicacion cientifica,

r el personal int

Uno de los principios de actuacion que establece la Le
hombres, es “tra:
en el disefio, implar

abril, de igualdad entre mujere

igualdad entre mujeres y hombre cion de
todas las politicas pubt ticulo 41 Principios que tambien “son de
aplicacion a las personas fisicas y juridicas privadas que suscriban contratos o
convenios de colaboracién, o sean beneficiarias de las ayudas o de las
subvenciones que concedan los poderes publicos
actuaciones que promuevan o lleven a cabo, en los
ley foral” (articulo 4.2).

Policy Review

—

Por tanto, el uso de métodos de analisis de sexo/género no sdio es relevante en 1a investigacion especifica de
género; también es un factor esencial de calidad en casi t0dos los retos de 1+D+i. Para aplicar la IAGI algunos
proyectos requieren especiaimente el andlisis de sexo (p.e., estudios preciinicos de células, tejidos y
animales). Otros casos pueden sdlo requerir el andlisis de género (p.e., cuando las diferencias biolbgicas no
intervienen pero las desigualdades de género son fundamentales para comprender y tener en cuenta los
diferentes intereses, roles, etc., de mujeres y hombres en cuanto
3 Su acceso a recursos, poder, posicones, actividades efc.). Y en oros casos, el andiisis de sexo y el de
género son ambos relevantes (p.e., en estudios sobre nutricion donde factores hormonales, fisiologicos y

La Ley Foral 15/2018, de 27 de junio, de Ciencia y Tecnologia recoge, dentro de las culturales pueden Infii en la probabiidad de padecer y diagnosticar anorexia)
medidas contem el impulso de la cion cientifica y técnica,

Me
en la ciencia. la tecnologia y la
equilibrada de m y hombres en todos los ambitos del Sistema Nav
I+D+i, SINAI" (art

eneral. a todas
stablecidos en esta

Por ejemplo, en un estudio llevado a cabo en el Museo de i Ciencia de Boston,
con un robot humanoide que les pedia una donacidn, fa cual result podia variar en funcidn del sexo de fa persona

& participane y del género del robol. [Fuseis: Mikey Segel Cyriba Breazeal, an Mchael | Nerken. 2000 Parsuasve Scbofics The ishuance
211)) Robets and Systers, 2009 IROS 2000 EEERSY Internaonsl Conference on (3p 2963- Resewrch and

tnnovation

Consideraciones iniciales: Alzheimer, Parkinson, olfatoé ?
Draft inicial del proyecto

Discusiones: modelos? Viabilidad economica? Operatividad?
Infraestructura? Es necesario para consequir los objetivos del
proyecto? O estamos hablando de otro proyecto? Nos
estamos alejando de la idea original?

Planteamientos: Disefios experimentales posibles? Viabilidad?



VIEWPOINT

Bridging the Gaps: More Inclusive Research Needed to Fully
Understand Parkinson’s Disease

Brain Research 1719 (2019) 194-207

Contents lists available at ScienceDirect

Clinical research Brain Research

Rebecca M. Gilbert, MD, PhD,"* and David G. Standaert, MD, PhD” @

"American Parkinson Disoase Association, New York, New York, USA
? Universty of Alabama at Bimingham, Alabama, USA

RESEARCH ARTICLE

Differences in the Presentation and Progression of Parkinson's
Disease by Sex

Hirotaka Iwaiki, MD,'? @ Corelis Blauwendraat, PhD,' Hampton L. Leonard, MS,'? Mary B. Makarious, BA,'
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Featured Article
Sex/gender differences in cognitive trajectories vary as a function
of race/ethnicity

Justina F. Avila®, Jet M. J. Vonk"“*’, Steven P. Verney", Katie Witkiewitz",
Miguel Arce Rentena”*, Nicole Schupf™*“, Richard Mayeux™, Jennifer J. Manly "+
“Department of Psychology, University of New Mexico, Albuguergue, NM, USA
* Taub Institute for Research on Alsheimer's Disease and the Aging Brain, College of Physicians and Surgeons, Columbia University, New York, NY, USA
“Gertrude H. Sergievsky Center, College of Physicians and Surgeons, Columbia University. New York, NY. USA
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journal homepage: www.elsevier.com/locate/brainres

Considering sex and gender in Alzheimer
disease and other dementias

Sex differences in Alzheimer’s disease: Understanding the molecular impact
Jessica L. Podcasy, MS; C. Neill Epperson, MD

Carlos A. Toro™”, Larry Zhang", Jiging Cao"*, Dongming Cai"“**
Consequences of Spincl Cond Injary, James J Peters VA Medical Center, Bronx, NY 10468, United Stctes
M“mhIMVﬂwf’ Bronx, NY 10468, Uniend Seates
Section, James J Pesers VA Medicol Conter, Bromx, NY 10468, United States
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of Newrology, loahn School of Medicine at Mount Sinal, New York, NY 10029, Unsited States.

Available online at www.sciencedirect.com
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Sexual dimorphism in olfactory signaling
Lisa Stowers' and Darren W Logan?

Moscal
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Effect of gender on odor identification at different life
stages: a meta-analysis*

Xiaochun Wang', Chenping Zhang', Xue Xia, Yang Yang, Chenglin ZI

Schont of ineuciogy Shanghal Unersty of Sgort, 399 Orang Ha Road, Shangha, JIOUM, PR Crrs
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Semiochemical responsive olfactory
sensory neurons are sexually dimorphic
and plastic

Aashutosh Vihani'*, Xiaoyang Serene Hu’, Sivaji Gundala®, Sachiko Koyama®,
Eric Block®, Hiroaki Matsunami'***

I]pj ‘ Parkinson's Disease

ARTICLE OPEN

) Civech for ptaton

Astrogliosis and sexually dimorphic neurodegeneration and
microgliosis in the olfactory bulb in Parkinson’s disease

Graduate Program, Duke University

Alicia Flores-Cuadrado ', Daniel Saiz-Sanchez @', Alicia
Alino Martinaz Marcos @ and isabel Ubeda-Baton @'

?, Elena Lamas-Cenjor', Victor Leon-Olmo',

Alzheimer y Parkinson no afectan por igual a hombres y mujeres

La sensibilidad olfatoria es diferente entre hombres y mujeres; machos y hembras



I+D CLiINICA

A) Respecto al estudio del eje olfato-sistema
inmune-cerebro en ENVEJECIMIENTO, se estan
valorando hombres y mujeres por igual en el
Servicio de Geriatria (CHN):

60 abuelos y 60 abuelas (entorno hospitalario)

60 abuelos y 60 abuelas (a nivel de
ambulatorio/centro de Salud)

60 abuelos y 60 abuelas (a nivel residencial; odor
training)

B) Respecto al estudio del eje olfato-sistema
inmune-cerebro en NEURODEGENERACION, se
estan valorando la inclusién de pacientes
hombres y mujeres con Alzheimer o Parkinson,
pero teniendo en cuenta la incidencia de cada
enfermedad:

Alzheimer >> mujeres

Parkinson >>hombres

Se procurara que acepten participar en el estudio
50 pacientes por enfermedad establecida asi
como 50 pacientes con enfermedad en estadios
iniciales (en total 250 pacientes)

Alzheimer: 5-10 hombres /40-45 mujeres
Parkinson: 5-10 mujeres /40-45 hombres

I+D BASICA/LABORATORIO

A) Ensayos con CELULAS OLFATORIAS extraidas de
pacientes (Comparativa entre hombres y mujeres
envejecidos asi como entre hombres y mujeres con AD y
PD).

B) EXPERIMENTACION ANIMAL: ratones y ratas? Machos
0 hembras? O los dos?

En ALZHEIMER: ElI modelo transgénico Tg2576
establecido se sabe que los machos son agresivos y se
pelean (aunque sean hermanos!). Si se aislan (un ratén
por jaula) la experimentacion se encarece muchisimo y
ademas el hecho de estar solos les afecta en los test de
comportamiento. Por eso, principalmente se utiliza este
modelo transgénico pero en hembras donde se mimetiza
mejor los rasgos patolégicos de EA y no causan estos
problemas.

* En INNOLFACT se han valorado diferentes modelos
transgénicos y se utilizaran DOS ALTERNATIVAS que
permiten trabajar con comodidad tanto con machos
como con hembras (APP/PS1y APP/Tau)

En PARKINSON: En general, la presencia de estrégenos
hace que los modelos de EP fracasen en hembras (
neuroprotectores, mejora inmunolégica), mientras que
en machos se genera neurotixicidad compatible con la
enfermedad.

* En INNOLFACT se esta utilizando un modelo de PD
con AAV en rata en el que se caracterizara la patologia
tanto en machos como en hembras.



VARIABLE SEXO & ANALISIS DE DATOS OLFATORIOS. INNOLFACT

e ) ¢Que proteinas cambian
: en el tracto olfatorio en Parkinson » 82 proteinas diferentes

”Jugando alas 7 dlferencms respecto a poblacién control? entre controles y Parkinson
8 controles
12 Parkinson

¢Que proteinas caml?lan 64 proteinas diferentes
en el tracto olfatorio entre mujeres controles y Parkinson
en mujeres y hombres con
Parkinson respecto a 65 proteinas diferentes
mujeres y hombres control? entre hombres controles y Alzheimer

8 controles (4H, 4M) > =
12 Parkinson (6H; 6M)

3 alteraciones proteicas
Comunes

/ Nuevas hipotesis de investigacion (ganamos “foco”)

/Incluimos/planteamos la dimension de género de rutina; redimensionar proyectos (tesis doctoral)
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