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Abans de comencar, voldria expressar que és per a mi un honor haver estat con-
vidat a participar en aquet acte d’inauguracié del Curs Academic 2019-2020 de la
Universitat de Vic - Universitat Central de Catalunya. A més a més, en aquesta oca-
si6 tinc la responsabilitat de representar per primera vegada a tot el personal de la
Facultat de Medicina de la nostra Universitat. Moltes gracies.

Com a metge, durant molts anys de la meva trajectoria professional he realitzat
tasques assistencials, visitant malalts amb la noble intencié de millorar el seu es-
tatde salutila seva qualitat devida. En els darrers anys, la meva tasca s’ha centrat
en la recerca, en 'area de les malalties cardiovasculars, estudiant des de la mag-
nitud del problema d’aquestes malalties a la nostra poblaci6 fins als seus deter-
minants geneétics. Des de fa tres anys, coincidint amb linici del grau de Medicina,
a la UVic-UCC, també soc docent universitari. En la meva trajectoria professional
hi conflueixen, doncs, l'assisténcia, la recerca i la docéncia médiques, des d’'una
perspectiva que va de l'estudi de poblacions a 'estudi de la genética.

Per aquest motiu, el tema triat per aquesta llicé d’inauguracié6 del curs acadeé-
mic és “Salut i poblacio: de 'estudi de poblacions a la medicina de precisié” incor-
porant les vessants de recerca, assisténcia i les seves implicacions en la formacié
dels futurs metges.

|. Larecerca en salut

La recerca en salut té dos objectius fonamentals’: primer, determinar la magnitud
dels diferents problemes de salut a nivell poblacional. Per exemple, conéixer la pre-
valenca o la incidéncia d’'una malaltia, per coneéixer quantes persones presenten
una malaltia en un moment donat, o quantes 'han de presentar en un determinat
periode de temps; i, segon, coneéixer els determinants o els factors que s’associen
amb el risc de presentar una malaltiai poder-ne determinar les causes i, finalment,
poder modificar la historia natural de les malalties des de la prevenci6, la curacié o
la millora del seu pronostic o la qualitat de vida.

a. Un exemple historic

Un exemple historic d’aquesta recerca i del seu impacte a la salut és l'estudi dels
brots de colera de la ciutat de Londres de 'any 18542, En aquell moment es creia
que el colera es transmetia per laire. El Dr. John Snow (1813-1858) va formular
la hipotesi de la transmissié del colera per l'aigua. Durant el brot de colera, va
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confeccionar un mapa en el qual va assenyalar la localitzacié de les llars on s’ha-
via presentat algun cas mortal de la malaltia, i va observar que la majoria de les
morts havien ocorregut al districte del Soho, concretament als voltants del carrer
Broad. En aquest carrer hi havia una bomba per al subministrament d’aigua pota-
ble a la poblaci6. Aquesta bomba estava gestionada per la companyia Southwark &
Vauxhall, que recollia 'aigua del riu Tamesi a l'altura del centre de Londres. EL Dr.
Snow va convencer als administradors de Londres de tancar aquesta font, perqueée
estava convencut que era el focus de la infecci6. Es va tancar la bomba del carrer
Broad iesvacontrolar 'epidemia! Posteriorment, la companyia va passar a extreu-
re laigua d’'una zona riu amunt del Tamesi, sense que es reproduissin els brots epi-
démics en reobrir el subministrament d’aigua a la conca.

Aquest exemple il-lustra com un estudi epidemiologic, a la poblacio de Londres,
va contribuir a identificar la font de la infecci6, encara que no s’identifiqués 'agent
bacteriologic causal, i com una mesura de salut publica com tancar la font i, pos-
teriorment, moure el punt d’extraccio6 de l'aigua, va tenir com a efecte el control de
U'epidemia de colera i va millorar la salut dels habitants de Londres.

El Dr. Snow va presentar un ictus, quatre anys més tard, quan tenia 45 anys, i
va morir sis dies després. Aquesta mort posa també de manifest la rellevancia que
estaven comencant a tenir un altre grup de malalties: les cardiovasculars.

b. L’estudi de les malalties croniques: larecerca de les causes de la malaltia car-
diovascular

A principis del segle XX, amb el control de les malalties infeccioses, gracies a les
mesures d’higiene i a la utilitzacié dels antibiotics, augmenta la rellevancia de les
malalties croniques, i entre elles les malalties cardiovasculars, que es van conver-
tiren la principal causa de mort a la primera meitat del segle XX.

En aquell moment no es coneixien les causes d’aquestes malalties i es creia
que eren la consequiéncia d’'un procés biologic irreversible i de la fatalitat del desti®.
Un grup de professionals de la medicina va creure que, si s’identificaven les cau-
ses, es podrien dissenyar estrategies de prevencié d’aquest grup de malalties. Van
aconseguir el suport de UInstitut de Salut Nord-america i el 1948 es va posar en
marxa l'estudi Framingham. Una altra vegada, un estudi poblacional per esbrinar
les causes de les malalties cardiovasculars. 5.209 homes i dones de 30 a 60 anys
van participar de forma voluntaria a U'estudi, i set anys després, 37 persones havien
presentat un infart de miocardi. Aquestes persones tenien majors nivells de coles-
terol i de pressi6 arterial. En seguiments posteriors es va confirmar la rellevancia
d’aquests factors en l'aparicié de malalties cardiovasculars i també van aparéixer
altres factors, com el consum de tabac, la falta d’activitat fisica, la diabetis, etc.
Aqguests resultats també es van observariconfirmar en altres estudis poblacionals.
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Els investigadors de l'estudi Framingham van encunyar el terme “factor de
risc”, perd aquest estudi va suposar un canvi dramatic en Uexercici de la medicina,
que va passar de la fatalitat del desti al coneixement de les causes, la identificacid
dels individus amb major risc i, finalment, la prevencié de la malaltia cardiovascu-
lar.

c. Les dades omiques i la recerca cardiovascular

En el darrers 10 anys hem assistit i participat en un canvi en el paradigma de la
recerca biomedica. L’avanc en el coneixement del genoma huma i la disponibilitat
de noves tecnologies ha permes la generacio de gran quantitat de dades dmiques
(genoma, epigenoma, transcriptoma, proteoma, metaboloma, microbioma) que
ens han permés avancar en el coneixement de les bases genomiques de malalties
rares i freqlients®.

Hem fet passos ferms en el coneixement de les bases genetiques de la cardio-
patia isquémica i les malalties cerebrovasculars. Per arribar fins aqui els investi-
gadors hem format consorcis col-laboratius internacionals, estudiant centenars de
milers de persones de poblacions diferents. A més a més hem hagut de canviar el
paradigma de la recerca basada en hipotesis previa a la recerca basada en dades
(big data). Actualment ja coneixem aproximadament uns 170 gens en qué hi ha va-
riants genetiques que determinen la susceptibilitat individual a presentar un infart
de miocardi®.

Pero, ¢per a qué serveix aquest coneixement? |, ;com pot millorar la salut de
Uindividu i de la poblaci6?

Il. De larecerca a la millora de la salut de les persones

a. Translacio6 de larecerca a l'assisténcia

Eldescobriment de les bases genetiques de les malalties cardiovasculars ens esta
servint per coneixer millor els mecanismes relacionats amb el seu desenvolupa-
ment. La geneética ha ressaltat el paper que els lipids, la inflamaci6 i la immunitat
tenen en aquest procés®.

També esta sent Gtil per identificar noves dianes terapeutiques. L'any 2003 es
va identificar que unes mutacions en el gen PCSK9 causaven hipercolesterolemia
familiar’. En els anys seglents es va descobrir el mecanisme molecular d’aques-
ta relacié i que mutacions amb perdua de funcié d’aquest gen s’associaven a un
menor risc d’infart agut de miocardi®. Avui ja tenim uns farmacs, els anticossos
monoclonals contra la proteina PCSK9, que han demostrat reduccions molt impor-
tants dels nivells de colesterol LDL circulant i una reduccié del risc de presentar
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esdeveniments cardiovasculars clinics i mortalitat en pacients amb malaltia car-
diovascular®.

Mitjancant la genética també podem avaluar si la relacié entre un biomarca-
dor i una malaltia és causal o no. Aixo és important per determinar si aquest bio-
marcador és una bona diana terapeutica. Un exemple paradigmatic a U'area cardi-
ovascular és el colesterol HDL, el colesterol bo. S’han desenvolupat farmacs que
augmenten els nivells de colesterol HDL, els inhibidors de la proteina CETP, pero
aquets farmacs no disminueixen el risc de presentar malaltia coronaria'®. Els estu-
dis genétics també han confirmat que les mutacions que s’associen a nivells més
alts de colesterol HDL no s’associen a una reduccié del risc de malaltia coronaria’.
Tota aquesta evidencia questiona la relacié causal entre el colesterol HDL i la ma-
laltia coronaria.

Finalment, aquest coneixement també pot ser Gtil en alguns subgrups de la
poblacié per millorar 'estimacié del risc cardiovascular i aixi identificar millor els
individus que es podrien beneficiar d’'una estratéegia de prevencié més intensiva, un
avanc cap a la medicina de precisi6®12.

b. Reptes del futur a ’ambit de la salut cardiovascular

Avui en dia la mortalitat i la morbilitat de les malalties cardiovasculars ha dismi-
nuit, perd moltes persones viuen de forma cronica amb aquestes malalties. A més
a més, malgrat tot, el nombre de persones que presenten aquestes malalties esta
augmentant degut a Uenvelliment de la poblacié. Deixeu-me destacar alguns del
reptes del futur de la salut cardiovascular:

- Cronicitat: la letalitat de les malalties cardiovasculars ha disminuit gracies als
nous tractaments apareguts als darrers 30 anys. Aixo fa que moltes persones
visquin molts anys amb aquesta malaltia, algunes amb una greu limitaci6 de
la qualitat de vida.

- Envelliment saludable - Medicina preventiva'®'4: per viure molts anys, perd
sobretot per donar molta vida als nostres anys, hem de potenciar U'envelliment
saludable. Hem d’aconseguir retardar laparicié de les malalties croniques
(cardiovasculars, cancer) mitjancant estratégies preventives que millorin la
salut de les persones i garanteixin la sostenibilitat del nostre sistema sanitari
i la seva equitat.

- Determinants socials i ambientals: per Gltim hem de mencionar els determi-
nants socials i ambientals, el nostre entorn també determina la nostra salut!
La contaminacié ambiental i 'escalfament global'® també son aspectes molt
importants que ja no solament ens han de preocupar, sin6 que ens han d’ocu-
par. Avui tenim evidéncies que els dies de més contaminacié augmenten els
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ingressos per infart agut de miocardi o insuficiencia cardiaca, i que la contami-
nacié ambiental accelera la progressio de la arteriosclerosis. Per altra banda,
les previsions de l'impacte sobre la salut de l'escalfament i el canvi climatic
son alarmants, amb un impacte important sobre la mortalitat, sobretot als pai-
sos més desafavorits.

En aquest punt voldria destacar el paper dels organismes municipals en la
prevencié i promoci6 de la salut de la poblaci6. Exemples clars d’aquest paper
son el Pla de Salut de Manresa i el Pla d’Ordenacié Urbanistica de Vic, tots dos
elaborats amb la participacié de professionals de la UVic-UCC, que posen de
manifest la simbiosi entre Universitat i Territori, UVic-UCC i Catalunya Central.

lll. La formaci6 universitaria de la medicina avui: arrelada a la persona

En aquest context, la formacié universitaria dels futurs metges i metgesses s’ha
d’adrecar a aquesta realitat canviant i ha d’estar arrelada en una série de valors i
principis’®:
- La formacié ha d’estar centrada en l'alumne per potenciar al maxim les seves
capacitats individuals. L'alumne ha de ser el protagonista del seu aprenentatge.

- Hem de proporcionar una formacio integral i col-laborativa, interdisciplinaria i
que inclogui els diferents actors que participen en 'atencio6 al malalt.

- Hem d’introduir la innovacié en la metodologia, pedagogia i tecnologia de la
docéncia.

- Hem de formar metges i metgesses que tinguin la persona/pacient al centre
de la seva tasca. ’'empatia i la comunicaci6 han de ser habilitats basiques que
s’han d’entrenar des de la facultat per apoderar els pacients i prendre decisi-
ons de forma compartida.

- Els futurs metges i metgesses han de ser grans professionals, amb coneixe-
ments solids, amb esperit critic i amb formacié continuada per practicar la
medicina basada en la millor evidencia disponible.

- Han d’estar oberts a la recerca, participar-hi, i conéixer els Gltims avencos per
al benefici del pacients.

- Laiinformacio i les noves tecnologies tindran un gran paper en el futur immedi-
at, perd no hem d’oblidar mai la persona.

A'la UVic-UCC estem formant els nous metges i metgesses del futur per millorar la
salut de la poblacié i la salut de les persones.

Moltes gracies i bon curs!
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