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Introduccion: El CIBER-BBN en 2013

Al revisar las principales acciones y resultados que se han desarrollado durante el afio
2013 en el CIBER-BBN parece evidente una evolucion claramente positiva, y que aun
lejos de representar los niveles de traslacionalidad que nos gustarian, si que muestran la
consolidacion de una tendencia en la buena direccion. A continuacion se relatan los hitos
que entiendo merecen ser mencionados explicitamente en esta memoria.

Como todos los afios, se ha hecho la evaluacion anual de los grupos dentro del centro
relativa al ejercicio 2012. Aun a pesar de los ya evidentes efectos de las dificultades
economicas habidas para el ejercicio, podemos sequir reflejando unos indicadores aln
crecientes en la practica totalidad de aspectos evaluados. Esto seguramente es fruto de
la inercia que el sistema tiene, y del compromiso de los investigadores, que hacen que
hasta el momento estemos siendo capaces de amortiguar los efectos negativos de una
severa crisis. Temo mucho que, si no podemos revertir en breve la situacion, ésta afecte
seriamente al potencial de nuestros centros, y la inercia antes mencionada se convierta
Carta del en rémora mas que en salvacion.

Director Notar que, fruto de las evaluaciones de los afios anteriores, y de las situaciones particu-
lares de cada grupo, hay un grupo que causd baja el 31 de Diciembre de 2013 y varios
grupos a los que se les requirié un plan de accidn para reorientar su actividad e implica-
cion en el CIBER-BBN. Por otro lado se ha incorporado un nuevo grupo clinico vinculado,
siendo ya tres los asociados clinicos “explicitos” con los que contamos. Esperemos que,
en proximas convocatoria en el marco de la AES, incluyan la posibilidad de entrada de
nuevos grupos, dando asi un saludable dinamismo al CIBER-BBN.

Cientifico

En lo que se refiere al desarrollo de la actividad mas cotidiana, resaltar que se han cele-
brado dos Foros con empresa: uno en terapias 6seas y otro en sistemas biomédicos de
monitorizacion, ademas de tres mas con orientacion clinica, uno en Oftalmologia junto
a la Red OFTARED, otro con la Red de Terapia Celular TERCEL, y un tercer foro clinico
en cardiologia con la Red de Investigacion Cardiovascular RIC. También se han hecho
jornadas de difusion de las capacidades del CIBER en algunos de los institutos de inves-
tigacidn sanitaria, como el IMIBIC de Cérdoba y el IBIS de Sevilla.

Como continuacion de algunos de estos foros clinicos celebrados en afos anteriores, a
principios de este afio 2013 arrancaron los proyectos conjuntos con el CIBER de Enfer-
medades Respiratorias y la Sociedad SEPAR fruto de la “mini-convocatoria” que conjun-
tamente lanzamos a final del afio 2012, financiandose de forma seminal cuatro proyec-
tos de los once que se presentaron, lo cual creo que puede considerarse un éxito, por
lo que supone de impulso a la interaccion clinico-tecnoldgica. Lo mismo ocurrio a fin de
afio con la convocatoria abierta con la Fundacion ECO (Fundacidn para la Excelencia y la
Calidad en Oncologia). En este caso se presentaron ocho solicitudes, y dada la, a juicio
del tribunal, alta y homogénea calidad de las propuestas, se han financiado seis de ellas,
de nuevo con el animo de “siembra de semillas” en proyectos y colaboraciones clinico-
tecnoldgicas que en el futuro cercano quizas podamos reportar como casos de éxito.
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En los aspectos formativos, destacar, ademas del desarrollo habitual de los pro-
gramas de iniciacion a la investigacion y movilidad, el esfuerzo que hicimos, junto
a la UNED vy la ENS, para disefar un curso de especializacion en Nanomedicina.
Desafortunadamente, este esfuerzo no se vio recompensado por una demanda
suficiente, y el curso hubo de ser cancelado.

Con respecto al programa de plataformas, se ha realizado una solicitud para ser
reconocida la plataforma como Infraestructura Cientifico Técnica Singular (ICTS),
que en los momentos de escritura de estas lineas se encuentra a la espera de re-
solucidn.

Como colofén de esta serie de acciones, resaltar que CIBER-BBN ha participado
ya como entidad miembro en eventos organizados por la Plataforma Europea de
Nanomedicina, v, a través de los gestores de programa, en un buen niimero de jor-
nadas y seminarios dando a conocer las capacidades de nuestro centro. También,
como en afios anteriores, CIBER-BBN ha tenido representacion junto con otros
CIBERs en eventos organizados en Madrid y Barcelona en el marco de la Semana
de la Ciencia.

Ademas de esta reflexion/sumario anual, este afio 2103 estuvimos inmersos en
el desarrollo de un nuevo plan estratégico para el periodo 2014-2017, que fue
aprobado en el consejo rector de diciembre. Esta es una tarea que ha permitido
hacer una reflexion sobre el centro, sus objetivos, y los mecanismos para dirigirnos
hacia ellos. La reflexion fue hecha desde dentro y desde fuera, de forma que no
solo influyera el como nos vemos, que puede siempre contener algin sesgo, sino
también analizando cdmo se nos ve desde los agentes externos con los que hemos
de interrelacionar para conseguir nuestros objetivos.

Respecto al Scientific Advisory Board (SAB), decir que se establecid un mecanis-
mo de renovacion de la mitad de los componentes cada dos afios, de forma que
se garantiza la continuidad del conocimiento al mismo tiempo que tiene lugar una
renovacion periodica de los miembros. Asi, los profesores Ruth Duncan, Rogério
Gaspar, Jean Louis Coatrieux y Roger Kamm dejaron su puesto en el SAB, y sirvan
estas lineas como agradecimiento y reconocimiento a su labor de ayuda, consejo,
cuestionamiento, y soporte a CIBER-BBN. Nuevas personas han entrado en el SAB
del CIBER-BBN, y asi los profesores Leif S6rnmo, Matthias Epple, Patrick Boisseau,
y Wolfgang Parak forman ahora parte del SAB, a los cuales agradecemos su dispo-
sicion a servir en este cometido.

A la conclusion de 2013 se materializd una decision ya tomada algunos meses
antes, como fue la concentracion de las oficinas administrativas de los distintos
CIBER en Madrid. Esta decision hace que juridicamente el CIBER-BBN ha pasado
a ser una parte de un centro mayor, CIBER sin apellido, pero manteniendo toda la
independencia cientifica y de organizacion de nuestros programas como veniamos
haciendo hasta ahora. El hecho de agrupar la parte administrativa en una oficina
Unica en Madrid ha hecho que el personal de la oficina de Zaragoza tuviera que
optar entre trasladar su domicilio a Madrid o, cuando las circunstancias personales
de cada uno no se lo han aconsejado/permitido, causar baja en el CIBER-BBN con
fecha 31 de Diciembre. Este hecho marco la vida de la oficina durante este afo,
y aqui quiero mostrar mi agradecimiento a todas las personas que componian la
oficina, por haber mantenido intactos el compromiso y la profesionalidad hasta el
momento de causar baja en el centro. Por otro lado, ya en los ultimos meses de
2013, se iniciaron, con jornadas especificas, la introduccion de las nuevas pautas
administrativas de funcionamiento que habrian de entrar en vigor a partir del 1 de
enero de 2014.

En noviembre se celebraron las jornadas anuales en Malaga, y teniendo en cuen-
ta que acababa el segundo periodo bianual de proyectos para el plan estratégico
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del cuatrienio 2010-2013 (13 proyectos en Bioingenieria, 10 en Biomateriales y 21
en Nanomedicina) se dedico un tiempo a revisar los logros obtenidos en los distintos
proyectos intramurales, y otro a disefiar y definir proyectos que se pudieran presentar
a la siguiente convocatoria intramural, y que sera la del primer bienio del plan estra-
tégico 2014-2017. Plan que mantiene el programa intramural como columna vertebral
de la actividad colaborativa del CIBER-BBN, pero con algunos cambios. Estos ultimos
proyectos han sido evaluados por la ANEP, y necesariamente han requerido la inclusion
de algun partner clinico, de forma que la traslacionalidad a la clinica pueda estar mejor
orientada desde el disefio del proyecto. Los recursos para la ejecucion de estos pro-
yectos seran los asignados a los grupos en funcion de los resultados de la evaluacion,
y que deben ajustarse a alguno de los cuatro objetivos principales del CIBER-BBN:
1-Seguir generando ciencia y conocimiento de excelencia, 2-Hacerlo en colaboracién
poniendo en valor la multidisciplinariedad y complementariedad de los distintos gru-
pos, 3-Hacerlo de la mano de los partners clinicos para conseguir una mejor traslacion
a la clinica, y 4-Hacerlo pensando, y de la mano, del sector industrial para que los
desarrollos puedan ser transferidos y dar valor a la sociedad, que es quien, en Ultima
instancia, financia y da sentido los resultados de nuestra actividad.

Mencidn aparte tiene en la convocatoria intramural el subprograma de proyectos de
trasferencia, pensado para dar ese paso extra, que tanto cuesta, para llevar desarro-
llos ya madurados cientificamente al sector industrial o empresarial. Para avanzar en
esa linea este subprograma apoya directamente a aquellas iniciativas que también
cuenten con el interés de una empresa de forma que se asigna una financiacion direc-
ta, cofinanciada al 50% entre la empresa o empresas y el CIBER-BBN. Cuatro proyec-
tos estan finalmente financiados en este programa para el periodo 2014-2015.

Finalmente, en las jornadas se tuvieron dos presentaciones plenarias sobre dos temas
de gran recorrido y retos muy interesantes a resolver en los proximos afios: “Polymer
conjugates as nanosized medicines”, impartida por la profesora M2 Jesus Vicent, del
Centro de Investigacion Principe Felipe y “A Description of the Human Brain Project”,
impartida por Vicente Martin, de la Universidad Politécnica de Madrid.

También se entregaron diplomas de reconocimientos a los investigadores que durante
el afio obtuvieron ayudas lanzadera, copatrocinadas por Caja de Ingenieros. Estas
modestas ayudas “iniciaticas” permiten ser un poco mas generosos en nimero con
nuestro programa para seducir a los jovenes mas brillantes hacia la investigacion,
proporcionandoles cobertura en sus Ultimos meses de grado o master hasta poder
acceder a otras becas en las convocatorias regulares.

En resumen, el ejercicio 2013 ha supuesto una nueva etapa, donde los resultados del
esfuerzo continuado del centro desde su creacién se han ido tornando, mas y mas, en
realidades, a la vez que se ha hecho un gran esfuerzo en repensar la estrategia tanto
cientifica (con su plan estratégico) como administrativa (con la unificacidn de oficinas)
para que el camino emprendido pueda reforzarse en los afios venideros y protegerse
mejor frente a coyunturas desfavorables, como aquellas en las que estamos inmersos.

Pablo Laguna
Director Cientifico del CIBER-BBN
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Quiénes somos

Durante 2013, CIBER-BBN ha estado formado por 47 grupos de investigacion, 45 de

Margarita Calonge

Bernardo Celda
Alberto de Leiva

Francisco del Pozo
Manuel Doblaré
Elisabeth Engel
Ramon Eritja
Eduardo Fernandez
Alejandro Frangi
Rafael Gomez

Ma Luisa Gonzélez
Juan Carlos Izpista
Raimon Jané

Pablo Laguna

Laura Lechuga
Ramon Mangues

M. Pilar Marco

Ramon Martinez

Universidad de Valladolid
Universidad de Valencia

Inst. de Investigacion Hospital de Santa Cruz y
San Pablo

Universidad Politécnica de Madrid
Universidad de Zaragoza

Instituto de Bioingenieria de Catalufia
CsIC

Universidad Miguel Hernandez de Elche
Universitat Pompeu Fabra

Universidad de Alcala

Universidad de Extremadura

Centro de Medicina Regenerativa de Barcelona
Instituto de Bioingenieria de Catalufia
Universidad de Zaragoza

CsIC

Instituto de Investigacion Hospital de Santa
Cruz y San Pablo

CSIC

Universidad Politécnica de Valencia

Directorio pleno derecho y 2 asociados:
de grupos e
instituciones | T N 7TV R N VS
consorciadas Jordi Aguild Universidad Auténoma de Barcelona Catalufa
Fernando Albericio Inst. de Investigacion Biomédica de Barcelona Catalufia
- IRB Barcelona
Carles Arus Universidad Auténoma de Barcelona Catalufia
José Becerra Universidad de Malaga Andalucia
Juan Manuel Bellon  Universidad de Alcald Madrid
Jerénimo Blanco CSIC Catalufia

Castilla y Ledn

Comun. Valenciana
Cataluha

Madrid
Aragdn
Catalufia
Catalufia
Comun. Valenciana
Catalufia
Madrid
Extremadura
Catalufia
Catalufia
Aragon

Cataluna
Catalufa

Cataluna

Comun. Valenciana
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Manuel Monledn

Universidad Politécnica de Valencia

Comun. Valenciana

Isabel Obieta Fundacion TECNALIA Pais Vasco
Javier Pavia Universidad de Barcelona Catalufia

José Luis Pedraz Universidad del Pais Vasco Pais Vasco
Soledad Penadés CIC biomaGUNE Pais Vasco

José Luis Peris
Félix Ritort
Laura Roa

José C. Rodriguez

Instituto de Biomecanica de Valencia
Universidad de Barcelona
Universidad de Sevilla

Universidad de Valladolid

Comun. Valenciana
Cataluna
Andalucia

Castilla y Ledn

Cristina Ruiz Servicio Gallego de Salud - Hsp. Juan Canalejo  Galicia
Josep Samitier Instituto de Bioingenieria de Catalufa Catalufia
Julio San Roman CsIC Madrid
Jesus Santamaria Universidad de Zaragoza Aragdn
Andrés Santos Universidad Politécnica de Madrid Madrid
Fausto Sanz Universidad de Barcelona Catalufia
Simd Schwartz Inst. Catalan de Salud - Hospital Vall d'Hebron  Catalufia
Concepcion Solans CsIC Catalufia
Maria Vallet-Regi Universidad Complutense de Madrid Madrid
Jaume Veciana CSIC Catalufia
Nuria Vilaboa Servicio Madrilefio de Salud / Hospital La Paz Madrid
Antonio Villaverde Universidad Auténoma de Barcelona Catalufia
Ma Angeles Mufioz Servicio Madrilefio de Salud - Hospital General :
Fernandez(*) Universitario Gregorio Marafion i
Daniel Navajas(*) Universidad de Barcelona Catalufa

Grupos de investigacion que componen CIBER-BBN. (*) Grupos asociados

EI CIBER de Bioingenieria, Biomateriales y Nanomedicina tiene, al igual que el resto de
CIBERs, la forma juridica de consorcio entre las distintas instituciones participantes.
Las unidades basicas y funcionales del CIBER-BBN son los grupos de investigacion.
Ademas de éstos, el CIBER-BBN consta de 6rganos rectores y drganos de funciona-
miento, tal como esta establecido en sus Estatutos.

De acuerdo con sus Estatutos, el CIBER-BBN tiene drganos de gobierno y direccion
(Consejo Rector, Comisién Permanente y Director Cientifico), dérganos de apoyo y
asesoramiento (Comité Cientifico Asesor Externo y Comité de Direccidn) y drganos de
gestion administrativa (Gerente).

El Consejo Rector es el érgano maximo decisorio del consorcio, y estd constituido por
tres representantes del ISCIII y por un representante institucional de cada una de las
instituciones consorciadas. Lo preside el Director del ISCIII y se retine con periodicidad
semestral.



Miembros

y representantes
del Consejo
Rector

Centro de Medicina Regenerativa
de Barcelona

CIC biomaGUNE

Consejo Superior de
Investigaciones Cientificas

Instituto Catalan de Salud -

Hospital Universitario Vall d "Hebron

Fund. Tecnalia Research &
Innovation

Inst. de Bioenginyeria de Catalunya

Institut de Recerca de L'Hospital de

la Santa Creu i Sant Pau

Universidad de Zaragoza
Inst. de Biomecanica de Valencia
Instituto de Salud Carlos III

Instituto de Salud Carlos III

Instituto de Salud Carlos III

Inst. for Research in Biomedicine -

IRB Barcelona

Servicio Gallego de Salud

Servicio Madrilefio de Salud

Universidad de Alcala

Universidad Auténoma de
Barcelona

Universidad Complutense de Madrid

Universidad de Barcelona
Universidad de Extremadura

Universidad de Malaga

Universidad de Sevilla

Universidad de Valencia
Universidad de Valladolid

Universidad Miguel Hernandez de
Elche

Universidad Pais Vasco

Universidad Politécnica de Madrid

Universidad Politécnica de Valencia

Universidad Pompeu Fabra

Margarita Sala Azon
Manuel Martin Lomas

Dolores Gonzalez
Pacanowska

Joan X. Comella Carnicé

Jesus Valero

Josep Samitier
Jaume Kulisevsky

Luis M. Garcia Vinuesa
Pedro Manuel Vera Luna
Antonio Andreu Périz

Margarita Blazquez

Pedro Cortegoso Fdez.

Margarida Corominas
Bosch

Javier Paz Esquete

Patricia Flores

Jorge Pérez Serrano
Ferran Sancho Pifarre
José F. Tirado Fernandez
Xavier Meneses Martinez

Manuel A. Gonzalez
Lena

Maria Valpuesta
Fernandez

Manuel Garcia Ledn

Ana Ma, Cortés Herreros

Jose M. Lopez Rodriguez

Fernando Borras Rocher

Fernando Plazaola
Muguruza

Roberto Prieto Lopez

José Capilla Roma

Francesc Posas
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CONSEJO RECTOR 2013
INSTITUCION REPRESENTANTE

Gerente CMRB

Director Cientifico del CIC
biomaGUNE

Coordinadora de la Comision de
Area de Biologia y Biomedicina de
la Agencia Estatal del CSIC

Director de la Fund. del Hospital
Universitario Vall d "Hebron

Director de la Unidad de
Tecnologias para la Salud

Director del IBEC

Director de la Fundacio Institut de
Recerca del Hospital de la Santa
Creu i Sant Pau

Vicerrector de Politica Cientifica
Director del IBV
Director del ISCIII

Subdirectora General de Redes y
Centros de Investigacion

Secretario General

Directora de Gestion y
Representante Legal

S.G. de Investigacion, Docencia e
Innovacion, Gerencia del SERGAS

Viceconsejera de Asist. Sanitaria
del Servicio Madrilefio de Salud

Director del C.A.IL. “"Biomedicina”

Rector de la Universidad
Auténoma de Barcelona

Vicerrector de Investigacion

Director Area Apoyo a la
Investigacion

Vicerrector de Investigacion,
Transferencia e Innovacion

Vicerrectora de Investigacion y
Transferencia

Vicerrector de Investigacion
Directora de la OTRI

Vicerrector de Investigacion y
Politica Cientifica

Vicerrector de Investigacion e
Innovacion

Vicerrector de Investigacion
Vicerrector de Investigacion de
la UPM

Vicerrectora de Investigacion,
Desarrollo e Innovacion

Vicerrector de Politica Cientifica
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Miembros
del Comité de
Direccion
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La Comision Permanente estd conformada por el Vicepresidente del Consejo Rector
(Subdirectora General de Redes y Centros de Investigacion Cooperativa), el Director
Cientifico, cuatro vocales representantes de las instituciones consorciadas, y el geren-
te, que actlia como Secretario. La Comisidn Permanente se reline con mayor agilidad
para tomar aquellas decisiones que por su naturaleza no puedan esperar a ser aproba-
das en el Consejo Rector. Los miembros de la Comision Permanente en 2013 han sido:

e Instituto de Salud Carlos III.

e Centro de Medicina Regenerativa de Barcelona.
e Instituto de Bioingenieria de Catalufa.

e Universidad de Valencia.

e Universidad de Valladolid.

Desde el punto de vista cientifico, la estructura organizativa esta basada en los gru-
pos de investigacion componentes, los Programas de Investigacion y los Programas
Horizontales, con un coordinador por cada Programa que es miembro del Comité de
Direccion. Las decisiones cientificas son tomadas por el Director Cientifico, asesorado
por el Comité de Direccion y el Comité Cientifico Externo.

El Comité de Direccion, presidido por el Director Cientifico, estad integrado por los
coordinadores de los programas y el gerente.

COMITE DE DIRECCION 2013

Director Cientifico Pablo Laguna Lasaosa
Subdirector Cientifico y Coordinador de transferencia industrial Simd Schwartz Navarro
Coordinador Programa Bioingenieria Jordi Aguild Llobet
Coordinador Programa de Biomateriales José Luis Becerra Ratia
Coordinadora Programa de Nanomedicina Ma. Pilar Marco Colas
Coordinadora Traslacion Clinica Margarita Calonge Cano
Coordinador Programa Plataformas Jesus Santamaria Ramiro
Coordinador Programa Formacion Javier Pavia Segura
Gerente Begofia Pérez Magalldn

Los miembros que forman parte del Comité Cientifico Asesor Externo del CIBER-
BBN son diez cientificos de prestigio en las disciplinas que aborda el centro. Hay dos
investigadores en el programa de Bioingenieria, tres en los Programas de Biomateria-
les y de Nanomedicina, y dos en los programas horizontales.



Miembros del
Comité Asesor
Médico
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COMITE CIENTIFICO EXTERNO 2013

Prof. Jean Louis Coatrieux Université de Rennes 1

Prof. Nilo Saranummi VTT Technical Research Centre of Finland
Begofia Castro Histocell
Prof. Roger D. Kamm Massachusetts Institute of Technology

Institute of Pathology, Johannes Gutenberg

Prof. C. James Kirkpatrick University, Mainz
Prof. Ruth Duncan University of Cardiff

Instituto de Engenharia Biomédica,
Prof. Mario Adolfo Barbosa  Laboratorio de Biomateriais, Universidade
do Porto
Prof. Rogerio Gaspar Facultad de Farmacia, Universidad de Lisboa
Director de Innovacion del Hospital Clinic

Dr. Bi
r. Joan Bigorra de Barcelona

Responsable de Desarrollo Farmacéutico de

Dra. Pilar Calvo PHARMAMAR

En 2010 se formd un Comité Asesor Médico, con la finalidad de reforzar el Progra-
ma de Investigacion Traslacional y promover que los resultados de las investiga-
ciones realizadas en el marco del CIBER-BBN repercutan en mayor medida en la
sociedad en general, y en el Sistema Nacional de Salud en particular. Su finalidad
es asesorar a la Direccion del centro en los aspectos relativos a las interacciones de
su programa cientifico con la practica clinica. Los miembros de este Comité Asesor
Médico son:

COMITE ASESOR MEDICO 2013

Area | Nombre | Institucion

Traumatologia

y Ortopedia Enrique Gomez Barrena Hospital Universitario La Paz, Madrid
Cardiologia Arcadi Garcia Alberola sl U nlver5|tar|p Virgen
de la Arrixaca, Murcia
Oncologia Josep Tabernero Caturla Hospital Vall d’ Hebrén, Barcelona
Neurologia Ma. José Marti Domenech Hospital Clinic, Barcelona
Oftalmologia Jose Maria Ruiz Moreno AT BRI (e =,
Albacete
Neumologia Emilia Barrot Cortés Hospital Virgen del Rocio, Sevilla
FEEEASg Joan Bigorra Llosas Hospital Clinic, Barcelona

y Regulatoria

El Comité Cientifico Asesor Externo y el Comité Asesor Médico, como drganos ase-
sores de CIBER-BBN, mantuvieron una reunion conjunta con el Comité de Direc-
cion del centro el dia 22 de Noviembre en Malaga, en el seno de las VII Jornadas
Anuales del CIBER-BBN. Durante la sesion de trabajo se coment6 la actividad del
centro en 2013, los resultados de la evaluacion cientifica anual, y el nuevo plan
estratégico elaborado por CIBER-BBN a lo largo del afio y en el que se tuvieron en
cuenta los comentarios recibidos en la reunion mantenida de ambos Comités el afio
anterior. En cuanto a la composicion del CCAE, se procedio a la renovacion de 4 de
sus miembros, que se integraran en dicho Comité a partir de 2014.
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En cuanto a los drganos de Administracion, el Gerente lidera la gestion de los recursos
humanos, financieros y materiales. Desde el punto de vista cientifico, la estructura
organizativa esta basada en los grupos de investigacién componentes y los programas
de investigacion en que se agrupan.

Durante 2013, CIBER-BBN ha estado formado por 47 grupos de investigacion, 45 de
pleno derecho y 2 asociados, detallados en el punto anterior de esta Memoria.

El personal investigador contratado en el CIBER-BBN se encuentra repartido entre los
45 grupos investigadores de pleno derecho. El equipo de administracion y gestion lo
componen el personal de la oficina técnica en Zaragoza, y los gestores de programas
distribuidos en algunos grupos de investigacion.
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La estructura de gestion del CIBER-BBN ha estado liderada por la Gerente, Dia.
Begoifa Pérez Magallon.

Directamente de Gerencia dependen las areas de las que se compone la oficina de
gestion del CIBER-BBN, con los siguientes responsables:

o Area de Recursos Humanos: César Garcia Gallego.

o Area de Recursos Financieros: Raquel Campo Usieto.

o Area de Convenios y Contratos: Margarita Casado Martinez.

e Area de Comunicacién: Inés Ortega Villanueva.

e Office Manager: Aranzazu Trigo Sanchez.

e Gestora de Calidad y Financiacion Externa: Inés Villa Martinez.
e Soporte administrativo: Elena Andrés Portero.

DIRECCION
CIENTIFICA

\J v v
RECURSOS RECURSOS CONVENIOS Y
HUMANOS FINANCIEROS CONTRATOS

v v

ASISTENCIA ADMINISTRATIVA

CALIDAD / OFFICE MANAGEMENT

OFICINA TECNICA
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Presupuesto 2013

7% 99
1% 0 Gestion
Programas de Investigacion
. Plataformas
B Formacion
B Difusion
40% B Transferencia y Traslacion
Gestion 420.622 €
Programas de Investigacion 1.917.796 €
38% Plataformas 224.483 €
Formacion 1.847.064 €
5% Difusion 56.956 €
Transferencia y Traslacion 337.109 €
[ Total | 4.804.030 € |

GESTION Gestion 420.622 €
PROGRAMA . " o
BIOINGENIERIA Proyectos intramurales Bioingenieria 458.860 €
PROGRAMA ) : :
) = BIOMATERIALES Proyectos intramurales Biomateriales 682.720 €
S © | PROGRAMA . .
;(I § NANOMEDICINA Proyectos intramurales Nanomedicina 776.215 €
= O |PLATAFORMAS  [EEIIIER 224.483 €
E = Ayudas formacion 216.779 €
e % | FORMACION Movilidad 18.097 €
= g Capacitacion 1.612.188 €
o TRASLACION Y Transferencia Tecnoldgica 237.109 €
% DIFUSION Colaboraciones para investigacion traslacional 100.000 €
TOTAL 4.804.030 €

[
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Personal del CIBER-BBN

Modalidad
de contrato

Indefinido

En 2013 la contratacion de personal por parte de los grupos de investigacion miem-
bros del CIBER-BBN en lo que se refiere a personal de grupo y plataformas de equi-
pamiento se ha mantenido estable en cuanto a nimero de contratados. Durante
este afio el CIBER-BBN ha llegado a una media de 129 contratados, cifra que indica
el ligero ajuste producido en gran medida por las limitaciones en cuanto a contra-
tacion impuestas por la Ley de Presupuestos del afio 2013.

En 2013 se ha continuado con la consolidacion del Subprograma de Capacita-
cion, dentro del Programa de Formacion del CIBER-BBN, que pretende potenciar
las metodologias de investigacion transversales a varios grupos en las lineas prio-
ritarias para el CIBER-BBN establecidas en el Plan Director 2010-2013.

Se ha realizado a través de la dotacion de recursos humanos a los grupos para
potenciar la creacién de dichas metodologias, buscandose que complementen la
actividad que estan desarrollando los grupos actualmente con el fin de fomentar
las posibilidades de colaboracion y el aumento de competitividad del consorcio. Hay
una persona por grupo que pertenece a esta linea de trabajo.

Indefinidos 73 58.9%
NG d
Temporales 51 41.1% C:,:?;rtidss seguin
dalidad d
TOTAL 124 100% | oo ee

Temporal
41,1%

58,9%
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Categorias
profesionales

Edad media
del personal

Distribucion
por sexos
y-personal

ORGANIZACION

Los perfiles del personal contratado se centran esencialmente en los mas especiali-
zados (doctores y licenciados), de acuerdo a la excelencia que requieren los recursos
humanos en una organizacion competitiva como el CIBER-BBN y que suponen mas del
88% del total de la plantilla del CIBER-BBN.

CATEGORIA PERSONAL | PORCENTAIJE

Doctores con Experiencia 44 35,5%
Doctores sin Experiencia 23 18,5%
Licenciados 43 34,7%
Diplomados 1 0,8%
Técnico FPII 9 7,3%
Técnico FPI 4 3,2%

[ TOTAL | 124 | 100% |

Numero de contratados segun la categoria profesional

La edad media del personal contratado se sitla en algo mas de 34 afios, siendo mas
alta generalmente en los perfiles mas especializados.

CATEGORIA PROMEDIO DE EDAD

Becario 24 EDAD PROMEDIO
Diplomada 33
Doctor con experiencia 40
Doctor sin experiencia 35
Licenciado 33
Tec.Fp I 38

En relacion a la distribucion por sexo y estudios se observa lo siguiente:

CATEGORIA HOMBRES m

Doctores con Exp.

Hombres

Doctores sin Exp. 6 17
Licenciados 16 27 32,26%
Diplomados 0 1 Mujeres
Técnico FPII 67,74%
Técnico FPI 1 3

| TOTAL 40 84

Distribucion por sexos y estudios del personal

Hay una mayoria de mujeres entre el personal contratado del CIBER-BBN, sobre todo
en las categorias mas cualificadas.

Ademas de los contratados por CIBER-BBN en los grupos de investigacion, ha habido
en 2013 318 investigadores adscritos a la entidad pero vinculados laboralmente a
otras instituciones, y un total de 415 colaboradores.

En total, el nimero de investigadores y personal de administracion y gestion del CI-
BER-BBN, incluyendo adscritos y colaboradores, ha sido, en 2013, de 857 personas.
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Produccion Cientifica

Los datos finales de produccion cientifica de CIBER-BBN en 2013 pueden sufrir al-
guna pequefia modificacion respecto de los mostrados a continuacion:

| Indicadores | Afi02013

1. Publicaciones JCR 630
1.1. Publicaciones en primer cuartil del area tematica 422
1.2. Publicaciones en primer decil del area tematica 182
1.3. Publicaciones en revistas con FI > 15 14
1.4. Publicaciones en segundo cuartil 153
1.5. Publicaciones en tercer cuartil 29
1.6. Publicaciones en cuaarto cuartil 20

2. Publicaciones en colaboracion
2.1. IntraCIBER 114

2.1.1. Dos grupos 89
2.1.2. Tres grupos 13
2.1.3. Cuatro o mas grupos 14
2.2. InterCIBER 25
2.3. A nivel estatal 451
2.4. A nivel internacional 267
2.5. Publicaciones en colaboracion con hospitales 117

3. Publicaciones en afiliacion
3.1. Publicaciones con afiliacion a CIBER-BBN 491
3.2. Publicaciones sin afiliacion a CIBER-BBN 137

B Proyectos

1. Proyectos europeos solicitados no concedidos 31

2. Proyectos europeos concedidos 91

3. Proyectos internacionales (NIH, NSF, etc) 14

4. Proyectos nacionales concedidos 223

5. Proyectos autonomicos concedidos 110

6. Proyectos de instituciones privadas 33

7. Proyectos cooperativos
7.1. IntraCIBER 48

7.1.1. Dos grupos 39
7.1.2. Tres grupos 6

7.1.3. Cuatro o mas grupos 5
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1. Patentes internacionales totales 42
Solicitudes originales 8
Solicitudes de extensiones 28
Concedidas y Registradas 6

2. Patentes nacionales totales 23
Solicitadas 14
Registradas 9

3. Patentes en colaboracién
Con otros grupos del CIBER-BBN 22
Con hospitales 8

D Tansferencia

1. Empresas generadas (Spin offs) 0

2. Contratos con empresas 225

1. Traslacion asistencial

1.1. Guias clinicas nacionales o internacionales 6
1.2. Nuevas prestaciones incorporadas a la cartera de servicios 42
2. Ensayos clinicos 156
3. Proyectos aprobados por la AETS 3
4. Actividades de difusion y divulgacion social 228
‘FFonds
1. Fondos publicos obtenidos 21.588.552
2. Fondos privados obtenidos 6.091.735
Total Fondos captados 27.680.287
3. Fondos captados para proyectos intramurales 1.433.732
|G Formacion de Recursos Humanos
1. Personas en formacion predoctoral 213
2. Tesis dirigidas 86
3. Movilidad formativa 244
4. Cursos, seminarios y conferencias, organizados 137
‘Hintemacionalizacen
1. Conferencias invitadas en foros internacionales 339
2. Comité editorial de revistas internacionales 139
3. Comité cientifico de asociaciones cientificas 112
4. Captacion de personal del extranjero 21
5. Formacion personal propio en el exterior 67
6. Colaboraciones constatables con grupos extranjeros 214
7. Evaluacion de programas de financiacion 54
7.1.FP 7 11
7.2. Otros 39
8.Actividades de marketing y oferta tecnoldgica 66
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P1. Bioingenieria

. Coordinador: D. Jordi Aguild. Grupo de Biomonitorizacion del Centro Nacional de
Coordinador  wicroelectronica (GBIO-CNM)

Y grupos
adscritos s grupos adscritos a este programa en 2013 han sido:

GRUPOS DE BIOINGENIERIA
I NOMERE DEL GRUPO

Grupo de Investigacion de Ingenieria Biomédica de la
Universidad de Sevilla (GIB-US)

Grupo de Tecnologias de las Comunicaciones del
Pablo Laguna Instituto de Investigacion en Ingenieria de Aragon de
la Universidad de Zaragoza (GTC-I3A)

Grupo de Investigacion en Endocrinologia y Diabetes
Alberto de Leiva del Hospital Sant Pau -Univ. Autdnoma de Barcelona
(EDUAB-HSP)

Grupo de Investigacion en Aplicaciones Biomédicas
Carles Arls de la Resonancia Magnética Nuclear de la Universidad
Autonoma de Barcelona (GABRMN-UAB)

Grupo de Bioingenieria y Telemedicina de la
Universidad Politécnica de Madrid (GBT-UPM)
Laboratorio de Imagen y Computacion de la
Universidad Pompeu Fabra (CISTIB)

Grupo de Investigacion de Aplicaciones Biomédicas
Bernardo Celda y Biofisicas de la RMN de la Universidad de Valencia

Laura Roa

Francisco del Pozo

Alejandro Frangi

™ (GABBRMN-UVEG)

§ Javier Pavia Sequra Grupo de Imagen Biomédica de la Universidad de

< 9 Barcelona (GIB-UB)

= Grupo de Investigacion de Tecnologia de Imagenes

5 Andrés Santos Lle6 Biomédicas de la Universidad Politécnica de Madrid

o (BIT-UPM)

= Grupo de Investigacion de Sefiales y Sistemas
Raimodn Jané Campos Biomédicos de la Universidad Politécnica de Catalufia

(SISBIO-UPC-IBEC)

Grupo de Investigacion de Neuroproteis y
Eduardo Fernandez Jover Neuroingenieria de la Universidad Miguel Hernéndez
de Elche (NN-UMH)

N
o
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a) Diagnostico Multimodal:

El diagnostico basado en imagen se ve complementado cada vez mas por otro ba-
sado en distintos elementos biofisicos como el uso combinado de distintas técnicas
de captacion de imagen.

El objetivo de esta linea esta relacionado, por tanto, con el analisis combinado
de toda esta informacién, promoviendo mejoras en los sistemas de diagnostico,
elaborando herramientas de ayuda a la decisidn clinica y potenciando los sistemas
de planificacion pre e intraoperatoria, asi como las herramientas de simulacién y
control en cirugia virtual.

La linea estratégica de Diagndstico Multimodal de CIBER-BBN aborda los métodos
y tecnologias que permiten la deteccion de eventos bioldgicos y patoldgicos, y
facilitan la comprension de las relaciones entre los elementos que componen los
sistemas organicos complejos. El diagnoéstico multimodal integra el conocimien-
to personalizado a multiples escalas y procedente de distintas fuentes. De este
modo, se comprende el diagnodstico multimodal en un sentido multiescala (desde
nivel celular hasta drganos o cuerpo completo) y en un sentido multimodo (en
referencia a la informacidn de partida, procedente de imagenes médicas, sefales
biofisicas, modelos funcionales, etc).

CIBER-BBN ejecuta su actividad investigadora con una doble perspectiva. Por un
lado, considera estratégico llevar a cabo una investigacion basica, con resultados
esperados en el medio-largo plazo, con el fin de ampliar las fronteras del conoci-
miento en el campo del diagnéstico multimodal y ahondar en la comprension de
como este tipo de metodologias pueden ser eficientes en la mejora del diagndstico
y en el seguimiento de determinadas patologias. Por otro lado, y sin perder de vista
la vocacion traslacional de CIBER-BBN, esta linea estratégica también prioriza la
investigacion aplicada, mas cercana a la aplicacion clinica y al mercado de los dis-
positivos médicos, y de la que se esperan resultados transferibles en el corto plazo.

Esta linea se complementa a su vez con otras como la relacionada con Biosensores
y Diagnostico Molecular y la de Disefio de Implantes en las que se utilizan técnicas
similares o complementarias.

b) Dispositivos y sistemas inteligentes:

Esta implantacion supondra una mayor autonomia de los pacientes y se traducira
en una mayor liberacion de carga asistencial del personal facultativo. Adicional-
mente, los resultados de la investigacion procedentes de esta linea ofreceran un
control mas exhaustivo y continuo de los pacientes, ya que se podra realizar un
seguimiento de la evolucion de su estado de salud pudiéndose monitorizar diferen-
tes variables simultdneamente.

La complejidad creciente de los trabajos de diagndstico exige la investigacion y de-
sarrollo de nuevos dispositivos para la captura de datos a muy distintos niveles de
integracion funcional, desde el nivel molecular al sistémico. El avance clinico esta
hoy dia principalmente condicionado por la disponibilidad de nuevos dispositivos
que permitan abordar estrategias de diagndstico preventivo, la deteccidn precoz
de patologias o el seguimiento del progreso de la enfermedad en procesos de larga
duracion. Asimismo, las terapias apropiadas a esos niveles de actuacion exigen
nuevos dispositivos que sean capaces de operar inteligentemente en funcién de la
situacion y necesidades de cada momento y de la forma menos invasiva posible.

Las micro-nanotecnologias han abierto un inmenso campo para el desarrollo de
dispositivos de sensorizacion inteligente para diagndstico y monitorizacion in vitro
e in vivo, el desarrollo de sensores y biomarcadores moleculares o el estudio de
la comunicacion de la célula con su entorno, asi como el desarrollo de dispositivos
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e instrumentacion asociada para la manipulacion remota de micro-nanoagentes en
teranosis.

La instrumentacion electronica, los biosensores y los nuevos materiales consolidan un
entorno propicio para el disefio de dispositivos; tantos como objetivos de diagnéstico o
terapia se puedan establecer. Cualquier problema de medicion de variables biomédicas
a cualquier nivel de integracion plantea unas necesidades de instrumentacion espe-
cificas en términos de variables a medir y funcionalidad y condiciones de operacion
requeridas.

El desarrollo de nuevas técnicas de analisis de la sefial e imagen biomédica para el
diagndstico precoz de patologias prevalentes o estudios al nivel molecular, estd de-
mandando nuevos dispositivos y sistemas de imagen y sefal médicos. Esta necesidad
exige ademas desarrollos previos para modelos animales que hagan posible la impres-
cindible experimentacion con dichas tecnologias.

Por otro lado, en una sociedad con ciudadanos mas y mejor informados, que esperan
una mayor calidad de los cuidados, y con un acceso a la tecnologia cada vez mayor,
es logico pensar en una investigacion dirigida hacia la introduccion de dispositivos
médicos mas portables, eficientes y con mayor grado de autonomia respecto del espe-
cialista clinico, que incorporen cierto grado de inteligencia. En definitiva el desarrollo
de “asistentes personales” que, junto a las tecnologias de redes de sensores para en-
tornos sanitarios inteligentes y los lab-on-a-chip, configuren el paradigma de cuidado
identificado recientemente como point of care. La investigacion en sistemas de moni-
torizacion a distancia son, entre otros muchos ejemplos, algunos retos de esta linea
estratégica. La implantacion de estos dispositivos supondra una mayor autonomia de
los pacientes y se traducira en una mayor liberacion de carga asistencial del personal
facultativo, aumentando significativamente la calidad de vida de los pacientes.

Adicionalmente, los resultados de la investigacion procedentes de esta linea ofreceran
un control mas exhaustivo y continuo de los pacientes, ya que se podra realizar un
seguimiento de la evolucion de su estado de salud pudiéndose monitorizar diferentes
variables simultaneamente.

En el programa de Bioingenieria, se han desarrollado en el periodo 2012-2013 un total
de 13 proyectos intramurales:

Optimizacion del diagnéstico, prondstico y terapia de glioma
PROGLIO . . .

humano. Estudios preclinicos y traslacionales.
IP Coordinador: Carles Arus / IPs Participantes: J. Blanco, A. Villaverde, R.
Mangues, S. Penadés, S. Schwartz, A. Santos.
Desarrollo de nuevas terapias para enfermedades

RETINA . .
degenerativas de la retina.
IP Coordinador: Eduardo Fernandez / IPs Participantes: J. Aguild, M.
Calonge, J. L. Pedraz, P. Botella (grupo externo, CSIC)

INDI- Indices obtenidos de modelos computacionales y sefiales

MUSICA biomédicas multimodales y multiescala para el diagndstico
de patologias cardiacas.
IP Coordinador: Pablo Laguna / IPs Participantes: R. Jané, M. Doblaré, A.
Frangi, J. Sanz (grupo externo, Univ. Politécnica de Valencia).
Micro-camara avanzada para la monitorizacion de cultivos

MICHOR- .
MON celulares organotipicos.

IP Coordinador: Bernardo Celda / IPs Participantes: J. Aguild, R. Martinez,
F. Pozo, S. Penadés, L. Roa.
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Sistema personalizado de ayuda a la decision para un
control mejorado en plataformas de cuidado de la salud.

IP Coordinador: Francisco del Pozo / IPs Participantes: A. Leiva, L. Roa.

Terapias de Guiado por Imagen para Cirugia Minimamente
Invasiva.

IP Coordinador: Francisco del Pozo. / IPs Participantes: M. Doblaré,
JL. Peris, Fco. M. Sanchez Margallo (grupo externo, Centro de Cirugia
Minimamente Invasiva JesUs Usdn).

Lente de contacto sensora realizada con micro-
nanotecnologias para la monitorizacion no invasiva de la
presion intraocular.

IP Coordinador: Jordi Aguild. / IPs Participantes: M. Calonge.

Diagnostico Multimodal en el Sistema Respiratorio mediante
la Interpretacion de Sefales Multiescala.

IP Coordinador: Raimon Jané. / IPs Participantes: P. Laguna, D. Navajas.

Hacia una red de area corporal para medir niveles de estrés.

IP Coordinador: Jordi Aguild. / IPs Participantes: P. Laguna, grupos clinicos
externos.

Telemedical artificial pancreas: clinical validation.

IP Coordinador: Alberto de Leiva. / IPs Participantes: F. del Pozo, grupos
clinicos externos.

Microsensor desechable multiplexado para la detecciéon
directa de BNP y troponina por mediciones de impedancia.

IP Coordinador: Jordi Aguilé. / IPs Participantes: F. Albericio, M. Doblaré, P.
Marco, grupos clinicos externos.

Caracterizacion y validacion de nuevos sensores
piezoresistivos, ultrasensibles y completamente organicos
de sefales biomédicas multimodales.

IP Coordinador: Raimon Jané. / IPs Participantes: J. Veciana, M. Doblarg,
grupos clinicos externos.

Herramientas de imagen multimodal para enfermedades
neurologicas.

IP Coordinador: Javier Pavia. / IPs Participantes: A. Frangi, A. Santos,
grupos clinicos externos.
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P2. Biomateriales

. Coordinador: D. José Becerra Ratia. Laboratorio de Bioingenieria y Regeneracion
Coordinador  Tisular de la Universidad de Mélaga (LABRET-UMA)

Yy grupos
adscritos  Los grupos involucrados en este programa en 2013 han sido:

GRUPOS DE BIOMATERIALES

Grupo de Estructuras y Modelado de Materiales del
Manuel Doblaré Instituto de Investigacion en Ingenieria de Aragon
de la Universidad de Zaragoza (GEMM-I3A)

Grupo de Investigacion en Superficie Ocular del
Margarita Calonge Instituto de Oftalmobiologia Aplicada (IOBA) de la
Universidad de Valladolid (IOBA-UVA)

Grupo de Bioingenieria Tisular y Terapia Celular
Cristina Ruiz del Complejo Hospitalario Universitario A Corufia
(CBTTC-CHUAC)

Grupo de Investigacion Traslacional en
Juan Manuel Bellon Biomateriales e Ingenieria Tisular de la Universidad
de Alcald (GITBIT-UAH)

Grupo de Investigacion en Fisiopatologia Osea y
Nuria Vilaboa Biomateriales del Hospital Universitario La Paz
(FIOBI-HULP)

Grupo de Biomateriales del Instituto de Ciencia y
Julio San Roman Tecnologia de Polimeros del Consejo Superior de
Investigaciones Cientificas (GBP-CSIC)

Grupo de Investigacion en Biomateriales,
Elisabeth Engel Biomecanica e Ingenieria de Tejidos del Instituto de
Bioingenieria de Catalufia (GBBIT-IBEC)

MEMORIA ANUAL 2013

Grupo de Tecnologia Sanitaria del Instituto de
Biomecanica de Valencia (GTS-IBV)

Grupo de Biomecanica Respiratoria y Celular de la
Universidad de Barcelona (GBRC-UB)

Centro de Biomateriales de la Universidad
Politécnica de Valencia (CBM-UPV)

Jose Luis Peris Serra

Daniel Navajas Navarro

Manuel Monledn Pradas

N
N
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Grupo de Investigacion de Ingenieria Tisular
Isabel Obieta Vilallonga de la Unidad de Salud de la Fundacion Tecnalia
(TECNALIA)

Grupo de Investigacion de Terapia Celular del
Jeronimo Blanco Fernandez Instituto de Quimica Avanzada de Catalufia del
CSIC (TC-CIC)

Grupo de Investigacion en Biomateriales
Maria Vallet Regi Inteligentes de la Universidad Complutense de
Madrid (GIBI-UCM)

Grupo BIOFORGE de la Universidad de Valladolid
(BIOFORGE-UVA)

Grupo de Investigacion sobre Adhesion Microbiana
de la Universidad de Extremadura (AM-UEX)

Centro de Medicina Regenerativa de Barcelona
(CMRB)

Jose C. Rodriguez Cabello
M2 Luisa Gonzalez Martin

Juan C. Izpista Belmonte

a) Medicina regenerativa: Ingenieria Tisular y Terapia celular:

La investigacion en medicina regenerativa ha sido identificada por el CIBER BBN como
una de sus lineas estratégicas debido a su gran importancia como potente alternativa
terapéutica para enfermedades degenerativas, provocadas por la muerte o el mal
funcionamiento de células concretas, que afectan a un gran nimero de personas, y
que no poseen tratamientos en la actualidad o éstos no son efectivos. Entre estas en-
fermedades se encontrarian enfermedades de prevalencia como la diabetes, el Parkin-
son, Alzheimer, la leucemia y enfermedades del corazon, y en cuanto a traumatologia
se pretende abordar también temas como la regeneracion de heridas, la regeneracion
ocular y la regeneracion de cartilago y hueso.

La medicina regenerativa se podria definir como un area emergente que busca el
mantenimiento, la mejora o la restauracion de la funcion de las células, tejidos y or-
ganos, mediante la aplicacién de métodos relacionados principalmente con ingenieria
tisular y terapia celular.

Esta disciplina es considerada como la Unica area que tiene la capacidad de cambiar
radicalmente la forma en la cual se abordaran en el futuro algunas enfermedades,
sin embargo es una modalidad terapéutica que se encuentra en fases muy iniciales
de desarrollo y son necesarios grandes esfuerzos para lograr un progreso real y con-
solidado. En este sentido, la ingenieria tisular se propone como la opcidn terapéutica
mas avanzada y prometedora dentro de esta area, influenciada positivamente por im-
portantes avances tecnoldgicos como son el desarrollo de nuevas técnicas de cultivo
celular y el disefio de biopolimeros reabsorbibles.

El objetivo de la regeneracion se basa en poder controlar y guiar la respuesta celular
en la direccion deseada. En consecuencia, cualquier estrategia que se elija para ello,
ya sea a través de la ingenieria de tejidos, de la terapia celular o del uso de biomate-
riales inteligentes, requerira no sélo conocer, sino también controlar los mecanismos
de comunicacion celular con su entorno. Las células leen los mensajes que reciben,
tanto a través de sefiales o estimulos tanto biofisicos como bioguimicos del entorno
que desencadenan una serie de sefiales intracelulares que modifican el comporta-
miento celular en respuesta a dichas sefiales.

Ahora las células escribiran sus propios mensajes en el espacio extracelular ya sea
realizando la biosintesis de matriz extracelular y/o remodelando la ya existente. Esto
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significa una comunicacion bidireccional de la matriz extracelular y el microentorno con
la célula. Una verdadera ingenieria de la regeneracidn requeriria conocer y controlar
todo este trafico de informacidn, sefiales y estimulos que es el que gobierna el com-
portamiento celular.

Sin embargo, si se analizan todos los elementos que participan en el proceso de rege-
neracion, se observa que son numerosos y todos relevantes: a) el transporte intersti-
cial de nutrientes, electrolitos y moléculas, b) el transporte y la movilidad celular, c) el
disefio del biomaterial sintético que participe en el proceso (degradacion, propiedades
mecanicas, etc.), d) el microambiente metabdlico, e) las interacciones célula-material
que estaran en la base de las propiedades superficiales del material y de la adhesion
de entidades bioldgicas como las proteinas, f) el microentorno biofisico y los estimu-
los biofisicos y bioquimicos (la matriz extracelular y los estimulos quimicos y fisicos
juegan un papel protagonista en este proceso), g) el comportamiento de adhesion,
proliferacion y diferenciacion que tengan las células, h) el estudio de la angiogénesis
como aspecto fundamental en la regeneracion in vivo de cualquier tejido, y finalmente
i) la reaccion inmunoldgica e inflamatoria. El control de la reaccion inflamatoria resulta
capital para poder asegurar tanto la cicatrizacion como la regeneracion.

Asociado a este mapa de conocimiento a generar, cabe afiadir que la modelizacion
matematica de los diferentes elementos y del proceso como un todo resulta también
del maximo interés. Los modelos matematicos pueden tener asi mismo enfoques ana-
liticos 0 numéricos segun lo que se modelice.

En este contexto, el CIBER BBN dentro de su linea estratégica sobre medicina regene-
rativa ha definido dos lineas prioritarias de investigacidn, una linea de investigacion ba-
sica y otra linea de investigacion aplicada. La linea sobre Biofisica y epigenética celular
sera la vertiente en investigacion basica, donde se espera generar conocimiento sobre
los procesos celulares basicos, y obtener resultados a medio y largo plazo. En cuanto a
la vertiente de investigacion mas aplicada, se ha planteado la linea sobre aplicaciones
concretas de la ingenieria tisular e implantes para lograr la obtencion de resultados a
mas corto plazo, orientados a problemas clinicos concretos y por tanto mas cercanos
al mercado vy al usuario final.

Al ser ésta un area multidisciplinar encontrara sinergias y colaboraciones con las otras
lineas estratégicas del CIBER BBN, las cuales se veran reflejadas en los proyectos de
investigacion que se formularan.

b) Endoprotesis e implantes:

El objetivo de esta linea es avanzar en la creacidon de una nueva generacién de im-
plantes paciente-especificos en el que se tenga en cuenta durante la fase de disefio las
necesidades concretas de los pacientes, que presenten una mejor integracion del im-
plante y una disminucion de los riesgos de infeccion y osteolisis. Asimismo se pretende
disponer de un mayor control de su comportamiento y evolucidn tras su implantacion.

Los implantes personalizados con unas mejores propiedades de integracion y control,
permitirdn obtener mayores porcentajes de éxito, disminuyendo la necesidad de re-
intervencion. Con ello se pretende conseguir una disminucion de costes sanitarios y
aumento de la calidad de vida del paciente.
El tipo de productos e implantes que pretenden obtenerse son:
e Implantes para Cirugia Ortopédica y Traumatologia (COT) (protesis articulares,
osteosintesis, fijacion externa, sistemas de fijacion para raquis, etc.), instrumen-
tal quirdrgico.

e Sustitutos dseos (scaffolds).
e Implantes dentales.
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e Implantes oftalmoldgicos.

e Implantes cardiovasculares: mejora de stents coronarios.

e Implantes neurales.

e Implantes para tejidos blandos.

e Implantes auditivos (audifonos, implantes cocleares, osiculares).

e Productos de un solo uso: mallas abdominales, material de diagndstico, son-
das, catéteres, suturas,... con propiedades antibidticas y/o antitrombdticas.

e Implantes activos.

Dentro del area de implantes se han determinado lineas de accidn prioritarias que
abarcan tanto aspectos de investigacion basica, como de aplicada. Esta doble pers-
pectiva de la actividad investigadora del CIBER-BBN establece que la obtencion
de resultados en el medio-largo plazo sean abordados en la investigacion basica.
Por su parte, los objetivos mas cercanos a la aplicacién clinica y al mercado seran
tratados dentro de las lineas prioritarias de investigacion aplicada. La linea de im-
plantes tiene un marcado caracter transversal y orientada al producto final, por lo
tanto, gran parte de sus lineas prioritarias seran de investigacion aplicada.

En el programa de Biomateriales, se han desarrollado en el periodo 2012-2013 un
total de diez proyectos intramurales:

BIOSCAFF-EYE

ES-CELL-
THERAPY

BIOPROTERIAL

ABDOMESH

BIOGELANGIO

Bio-ingenieria celular para la reconstruccion de
superficies oculares para la ceguera de cornea: de la
investigacion basica a los ensayos clinicos.

IP Coordinador: Margarita Calonge / IPs Participantes: J. A. Planell, J.
Samitier, J. C. Rodriguez Cabello, I. Obieta, J. L. Pedraz.

Nueva estrategia terapéutica como vehiculo para la
liberacion focalizada en el tratamiento de tumores
cerebrales.

IP Coordinador: Jerénimo Blanco / IPs Participantes: C. ArUs, J.
Becerra, JA. Planell, grupos clinicos externos.

Actividad biologica de matrices proteicas en la interfase
célula-material.

IP Coordinador: Manuel Monledn / IPs Participantes: M. L. Gonzalez,
J. A. Planell, N. Vilaboa, JC Rodriguez Cabello, F. Albericio.

Desarrollo y validacion de un nuevo concepto de
implante prostético para la reparacion de defectos de la
pared abdominal.

IP Coordinador: Juan Manuel Belldn / IPs Participantes: J. Aguilo,

M. Doblaré, J. L. Peris, E. Hurtos (grupo externo, ASCAMM), Grober
(grupo externo, empresa).

Matrices extracelulares para la activacion de la
angiogénesis y de la actividad antiinflamatoria en
medicina regenerativa.

IP Coordinador: Julio San Roméan / IPs Participantes: M. Monledn, J.
C. Rodriguez, J. M. Belldn, N. Vilaboa, M. L. Gonzélez.
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Nuevas estrategias para la regeneracion de cartilago.

IP Coordinador: Cristina Ruiz / IPs Participantes: J. San Roman, J. A.
Planell, M. Doblaré, M. Monledn, I. Obieta, J. Becerra, J. L. Peris, B.
Celda.

Andamiajes tridimensionales e implantes
funcionalizados para medicina regenerativa.

IP Coordinador: Maria Vallet Regi / IPs Participantes: J. A. Planell, J.
C. Rodriguez, M. Belldn.

Dispositivos microfluidicos de apoyo al tejido renal
para complementar la hemodiafiltracion y para la
administracion de terapias regenerativas.

IP Coordinador: Manuel Doblaré / IPs Participantes: J. Aguild, JL.
Pedraz, J. Santamaria, grupos clinicos externos.

Polimeros recombinantes de tipo elastina con
aplicaciones en el curado de heridas.

IP Coordinador: JA. Planell / IPs Participantes: IM. Belldn, J. Blanco,
M. Doblaré, JC. Rodriguez, A. Raya (IBEC, grupo externo).

Producto de ingenieria tisular (tejido 6seo) basado en
titanio para cirugia ortopédica.

IP Coordinador: J. Becerra / IPs Participantes: J. Blanco, M. Doblarg,
ML. Gonzélez, I. Obieta, JL. Peris, JA. Planell, N. Vilaboa, A. Raya
(IBEC, grupo externo), grupos clinicos externos.
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P3. Nanomedicina

Coordinador: Dfa. Maria Pilar Marco. Grupo Nanobiotechnology for Diagnostics

Coordinador

Yy grupos
adscritos

Jesiis Santamaria

Antonio Villaverde

Ramon Eritja

Jaume Veciana

Simo Schwartz

Félix Ritort

Josep Samitier

Fernando Albericio

Fausto Sanz

Laura M. Lechuga

del Instituto de Quimica Avanzada de Catalufia del CSIC (AMRG-IQAC)

Los grupos pertenecientes al programa en el afio 2013 han sido:

GRUPOS DE NANOMEDICINA

NOMBRE DEL GRUPO

Grupo de Superficies y Particulas
Nanoestructuradas del Instituto de Nanociencia de
Aragon, Universidad de Zaragoza (NFP-INA)

Grupo de Nanobiotecnologia del Instituto de
Biotecnologia y Biomedicina de la Universidad
Autonoma de Barcelona (NBT-UAB)

Grupo de Quimica de Acidos Nucleicos del Instituto
de Quimica Avanzada de Catalufia del CSIC
(GQNA-CSIC)

Grupo de Nanociencia Molecular y Materiales
Organicos del Instituto de Ciencia de Materiales de
Barcelona del CSIC (NANOMOL-CSIC)

Grupo de Liberacion Dirigida de Farmacos del
Hospital Universitario Vall d’Hebrén (GDLF-HUVH )

Grupo de Fisica de Biomoléculas y Sistemas
Pequefios de la Universidad de Barcelona
(BIOSMALL-UB)

Grupo de Nanomedicina del Instituto de
Bioingenieria de Catalufia (NANOMED-IBEC)

Grupo de Quimica de Péptidos y Nanoparticulas
del Instituto de Investigacion Biomédica - IRB
Barcelona

Grupo de Nanomembranas de la Universidad de
Barcelona (NANOMEMB-UB)

Grupo de Nanobiosensores y Aplicaciones
Bioanaliticas del Centro de Investigacion en
Nanociencia y Nanotecnologia del CSIC ((CIN2)
CSIC-ICN)
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Laboratorio de Nanomateriales Biofuncionales del

Sl RS CIC-Biomagune (LNB-CICBIOMAGUNE)

Grupo de Dendrimeros para Aplicaciones
Rafael Gomez Ramirez Biomédicas de la Universidad de Alcala (GDAB-
UAH)

Grupo de Micro y Nanotecnologias, Biomateriales y

José Luis Pedraz Muioz Células (NANOBIOCEL)

Grupo de Oncogénesis y Antitumorales del
Ramon Mangues Bafalluy Instituto de Investigacion del Hospital de la Santa
Cruz y San Pablo (GOA-HSCSP)

Laboratorio de Inmunobiologia Molecular del
M2 Angeles Mufioz Fernandez  Hospital General Universitario Gregorio Marafion
(LIBM-HGUGM)

Grupo de Quimica Coloidal e Interfacial del
Concepcion Solans Marsa Instituto de Quimica Avanzada de Cataluiia del
CSIC (QCI-CSIC)

Grupo de Quimica Molecular Aplicada del Centro de
Ramodn Martinez Mafez Reconocimiento Molecular y Desarrollo Tecnoldgico de
la Universidad Politécnica de Valencia (IQMA-IDM-UPV)

a) Diagndstico molecular y biosensores:

Esta linea aborda la investigacion de nuevas aproximaciones y estrategias de diagnds-
tico basadas en los Ultimos avances de la micro(nano)tecnologia y la biotecnologia.
Los conocimientos conseguidos en estos ambitos y la posibilidad de combinar ambas
ciencias hacen presagiar la aparicion de una nueva generacion de herramientas para
el diagndstico mas precisas, flexibles y eficaces, y con gran potencial para detec-
tar un mayor amplio abanico de biomarcadores con mayor robustez y sensibilidad.
Las propiedades fisicas de materiales, superficies nanoestructuradas y nanoparticulas
constituyen la base para la construccion de materiales hibridos biofuncionales, como
resultado de la combinacion de elementos organicos (biomoléculas) e inorganicos, lo
que puede concretarse en un avance manifiesto en biosensores basados en novedosas
aproximaciones nanobiotecnoldgicas.

En esta linea se priorizara la realizacion de proyectos dirigidos a solventar problemas
clinicos donde la aplicacion de sistemas basados en biosensores y detectores de bio-
marcadores especificos aporte una solucion factible y una ventaja clara en el diag-
nostico. Se priorizara preferentemente el desarrollo de tecnologias en el contexto de
necesidades clinicas relevantes.

En ella se incluye, tanto el uso de biomarcadores para seguimiento de la evolucidn de
una determinada enfermedad, como el reconocimiento de dianas para terapias espe-
cificas. Técnicas basadas en RMN espectroscopica, anticuerpos especificos, etc., seran
objeto preferente de la misma, asi como el uso de nanobiosensores de gran especifi-
cidad e incluso multiplexados. El uso de estas técnicas permitira diagndsticos con una
base bioldgica mas firme y resultados mas fiables, lo que se traducird en una mayor
precision en el diagndstico de diferentes patologias.

El objetivo general de esta linea estratégica es aportar nuevas herramientas de diag-

nostico para mejorar y proteger la salud publica basadas en novedosas aproximacio-
nes micro(nano)biotecnoldgicas. A largo plazo, la investigacion en esta linea pretende
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conseguir retos que los actuales métodos de diagndstico no han podido alcanzar y
aportar alternativas en aquellos ambitos en los que las limitaciones de la tecnologia
actual comprometen la salud de los individuos y la calidad de vida de la poblacion.

b) Nanoconjugados terapéuticos y sistemas de liberacion de
farmacos:

Esta linea se concentrard en el desarrollo de nuevas terapias farmacoldgicas ba-
sadas en el disefio inteligente de nanoconjugados dirigidos. Se contempla tanto
el desarrollo de sistemas de liberacion farmacoldgica optimizados para atravesar
la barrera hematoencefalica, como la liberacion especialmente de enzimas, pro-
teinas o estrategias de inhibicion génica por siRNA. Se priorizara la obtencion de
nanoconjugados terapéuticos en areas clinicas de alta prevalencia y en enferme-
dades raras.

La reformulacién farmacoldgica de farmacos ya existentes en la clinica no sera
priorizada, como tampoco el desarrollo tecnoldgico no asociado a una necesidad
clinica relevante. La linea debera asegurar la obtencion de datos toxicoldgicos y de
actividad terapéutica en todos los nuevos nanoconjugados disefiados. El objetivo
basico es llegar a la obtencion de pruebas de concepto adecuadas.

El desarrollo de nanoconjugados terapéuticos y de sistemas de liberacion loca-
lizada y controlada de los mismos permitira dirigir el tratamiento a la zona de
actuacion, intentando conseguir un mejor control de la terapia, evitando con ello
la actuacion del farmaco o particula terapéutica en zonas que puedan suponer un
riesgo potencial para el paciente.

Se aborda la investigacion aplicada con un enfoque de investigacion traslacional
que se orienta a la aplicacion terepéutica de sistemas de liberacion de farmacos
y nanoparticulas con actividad terapéutica o como agentes de diagndstico o de
internalizacion/distribucion de farmacos, asi como a la aplicacion de nanocon-
jugados o moléculas activas en andamios u otros mecanismos para aplicaciones
concretas en ingenieria tisular e implantes.

Por otro lado, se investiga en el desarrollo de moléculas terapéuticamente activas,
el desarrollo de nanoconjugados, la compresion de los dispositivos activos y su
internalizacion tisular e integracion en el organismo.

En el programa de Nanomedicina, se han desarrollado en el periodo 2012-2013 un
total de 21 proyectos intramurales:

Uso de técnicas no invasivas para controlar funciones
NANOXEN nerviosas en modelos animales.

IP Coordinador: Fausto Sanz / IPs Participantes: R. Eritja, JC.
Izpista, grupos clinicos externos.

Nano-ingenieria de cuerpos de inclusion como base
NAINBO de nuevos biomateriales para proliferacion celular.

IP Coordinador: Jaume Veciana. / IPS Participantes: A. Villaverde,
N. Vilaboa.

Desarrollo de nanoparticulas como vehiculos para el
NANOCOMETS tratamiento del cancer colorrectal metastatico.

IP Coordinador: Ramdn Mangues / IPs Participantes: J. Pavia, A.
Villaverde, R. Martinez, F. Albericio, S. Schwartz.
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NANOSTEMNESS

OLIGOCODES

GLYCO-HIV

NANOMEDIAG

NANOHYPER-
THERMIA

CELL-NANO-
THYROID

NANORETINA

BIOGATES

LIVERPOC

METALOTRI-

GGER

NADD

NANOBICIDE

Terapia dirigida para mejorar el tratamiento del
cancer de mama avanzado.

IP Coordinador: Simé Schwartz. / IPs Participantes: J. Veciana, A.
Villaverde, grupos externos.

Desarrollo de una plataforma multiplexada de
diagndstico universal basada en nanoparticulas de
oligonucledtidos codificadas y dispositivos sensores
de ADN.

IP Coordinador: Pilar Marco. / IPs Participantes: F. Albericio, R.
Eritja, J. Samitier, I. Obieta, grupos clinicos externos.

Nanoparticulas como nuevas herrramientas para
combatir la transmision de VIH.

IP Coordinador: Soledad Penadés. / IPs Participantes: F. Albericio,
grupos externos.

Plataformas nanobioanaliticas para mejorar el diagnostico
médico de infecciones causadas por microorganismos
patoégenos.

IP Coordinador: Josep Samitier. / IPs Participantes: P. Marco, M. L.
Gonzalez.

Desarrollo de nuevas nanoparticulas y protocolos para
hipertermia mejorada.

IP Coordinador: Francisco del Pozo. / IPs Participantes: E.
Fernandez, S. Penadés, J. Santamaria, N. Vilaboa, R. Martinez. F.
Palacio (grupo externo, CSIC).

Nuevo modelo ortotopico/ectopico en raton desnudo de
carcinoma indiferenciado/anaplasico de tiroides humano:
Herramienta Gtil para nuevas terapias celulares, ensayo de
medicamentos y su validacion en humanos.

IP Coordinador: Alberto de Leiva. / IPs Participantes: S. Schwartz,
J. L. Pedraz, R. Mangues, J. Blanco.

Nanoandamios para la recolocacion de la retina
desprendida.

IP Coordinador: Francisco del Pozo. / IPs Participantes: J. Aguilo, J.
Veciana, grupos clinicos externos.

Nuevas nanoparticulas con puertas moleculares para
diagnastico y liberacion de farmacos.

IP Coordinador: Ramén Martinez. / IPs Participantes: R. Eritja, P.
Marco, S. Penadés, L. Peris, S. Schwartz, M. Vallet.

Herramienta de diagnéstico avanzado para la identificacion
temprana de fallo renal.

IP Coordinador: Laura Lechuga. / IPs Participantes: P. Marco, M.
Doblaré, grupo clinico externo.

Desarrollo y evaluacion bioldgica de portadores
multifuncionales sensibles a la metaloproteinasa para la
terapia combinada de cancer colorectal avanzado.

IP Coordinador: Simé Schwartz. / IPs Participantes: F. Albericio.

Derivados de acidos nucleicos como potenciales
medicamentos.

IP Coordinador: Ramdn Eritja. / IPs Participantes: R. Gémez, C.
Solans, MA. Mufioz, JL Pedraz, F. Albericio.

Nuevas aproximaciones nano para medicamentos
microbicidas para HIV.

IP Coordinador: Rafael Gémez. / IPs Participantes: R. Gomez, C.
Solans, MA. Mufioz, E. Fernandez.
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Desarrollo de nanomedicinas para terapias de sustitucion
enzimatica en la enfermedad de Fabry.

IP Coordinador: Simé Schwartz. / IPs Participantes: F. Albericio, F.
Sanz, J. Veciana, A. Villaverde, R. Mangues.

Desarrollo de técnicas electroforéticas y fotonicas para la
identificacion y monitorizacion de microbios patogenos.

IP Coordinador: F. del Pozo. / IPs Participantes: J. Aguild, L. Roa,
grupos externos.

Customizacion de la nano-arquitectura y funcion de virus
artificiales basados en proteinas.

IP Coordinador: Antoni Villaverde. / IPs Participantes: R. Mangues,
J. Veciana, S. Schwartz, R. Eritja.

Nanoportadores para el transporte de medicamentos anti-
apoptoticos a través de la barrera hematoencefalica.

IP Coordinador: Contxita Solans. / IPs Participantes: R. Eritja, F.
Sanz,R. Gdmez, grupo clinico externo.

Resolviendo los mecanismos de accion de péptidos
anticancer: ensayos celulares y caracterizacion.

IP Coordinador: Félix Ritort. / IPs Participantes: R. Eritja, F.
Albericio, C. Solans, S. Schwartz.

Nanoparticulas de oro para la ablacion térmica de células
tumorales y la activacion de genes terapéuticos.

IP Coordinador: JeslUs Santamaria. / IPs Participantes: N. Vilaboa.
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Plataformas de equipamiento

Uno de los objetivos globales del CIBER-BBN es compartir recursos e infraestructuras
entre los grupos.

Las plataformas del CIBER-BBN se constituyen como agrupaciones de equipamiento
técnico-cientifico con una funcionalidad especifica, destinadas a ofrecer recursos tec-
noldgicos de elevado nivel a los grupos de investigacion del CIBER-BBN y a grupos
externos, en las condiciones que se determinen.

PLATAFORMA DE COMPUTO DE ALTAS PRESTACIONES

‘

Unidades

Objetivo general

Finalidad
y funcionalidad

Unidades

Objetivo general
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Unidad de computo de altas prestaciones, almacenamiento masivo y software para
aplicaciones biomédicas. Durante 2013 esta Unidad ha dejado de formar parte del
programa. No obstante, se han realizado las gestiones para buscar una alternativa que
la sustituya.

Dar soporte técnico y asesoramiento a los proyectos, especialmente relacionados
con la linea de Diagnodstico Multimodal, permitiendo el acceso remoto a todos los
usuarios.

Esta plataforma da servicio mediante el acceso remoto para la ejecucion de simula-
ciones de modelos numéricos que requieren calculo intensivo: procesado de mallas,
segmentacion de imagen, registro de datos e imagenes o simulacion de modelos, si-
mulacion de elementos finitos, modelado en 3D.

PLATAFORMA DE PRODUCCION DE BIOMOLECULAS

‘

e Produccion de proteinas.
e Produccion de anticuerpos.
e Sintesis de péptidos.

Asesorar y proporcionar moléculas bioldgicas en cantidad suficiente para el correcto
desarrollo de los proyectos intramurales, dar servicios externos con un valor afadido
sin crear colision con el tejido empresarial existente, mantener su actividad al margen
de la actividad investigadora del grupo coordinador de la misma.



Finalidad
y funcionalidad

Unidades

Objetivo general

Finalidad
y funcionalidad
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Esta plataforma proporciona moléculas de origen bioldgico, que actualmente son de
naturaleza peptidica y proteica, necesarias para el desarrollo de proyectos relacio-
nados con las lineas estratégicas de Dispositivos, Implantes, Medicina Regenerati-
va, Yy especialmente Nanoconjugados y Biosensores. Ofrecen servicios de disefio y
produccion de estos elementos a la carta para:

e Funcionalizar nanosistemas.
e Funcionalizar implantes y prétesis.

e Proporcionar elementos esenciales en los procesos regenerativos y angio-
génicos.

e Funcionalizar superficies.

PLATAFORMA DE PRODUCCION DE BIOMATERIALES Y

NANOPARTICULAS

* Biodeposicion y biodeteccion.

e Rapid prototyping.

e Procesado y nanoestructuracion de biomateriales moleculares.
e Nanolitografia / E-beam.

e Micro/naoelectronica.

e Sintesis de nanoparticulas

e Formulacion de Medicamentos (Nueva incorporacion)

Asesorar y proporcionar materiales para el correcto desarrollo de los proyectos que
los requieran, manteniendo su actividad al margen de la actividad investigadora
del grupo coordinador de la misma y proporcionar servicios externos de gran valor
afadido, aprovechando la experiencia de los grupos para aportar soluciones en
resolucion de problemas tecnoldgicos.

Esta plataforma proporciona materiales y construcciones tanto 2D como 3D y
que dan soporte a proyectos enmarcados principalmente en el Programa de
Bioingenieria, concretamente en las lineas de Implantes y Medicina Regenera-
tiva, y en la de Nanomedicina, especialmente en Nanoconjugados. Proporciona
servicios para:

e Funcionalizacién de dispositivos y biosensores mediante la dispensacion de
disoluciones.

e Tratamientos superficiales para favorecer la integracion; recubrimiento de im-
plantes y protesis con factores bioactivos.

e Crear matrices 3D con materiales como polimeros, ceramicos y compuestos;
elaboracién de scaffolds o prototipos para ensayos; o incluso funcionalizacion
afladiendo células madre.

e Produccidn y caracterizacion de principios activos puros con tamafio nanomé-
trico, sistemas vesiculares, nanosuspensiones o compuestos formados por un
polimero biocompatible y un principio activo.

e Sintesis de particulas y superficies funcionalizadas.

CIBER-BBN / MEMORIA ANUAL 2013
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e Preparacion a escala piloto y caracterizacion de materiales moleculares con es-
tructura micro-nano- y supramolecular controlada con diferentes funcionalidades.

e Estampacion de moldes de manera repetitiva de diversos compuestos para estu-
diar el comportamientos de células u otros elementos ante estos patrones; ensa-
yos de integracion de implantes; prototipado y fabricacion de micro/nano arrays
de electrodos para implantes.

e Crecimiento de materiales sobre superficies mejorando la interfase bio-electrdni-
ca en el registro de sefales para biomonitorizacion.

e Fabricar micro-/nano-estructuras presentes en dispositivos microelectronicos y
caracterizacion de superficies.

PLATAFORMA DE CARACTERIZACION DE TEJIDOS,

BIOMATERIALES Y SUPERFICIES

Unidades

Objetivo general

Finalidad
y funcionalidad
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e Caracterizacion de liquidos nanoestructurados.

e Caracterizacion tisular.

e Caracterizacion, guiado y focalizacidn de nanoparticulas magnéticas.
e Calorimetria y caracterizacion de superficies.

e Microscopia confocal.

¢ Nanotoxicologia.

Proporcionar servicios de caracterizacion de los materiales, tejidos bioldgicos y nano-
sistemas desarrollados en el entorno de los proyectos intramurales y de los grupos
CIBER-BBN.

Esta plataforma da soporte de caracterizacion a los materiales obtenidos en la platafor-
ma de Produccion de Materiales, entre otros. Asi sus funciones son:

e Caracterizacion del comportamiento funcional de construcciones 2D y 3D, como
andamiajes tisulares, desde el punto de vista mecanico, estructural y de microes-
tructura.

e Caracterizacion morfoldgica y mecanico-estructural de tejidos bioldgicos

e Caracterizacion de la composicion y estructura superficiales de los materiales y de
disoluciones bioldgicas (conteniendo factores bioactivos o células).

e Estudiar en tiempo real in vitro y ex vivo el comportamiento de las células y teji-
dos, respectivamente, frente a los potenciales agentes terapéuticos identificados,
asi como para la identificacion y localizacion de las dianas de dichos agentes.

e Caracterizacion de interacciones intermoleculares, control de calidad de funciona-
lizacion de materiales.

e Realizar los estudios toxicoldgicos in vitro e in vivo necesarios para asegurar la
inocuidad de los nuevos materiales.
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PLATAFORMA DE BIOIMAGEN

Unidades

Objetivo general

Finalidad
y funcionalidad

Colaboracion
con otras
plataformas

e Experimentacion in vivo.
e RMN: Aplicaciones Biomédicas I.
e RMN: Aplicaciones Biomédicas II.

Dar soporte al desarrollo preclinico de proyectos de investigacion para la identifica-
cion de nuevos compuestos terapéuticos mediante estudios de validacion de nue-
vas dianas terapéuticas y/o nanoterapias mediante tecnologias de imagen dpticas
y RMN, ademas de colaborar con hospitales y otros centros del SNS, asi como con
las empresas farmacéuticas, en actividades de investigacion para diagndstico.

Entre las funciones de esta plataforma se encuentran:

e Andlisis del comportamiento fagocitico e interacciones de las células frente a
agentes terapéuticos nanoparticulados de naturaleza magnética; estableci-
miento de posibles infecciones por bacterias magnetotacticas.

e Espectroscopias para aplicaciones in vivo; aplicaciones en fluidos, tejidos, y
biomateriales.

* Validacion, visualizacion, seguimiento y cuantificacidn in vivo y en tiempo real
de los factores terapéuticos utilizados, asi como el analisis de la regeneracion
tisular inducida por los tratamientos.

* Validacion de nuevas dianas terapéuticas usando tecnologias de imagen 6p-
tica y de RMN.

* Visualizacion, seguimiento y cuantificacién de actividades celulares y genéti-
cas relacionadas con patologias dentro de un organismo vivo en tiempo real.

* Plataforma del Instituto Universitario en Nanociencia de Aragon (INA)
e Centro de Cirugia de Minima Invasion Jesus Uson
e Unidad de Imagen de CIC biomaGUNE

En 2013, se llevd a cabo una evaluacion interna de las unidades destinadas para
incentivar econémicamente a aquellos con las mejores puntuaciones. El nuevo pro-
tocolo de evaluacion interna fue consolidado y puesto en marcha en 2013.

Un afio mas, la busqueda de financiacion externa fue una prioridad durante el
2013, tanto de fuentes publicas como privadas. Se llevé a cabo la presentacion
del Programa en organismos internacionales y eventos de partnering, asi como la
presentacion del Programa en empresas nacionales, fundaciones de investigacion
privadas y organismos publicos de investigacion. Se distribuyé material de pro-
mocion en diferentes visitas a empresas, centros de investigacion y asociaciones
industriales, asi como a través de la participacion en la Plataforma Tecnoldgica Es-
pafnola MATERPLAT vy la Plataforma Espafiola de Biotecnologia, el Consejo Europeo
de BioRegiones (CEBR) y el recientemente creado proyecto europeo IN2LifeScien-
ces (IN2LS), el cual promueve nuevas relaciones entre las pequefias y medianas
empresas, por un lado, y los organismos de investigacion, por otro. De la misma
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manera se promociond la participacion en Infraestructuras internacionales como Eu-
robioimaging.
Se asistio a los siguientes eventos:

e II jornada HORIZON 2020 II Foro Salud Horizonte 2020 (Madrid).
e Conferencia H2020 Programa Marco, Nov, Madrid.

e BioEurope Spring, Marzo, Barcelona.

e Conferencia Plataforma de Nanomedicina, Marzo.

e Curso H200 del CDTI, en el Escorial, Octubre.

El proceso para convertirse en un ICTS (Infraestructura Cientifico Técnica Singular) se
dinamiz6 notablemente. Se ha consolidado el contacto con una institucién complemen-
taria, el Centro de Cirugia de Minima Invasion Jesus Uson (CCMIJU), para crear alian-
zas que permitan una candidatura mas competitiva para fortalecer la aplicacion ICTS,
bajo el paraguas de una Unica institucidn. Durante el 2013 se procedid a la solicitud de
reconocimiento del programa como ICTS por parte del MINECO.

La informacion sobre el programa en la web ha sido permanentemente actualizada de
forma que la informacidn mas reciente acerca de los servicios y las condiciones estan
disponibles para los grupos de investigacion internos y externos y empresas.

Se realiz6 el seguimiento de las colaboraciones iniciadas con empresas. Algunos ejem-
plos son el proyecto PHYTECH, en el que dos empresas espafiolas y una unidad (Carac-
terizacion de superficies y Calorimetria) estan involucrados, en el marco del Programa
INNPACTO, v el proyecto europeoBERENICE (nanoformulacion de benznidazol y triazol
para combatir la enfermedad de Chagas), involucrando 2 unidades (Molecular Unidad
de Procesamiento Nanoestructurados biomaterial y la Unidad de Drogas Formulacion),
entre otros.

La nueva accion estratégica lanzada en el 2011 para mejorar las plataformas de equi-
pos para desarrollar proyectos de colaboracion con empresas y con la participacion de
una o mas unidades del Programa continu6 durante 2013.

En un intento de promover las colaboraciones con empresas, haciendo que nuestros
servicios sean mas atractivos, se continud la linea para apoyar la certificacion segun
la norma ISO 9001 de las unidades que estén interesadas. Durante 2013, se continud
con el proceso de certificacion de dos unidades (Plataforma de Produccién de Proteinas
y Unidad de Experimentacion in vivo).

La participacion en algunas iniciativas europeas se ha mantenido. Algunos ejemplos son:

e ETP Nanofutures. http://www.nanofutures.eu

e European Institute for Biomedical Imaging Research (EIBIR).
http://www.eibir.org

e Council of European Bioregions (CEBR). http://www.cebr.net
e Project SM BIOPOWER. http://www.smbiopower.eu/
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Transferencia Industrial

e Investigacion Traslacional

Durante el afo 2013, se licenci6 la patente Dispositivo y método de encapsulado

Patentes de sistemas microfluidicos (P201231532) a la empresa espafiola EBERS Medical
y resultados  technology SL.

de transferencia También se realizd un registro notarial de la aplicacion informatica Programa infor-
matico FOCUSDET para la localizacion del foco epileptogénico en epilepsias farma-
corresistentes.

Se solicitaron cuatro patentes espafiolas, nueve patentes internacionales PCT y una
solicitud internacional en fases nacionales.

Solicitudes de patentes espaiolas:

* Hidrogeles de fibrina con nano particulas plasmdnicas. P201330894 (14/06/2013).

e Haptenos y conjugados derivados de piocianina, anticuerpos de los mismos, y
método inmunoquimico para la deteccidn de infecciones provocadas por pseu-
domonas aeruginosa. P201330312 (05/03/2013).

e Método de activacion quimica superficial de un soporte sdlido en base silicio
mediante anclaje covalente directo de al menos una biomolécula de acidos
nucleicos. P201331587 (30/10/2013).

e Sensor Inteligente de bioimpedancia para aplicaciones biomédicas. P201301062
(04/11/2013).

Solicitudes de patentes internacionales PCT, correspondientes a primeras
solicitudes de patentes (espaifolas o europeas) que cumplieron su afo de
prioridad:

e Péptido Biomimético RGD con dominio de afinidad por el colageno tipo T y
sus usos como factor osteogénico. PCT/ES2013/000007, fecha de solicitud:
04/01/2013.

e Copolimeros anfifilicos portadores de alfa-tocoferol. PCT/ES2013/070287,
fecha de solicitud: 07/05/2013.

e Dispositivo de cultivo celular y método asociado a dicho dispositivo. PCT/
ES2013/000141, fecha de solicitud: 12/06/2013.

e Functionalized liposomes useful for the delivery of bioactive compounds. PCT/
EP2013/063646, fecha de solicitud: 28/06/2013.
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e Liberacién de sustancias en células senescentes. PCT/ES2013/070581, fecha de
solicitud: 06/08/2013.

e Anticuerpos para la deteccion y cuantificacion de agentes anticoagulantes. PCT/
ES2013/070816, fecha de solicitud: 26/11/2013.

e Camara de cultivo celular sobre biomateriales. PCT/ES2013/070819, fecha de
solicitud: 26/11/2013.

e Modified polyarlyetherketone polymer (PAEK) and process to obtain it. PCT/
ES2013/070928, fecha de solicitud: 26/12/2013,

e 1,4,5-trisubstituted 1,2,3-triazole mimetic of RGD and/or OGP10-14, process
to obtain it and uses thereof. PCT/ES2013/070927, fecha de solicitud:
26/12/2013.

Solicitudes Internacionales en Fases Nacionales / Regionales:

e Methods and reagents for efficient and targeted delivery of therapeutic molecules
to CXCR4 cells.

e Solicitudes presentadas en 7 paises/regiones: Europa (EP12704711.6;

13/08/2013), EE.UU. (13/979560; 12/07/2013), Japon (2013-548853;
12/07/2013,), China (201280011605.X; 12/07/2013), Australia (2012206533;
9/07/2013), Israel (227442; 11/07/2013) e India (2225/KOLNP/2013;
10/07/2013)

Foros CIBER-BBN-Empresas y Foros Clinicos

Se han organizado dos Foros CIBER-BBN-empresas para promover la colaboracion
entre los grupos de investigacion y la industria. Los foros facilitan la identificacion de
afinidades e intereses comunes mediante la exposicion de las tecnologias y temas
de trabajo, que los participantes realizan durante la mafiana de la jornada del foro,
asi como durante las conversaciones bilaterales, que tienen lugar durante la tarde.

Se han celebrado dos foros CIBER-Empresa durante 2013:

e “Terapias Oseas” (Madrid, 30/05/2013), organizado en colaboracién con FENIN.
Participaron 21 empresas, 14 grupos CIBER-BBN, 4 grupos de investigacion ex-
ternos, e instituciones como CDTI, OEPM Y MSSSI. Se celebraron 108 entrevistas
bilaterales.

e “Sistemas Biomédicos de Monitorizacion” (Madrid, 3/10/2013), organizado con
la colaboracion de FENIN. En este foro, de caracter internacional, participaron 36
empresas (2 internacionales), 15 grupos CIBER-BBN, 12 centros de investigacion
externos (incluido el Fraunhofer Institute) e instituciones como el MSSSI. Se ce-
lebraron 140 entrevistas bilaterales.

Ademas en estos foros se presentaron los servicios de investigacion ofrecidos por
nuestras plataformas de equipamiento.
Como el afio anterior, también en 2013 se han organizado encuentros o foros des-

tinados a acercar a los investigadores del CIBER-BBN al entorno clinico. Estos foros
han sido:
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e “Foro Clinico CIBER BBN - OFTARED en Oftalmologia” (Instituto de Salud Car-
los III, Madrid, 27/06/2013), organizado junto con OFTARED (Red Tematica
de Investigacion Colaborativa en Oftalmologia). Asistieron alrededor de 65
personas entre clinicos, empresas, investigadores y gestores cientificos.

e “Foro Clinico CIBER BBN - RIC en Cardiologia” (Hospital Vall d’'Hebron, Bar-
celona, 16/12/2013) en colaboracion con RIC (Red Tematica de Investigacion
Cardiovascular). Asistieron alrededor de 115 personas entre clinicos, investi-
gadores y gestores cientificos.

Prospectiva de tecnologia y Vigilancia Tecnolédgica

En febrero se firmd un acuerdo de confidencialidad con la empresa B-ABLE para el
estudio de la viabilidad de creacién de una empresa spin-off basada en la paten-
te de co-titularidad CIBER-BBN “Liberacion de sustancias en células senescentes
(P201231370)", de la que se suministrd informacién confidencial a B-ABLE, quien
informd de su interés por la tecnologia hasta la creacion de una spin off.

Se han firmado dos acuerdos de confidencialidad con empresas (por agilidad, el
cotitular mayoritario firma en representacion del CIBER):

e NDA firmado con Aseptika (GB) por su interés en patente Haptenos y con-
jugados derivados de piocianina, anticuerpos de los mismos, y método in-
munoquimico para la deteccidon de infecciones provocadas por pseudomonas
aeruginosa, P201330312.

e NDA firmado con Ophtimalia (Francia) por su interés en proyecto intramural
Glauco.

Se ha enviado informacion no-confidencial a 34 empresas.

En 2013 se ha realizado un proceso para la priorizacion y valorizacion de 20 tecno-
logias del CIBER-BBN (patentes y proyectos intramurales) considerando su poten-
cial de transferencia. Este proceso constd de tres fases: primeramente, se anali-
zaron las 20 tecnologias y se seleccionaron las cinco con mayor potencial para una
evaluacion mas profunda, tras la cual se seleccioné aquella tecnologia (la patente
“Liposomas funcionalizados Utiles para la liberacion de compuestos bioactivos”) que
presentaba un mayor potencial de transferencia. Sobre esta patente se ha elabo-
rado un plan de desarrollo para encaminarla a alcanzar hitos de valor significativos
que permitan su licencia a un socio industrial.

Se evaluaron aspectos como la necesidad no cubierta del producto/tecnologia, po-
tencial de mercado, su competencia actual y futura, novedad tecnoldgica, propie-
dad industrial, entorno regulatorio, viabilidad del proyecto y capacidad para desa-
rrollarlo.

Oferta tecnoldgica y congresos

Se ha disefiado material divulgativo en forma de brochures, posters, flyers de pa-
tentes y de proyectos, etc., con la informacion actualizada de nuestra oferta tec-
noldgica y con todas las unidades de servicios agrupadas como una sola infraes-
tructura.

Se ha acudido a los siguientes foros, en los que se ha hecho difusion de nuestra
oferta tecnoldgica, estableciendo relaciones que pueden desembocar en futuras
colaboraciones:
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e Eurobioimaging Stakeholder Meeting, Viena, 21-23 enero 2013.

e II Jornada Informativa sobre Programas de Promocion y Financiacion de la In-
novacion en Biomedicina de la Unidn Europea hasta el 2020. Instituto de Salud
Carlos III, Madrid, 6 febrero 2013.

e BioEurope Spring, Barcelona, 11-13 marzo 2013.

e VI Conferencia Anual de las Plataformas Tecnoldgicas de Investigacion Biomédi-
ca: Medicamentos Innovadores, Nanomedicina, Tecnologia Sanitaria y Mercados
Biotecnoldgicos, Madrid, 21-23 marzo 2013.

e Kick off meeting de IN2 Life Sciences, Amsterdam, 12 abril 2013.
e The European CLINAM & ETPN Summit, Basilea, Suiza, 23-26 junio 2013.
e Medical Imaging Conference, Hannover, Alemania, septiembre 2013.

e General Assembly and Annual Event of the European Technological Platform of
Nanomedicine (ETPN), Grenoble, Francia, 1-2 octubre 2013.

e 5th Euro Bioimaging Stakeholder Meeting, Heidelberg, Alemania, 25-26 noviem-
bre 2013.

e Reunion Técnica TERCEL - CIBER BBN, Madrid, 13 diciembre de 2013.

Esta oferta esta disponible de forma actualizada en webs de oferta y demanda de tec-
nologia como Innoget, EEN (European Entreprise Network), SEINNOVA y la web del
CIBER-BBN. La oferta tecnoldgica se actualiza periddicamente.

Contactos con empresas y socios potenciales

En relacidn a la patente de liposomas “Liposomas funcionalizados utiles para la libe-
racion de compuestos bioactivos. P201231020 (29/06/2012)", la empresa Praxis ha
mostrado un interés en ella que ha materializado con la presentacion de un proyecto
al programa de de transferencia del CIBER-BBN (convocatoria del afio 2013) en el que
adquiere el compromiso de invertir en el proyecto 200.000 euros durante los afios
2014 y el 2015, en case de ser concedido (resolucion pendiente).

Se firmo en el afio 2012 un contrato de transferencia de la tecnologia desarrollada
en el proyecto intramural BIOSCAFF-EYE a la empresa FERRER Internacional, proyecto
que ha estado en desarrollo a lo largo de 2013 con resultados positivos. En el proyecto
participan tres grupos de investigacion de CIBER-BBN y tiene por objetivo desarro-
llar un nuevo medicamento de Terapia Avanzada para reconstruir la superficie ocular.
Mediante este contrato la empresa hace una inversion a largo plazo para financiar los
estudios pre-clinicos y clinicos del potencial medicamento que surja de la investigacion.

Se ha firmado un contrato de licencia con la empresa EBERS MEDICAL TECHNOLO-
GY S.L por la patente “Dispositivo y método de encapsulado de sistemas microfluidicos”
(solicitud P201231532).

Se ha tenido contacto con diferentes grados de aproximacion con un elevado nimero de
empresas y entidades, bien interesadas directamente por transferir nuestras tecnologias
como para llevar a cabo proyectos colaborativos que desemboquen en resultados trans-
feribles a la industria.

Se han distribuido mas de 500 ejemplares del dosier de Plataformas de Servicios. Tam-
bién se ha difundido informacion de la oferta de CIBER-BBN a través de los newsletters y
webs de asociaciones industriales como ASEBIO y FENIN.
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Proyectos colaborativos con entidades clinicas

Se ha lanzado una iniciativa conjunta entre CIBER-BBN y la Fundaciéon ECO (Fun-
dacion para la Excelencia y la Calidad en Oncologia) para apoyar la realizacion de
proyectos de colaboracion entre grupos de investigacion de CIBER-BBN y miembros
clinicos de ECO. Se han recibido 8 propuestas de colaboracidn y se financiaran 6
proyectos de investigacion traslacional en oncologia. Los proyectos presentados
fueron valorados por especialistas independientes de probada trayectoria cientifica.

De igual manera, se estd preparando una iniciativa analoga con la Fundacion para
la Investigacion Biomédica de Cérdoba/Instituto Maiménides de Investigacion Bio-
médica de Cérdoba (FIBICO-IMIBIC) para crear nuevos proyectos traslacionales en
diferentes areas de interés para el Hospital Reina Sofia de Cérdoba. Estos proyectos
se prevé que comiencen a lo largo del afio 2014.
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Formacion

Ayudas a la
formacion para
la iniciacion a la
investigacion
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El programa de formacion del CIBER-BBN pretende incrementar las capacidades en in-
vestigacion del personal integrado en los grupos mediante la mejora de la competencia
profesional del personal técnico e investigador como factor de cambio, transformando
las actitudes, conocimientos y habilidades en funcion de las necesidades que se pre-
sentan a lo largo del desarrollo de su actividad investigadora.

El programa de formacion del CIBER-BBN se fundamenta en tres acciones: ayudas a la
formacidn para la iniciacion a la investigacion, ayudas a la movilidad y el subprograma
de capacitacion de investigadores.

Es objetivo de estas ayudas “lanzadera” es cubrir ese periodo transitorio desde la etapa
final de los estudios hasta que aparece la resolucion de las convocatorias publicas de
becas de pre-doctorado u otros itinerarios profesionales que supongan una insercion
del recién titulado en el ambito laboral.

En este séptimo afo de vida de las ayudas a la formacion para la iniciacion a la inves-
tigacion se han realizado dos convocatorias en los meses de enero y septiembre. El
numero de ayudas ha aumentado respecto al afio anterior.

El nimero de solicitudes sigue siendo elevada en cada una de las convocatorias debido
al interés que suscitan estas ayudas en los grupos de investigacion. Se concedieron
quince becas a los candidatos con mejor expediente académico y adecuacion de sus
propuestas a las lineas prioritarias de investigacion del CIBER-BBN.

CONCEDIDAS | RENUNCIAS | ACTIVAS | FINALIZADAS
30 11 0 19

2008

2009 5 0 0 5
2010 9 4 0 5
2011 19 9 0 10
2012 8 2 6 0
2013 15 2 13 5

Ayudas a la formacién 2008-2013

La mayoria de las ayudas siguen activas y el porcentaje de renuncias es todavia esca-
so. El nimero de ayudas finalizadas durante 2013 corresponden a ayudas concedidas
en 2012.
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Por otro lado, se mantiene la tendencia observada en los Ultimos afios, excepto
en 2009, en la que desde una tercera parte en 2008 hasta alrededor de la mitad
en 2010 y 2011 del personal becado renuncia a la beca antes de finalizacion del
contrato, en la practica totalidad de los casos para incorporarse a una beca pre-
doctoral 0 a un contrato de personal investigador.
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2008 2009 2010 2011 2012 2013
. Concedidas . Renuncias Activas Finalizadas

El objeto de este programa formativo es el de incentivar la realizacion de estancias
de corta duracion en otros grupos de investigacion con caracter formativo por parte
del personal del CIBER-BBN.

En 2013 hubo dos convocatorias (enero y septiembre) y se concedieron un total de
veinte ayudas de movilidad para personal de grupos CIBER-BBN en grupos exter-
nos de Espafia, USA, Alemania, Reino Unido, Canada, Francia y Suecia.

En las ayudas de movilidad para personal investigador entre grupos del CIBER-
BBN, cuya convocatoria es permanente a lo largo de todo el afio, se ha continuado
con labores de divulgacion y apoyo a las mismas y se ha realizado una estancia en
esta modalidad de ayudas intra-CIBER. El grupo de José Becerra fue el beneficiario
de esta ayuda realizada en el grupo de Elisabeth Engel.

En la primera mitad de 2013 se ha trabajado en el disefio de un curso en Nano-
medicina en colaboracion con la UNED vy la Escuela Nacional de Sanidad, que final-
mente no se ha celebrado.

En 2013 se ha continuado la gestidn en la formacién continua para los trabajadores
del CIBER-BBN a través de la Fundacion Tripartita para la formacion en el empleo.

Esta formacion representa un coste econdmico reducido para el CIBER-BBN ya que
se deducen los costes de las acciones formativas a través de bonificaciones en los
seguros sociales. El CIBER-BBN, como cualquier empresa, dispone de un crédito
de formacidn para que sus trabajadores puedan acceder a la formacion ofertada a
través de esta modalidad.
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Algunos ejemplos de los cursos realizados en 2013 por personal CIBER-BBN:

ACTIVIDADES FORMATIVAS FORMADOR

Gestion de proyectos y certificaciones PMI Univ. Miguel Hernandez de Elche
Cultivo de células animales y humanas Vértice Training
Auditoria de EEPP, Entes y Agencias Fundacion FIASEP
Gestion por competencias AIBE Formacion

Cursos realizados por el personal 2013

Ademas de las acciones incluidas en el plan de formacion, los diferentes grupos del
consorcio realizan una intensa actividad de formacion del personal investigador, con
una media de 50 tesis leidas/afio y mas de 100 personas en formacion predoctoral.

Subprograma de Capacitacion

En 2013 se ha continuado con la implantacion y gestion del Subprograma de Capaci-
tacion, dentro del Programa de Formacion del CIBER-BBN, que pretende potenciar las
metodologias de investigacion transversales a varios grupos en las lineas prioritarias
para el CIBER-BBN establecidas en el Plan Director 2010-2013.

Se realiza a través de la dotacion de recursos humanos a los grupos para potenciar
la creacion de dichas metodologias, buscandose que complementen la actividad que
estan desarrollando los grupos actualmente con el fin de fomentar las posibilidades de
colaboracion y el aumento de competitividad del consorcio. Hay una persona por grupo
que pertenece a esta linea de trabajo.

El proceso comprende la identificacion de perfiles investigadores sénior, ya formados o
en proceso de formacidn en campos complementarios al “know-how” propio del grupo
y cuya integracion permita dar un salto en un dmbito multidisciplinar. Esta circuns-
tancia se considera clave para obtener avances relevantes en las areas de trabajo del
CIBER-BBN, y poner las bases para tener grupos competitivos a medio y largo plazo.
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VI Jornadas
Anuales
CIBER-BBN

Newsletter
CIBER-BBN

Las VII Jornadas Anuales CIBER-BBN se celebraron los dias 21 y 22 de noviembre
de 2013 en Malaga.

El principal objetivo de las jornadas fue, una vez mas, favorecer el encuentro de los
grupos, la identificacion de sinergias y conocimiento compartido entre los miem-
bros del consorcio, y mostrar los resultados de la investigacion colaborativa ejecu-
tada en el marco de los proyectos intramurales.

Mas de 160 personas asistieron a las jornadas, fundamentalmente miembros del los
grupos del CIBER-BBN, pero también de otras instituciones y centros de investigacion.

El dia anterior al comienzo de las jornadas (20 de noviembre), tuvo lugar, en la
misma sede de las Jornadas, una reunion previa con los IPs del consorcio. En la
misma, se comentaron algunas de las acciones en curso del CIBER-BBN, los resul-
tados de la evaluacidn, los parametros de evaluacion para futuros afios, aspectos
presupuestarios, contenido del plan estratégico, etc.

Como en anteriores ocasiones, la sesion inaugural de las Jornadas contd con la pre-
sencia de representantes del ISCIII (Lisardo Boscd, como Subdirector General de
Evaluacion y Fomento de la Investigacion). También estuvo presente en el acto de
apertura D. José Angel Narvaez Bueno, Vicerrector de Coordinacion Universitaria de
la Universidad de Malaga. Ambos acompanaron a Pablo Laguna, Director Cientifico
de CIBER-BBN, en la apertura del acto.

Cada uno de los dos dias de las jornadas, hubo una sesion plenaria a cargo de un
investigador de relevancia en su ambito. Estas dos sesiones plenarias fueron:

e Polymer conjugates as nanosized medicines. Dra. M2 Jesus Vicent, Centro de
Investigacion Principe Felipe.

o A Description of the Human Brain Project. Dr. Vicente Martin, Universidad
Politécnica de Madrid.

Fueron expuestos los proyectos intramurales del CIBER-BBN, agrupados en sesio-
nes paralelas (Bioingenieria, Biomateriales y Nanomedicina) moderadas por los
coordinadores de los diferentes programas.

Durante el afio 2013 se publicaron 5 nimeros del BOLETIN CIBER-BBN, difun-
diéndolos a los investigadores del consorcio. El propdsito de esta herramienta de
difusion es mejorar el conocimiento interno del Centro (los grupos, los servicios,
etc.) asi como informar a las empresas e instituciones externas de la actividad
del mismo.
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L, La pagina web se ha actualizado de forma constante para reflejar la actividad y noticias
Pagina Web el consorcio de forma puntual. http://www.ciber-bbn.es

Otras Durant,e 2013, se difundieron, desde el CIBER-BBN, 10 notas de prensa, tanto en cola-

. boracion con otras instituciones, como de manera independiente. Aunque los datos no

actividades son totales, por no disponer de empresa de seguimiento de medios, se han registrado

divulgativas  alrededor de 200 apariciones en los medios de comunicacion, la mayoria de ellos en
medios especializados como Noticias Médicas, Médico Interactivo, Madri+d, etc.

a) Presencia del CIBER-BBN en foros cientifico tecnoldgicos de carac-
Eventos ter internacional:

Yy otras Durante 2013, el CIBER-BBN ha estado presente en un buen nimero de foros y encuen-
actividades tros cientificos, de relevancia internacional. Algunas de las mas representativas se mues-
tran a continuacion:

e Eurobioimaging Stakeholder Meeting, Viena, 21-23 enero 2013.

e BioEurope Spring, Barcelona, 11-13 marzo 2013.

e Kick off meeting de IN2 Life Sciences, Amsterdam, 12 abril 2013.

e The European CLINAM & ETPN Summit, Basilea, Suiza, 23-26 junio 2013.
e Medical Imaging Conference, Hannover, Alemania, septiembre 2013.

e General Assembly and Annual Event of the European Technological Platform of
Nanomedicine (ETPN), Grenoble, Francia, 1-2 octubre 2013.

e 5th Euro Bioimaging Stakeholder Meeting, Heidelberg, Alemania, 25-26 noviembre
2013.
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b) Otras actividades:

El Departamento de Comunicacion coordind otras actividades de divulgacion y di-
fusion, como la participacion de todos los consorcios CIBER en la Semana de la
Ciencia, por cuarto afio consecutivo en Madrid y por tercera vez en la Semana de
la Ciencia de Catalunya.

Representantes de todos los CIBER participaron en Madrid en la actividad MICRO-
POLIX Cientifica: 9 mini-talleres CIBER, destinada a alumnos de los Ultimos cursos
de bachillerato y disefiada con el fin de acercar la ciencia a los mas jovenes y des-
pertar vocaciones cientificas. Cada CIBER desplegd un mini-taller interactivo expli-
cando ejemplos e la investigacion desarrollada en su centro. En concreto, CIBER-
BBN centro su exposicion en la medicina regenerativa y el disefio y generacion de
tejidos artificiales.

Por otra parte, en Barcelona, se organizd una mesa redonda en el CEK, en la que
investigadores de todos los CIBERs explicaron como trasladan sus conocimientos
biomédicos del laboratorio a la practica clinica. La intervencion de CIBER-BBN tuvo
por titulo “Sistemas de ayuda a la decision clinica en el diagndstico de tumores
cerebrales humanos”.
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Siguiendo el procedimiento para proteger invenciones, se prepararon resimenes con
informacion no confidencial de estas solicitudes de patente, actualizando la oferta tec-
noldgica del CIBER-BBN:

o LIBERACION DE SUSTANCIAS A CELULAS SENESCENTES
Solicitud de patente espafiola P201231370

Solicitud de patente internacional PCT/ ES2013/070581

La invencion trata de nanodispositivos para la liberacion controlada de sustancias que
comprenden un soporte recubierto por oligosacaridos, donde dichos oligosacaridos
comprenden al menos 3 unidades de monosacaridos, y donde al menos uno de los
monosacaridos es galactosa. Estos nanodispositivos liberan su carga de manera es-
pecifica en células senescentes. La invencidon también recoge su procedimiento de
obtencidn y sus usos.

¢ LIPOSOMAS FUNCIONALIZADOS UTILES PARA EL SUMINISTRO DE COM-
PUESTOS BIOACTIVOS

Solicitud de patente internacional PCT/EP2013/063646

La presente invencion se refiere a una nueva clase de liposoma funcionalizado, para el
suministro selectivo de agentes activos. Este liposoma porta un conjugado, por medio
de funcionalizacion del esterol presente en su bicapa lipidica con un polimero, unido me-
diante un enlace distinto de carbamato (que difiere del estado de la técnica). Ademas, el
polimero esta funcionalizado también con un ligando de guiado. Este conjugado mejora
las propiedades fisicoquimicas de sus vesiculas portadoras, haciendo que éstas sean
mas estables y homogéneas. Se describen también un procedimiento para su prepara-
cion, una composicion farmacéutica que contiene estos liposomas y su uso terapéutico.

e COPOLIMEROS ANFIFILICOS PORTADORES DE ALFA-TOCOFEROL CON
PROPIEDADES ANTITUMORALES

Solicitud de patente espafiola P201230679
Solicitud de patente internacional PCT/ES2013070287

En la presente invencion se describe el uso de una familia de copolimeros anfifilicos
que forman micelas poliméricas de tamafio micrométrico o nanométrico y que es-
tan constituidos por mondémeros acrilicos derivados de la molécula de a-tocoferol y
mondmeros altamente hidrofilicos. Esta familia de copolimeros presentan actividad
antitumoral “per se”, pero ademas pueden servir de vehiculos para otros principios
activos con efecto antitumoral.
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e PEPTIDO BIOMIMETICO RGD CON DOMINIO DE AFINIDAD POR EL
COLAGENO TIPO I'Y SUS USOS COMO FACTOR OSTEOGENICO.

Patente espafiola ES 2417705 B1
Solicitud de patente internacional PCT/ES2013/000007

La presente invencion proporciona un péptido el cual presenta capacidad osteo-
génica. La presente invencidon también se refiere a la secuencia nucleotidica que
codifica para dicho péptido asi como a una construccion genética que contenga la
secuencia nucleotidica, a un vector que contenga la construccion genética o la se-
cuencia y a una célula hospedadora que contenga el vector. La invencion también
se refiere a composiciones que incluyan el péptido asi como a los usos tanto del
péptido, como de composiciones o como matrices que puedan incluirlo.

e MATERIAL COMPUESTO DE POLIMERO Y PARTICULAS DE MAGNESIO
PARA APLICACIONES BIOMEDICAS.

Patente espafiola ES 2372341 B1

La presente invencion se refiere a un material de matriz polimérica y particulas de
magnesio, biocompatible y reabsorbible con aplicaciones médicas en concreto para
su aplicacion como material de osteosintesis y en ingenieria tisular 6sea para la
regeneracion de tejido dseo.

e DISPOSITIVO Y METODO PARA MONITORIZACION DE LA INGESTA
Patente espafiola ES 2353711 B2

La invencion consiste en un método de monitorizacion transparente de la ingesta,
un dispositivo de monitorizacion y un método de asociacion de variaciones de peso
a recipientes.

El método de monitorizacion de la ingesta esta basado en interacciones naturales
de un comensal con los recipientes. Estas interacciones y las variaciones de peso
que se producen sobre la superficie de medida del dispositivo de monitorizacion,
son registradas y procesadas. Las variaciones de peso sobre la superficie del dis-
positivo son registradas en una unica sefal y son procesadas por el dispositivo
mediante el método de asociacion de forma que cada variacion de peso es asignada
al recipiente que la origino.

¢ DERIVADOS LIPOFILICOS DE ACIDOS NUCLEICOS
Patente espafiola ES2368300B1

En esta invencion se describen nuevos derivados del pARNi. El pARNi modificado
segun la invencidén mejora su entrada en las células y su estabilidad a la degra-
dacion por nucleasas, aumentando la capacidad inhibitoria de los pARNi. Estos
nuevos compuestos contienen lipidos unidos a una molécula puente presente en
el extremo terminal del diplex de pARNi mediante enlaces tipo éter. También se
describe la sintesis de dichos compuestos.

e PARTICULAS MAGNETICO-LUMINISCENTES PARA APLICACIONES
BIOMEDICAS.

Patente espafiola ES 2367959 B1

La presente invencion se refiere a un sistema de particulas magnético luminiscen-
tes de tamafio inferior a 3 micras, de forma particular igual o inferior a 500 nm,
que comprende una matriz de silicio poroso nanoestructurado, donde dicha matriz
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comprende en sus poros nanoparticulas de material magnético y nanocristales de si-
licio, asi como a un procedimiento para su preparacion. Dichas particulas pueden ser
funcionalizadas con grupos o moléculas que permiten la unidn de bio-moléculas en su
superficie, lo que les hace ser especialmente Utiles en aplicaciones biomédicas.

o CELULAS MESENQUIMALES Y MEMBRANA COMPUESTA PARA EL
TRATAMIENTO DE LESIONES OSTEOCONDRALES

Patente espafiola ES2380674 B1

La presente invencion se refiere a una composicion farmacéutica que comprende célu-
las madre mesenquimales alojadas en una membrana compuesta que presenta al me-
nos dos capas con distinta estructura, siendo la capa inferior porosa y la capa superior
compacta, preferiblemente de colageno. Ademas, la presente invencion se refiere al
uso de dicha composicidn farmacéutica para el tratamiento de lesiones osteocondrales
y al método para la obtencion de dicha composicion farmacéutica.

o OLIGONUCLEOTIDOS MODIFICADOS COMO REGULADORES DE LA
EXPRESION GENICA

Patente espafiola ES2372237B1

La presente invencion se refiere a un compuesto de pARNi y un grupo R, donde R se se-
lecciona entre alquilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo y sus procesos
de sintesis. Ademas también se describen composiciones farmacéuticas que compren-
den los compuestos de la invencidn, asi como sus usos en medicina.

e NUEVO SISTEMA DE SUMINISTRO DE PRODUCTOS TERAPEUTICOS A
CELULAS DE CANCER COLORRECTAL

Solicitud de patente europea EP2011382005.4
Solicitud de patente internacional PCT/EP2012/050513
Fase nacional en Europa, EE.UU., Japdn, China, India, Australia e Israel

Se ha desarrollado un nuevo sistema de suministro de farmacos para el tratamiento
selectivo de células de tumor colorrectal. Hasta la fecha, las pruebas de suministro
in vivo han sido satisfactorias, mostrando internalizacion celular especifica y mediada
por receptor de vehiculos de carga en tejidos tumorales y con metastasis a bajas do-
sis. Ademas, los portadores han mostrado alta estabilidad en el animal, sin toxicidad
aparente.

e DISPOSITIVO OCULAR
Patente espafiola ES 2370014 B2
Solicitud internacional PCT/ES2012/070474
Numero de solicitud estadounidense 13/534.583

La presente invencion describe un dispositivo ocular que comprende un explante ocular
magnético y un ferrofluido. Los productos de la invencién solucionan los problemas de
posicion de los pacientes y coadyuvan al aumento en la tasa de éxito del procedimiento
quirurgico para la correccion de los desprendimientos de retina, de la retinopatia di-
abética proliferativa severa en quienes no sean capaces de mantener la postura, de
retinitis infecciosas, de resultado de traumatismos y endoftalmitis. Ademas, es posible
su utilizacion como elemento auxiliar quirurgico, p. ej. para la extraccion de liquido
subretiniano.
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e METODO HISTOLOGICO OPTIMIZADO PARA LA PRESERVACION
DE EPITOPOS ANTIGENICOS Y DE LA ARQUITECTURA CELULAR DE
TEJIDOS DE VERTEBRADOS

Patente espafiola ES 2363551 B2

Método histoldgico optimizado para la preservacion de epitopos antigénicos y de
la arquitectura celular de tejidos de vertebrados, caracterizado porque combina la
fijacion por criosustitucion y la inclusion en una cera o parafina de baja temperatura
de fusidn. EI método objeto de la presente invencion mejora la mayoria de los mé-
todos histoldgicos actuales disefiados para microscopia dptica. Dicho método tam-
bién mejora las propiedades antigénicas de tejidos embrionarios y adultos de an-
fioxo, Danio rerio y ratdn, preservando su estructura y previniendo la degradacion
de ARN. Este método constituye una buena alternativa los métodos de histologia
clasica utilizados normalmente en estudios de embriogénesis de vertebrados frente
a problemas tan comunes como la labilidad de epitopos o la intercalacion de tejidos
rigidos en tejidos blandos.

e PROCEDIMIENTO DE OBTENCION DE UN BIOMATERIAL CON
RECUBRIMIENTO METALICO

Patente espafiola ES 2372340 B1

La presente invencion se refiere a un procedimiento de obtencion de un biomate-
rial, con recubrimiento metalico, mediante un método metallrgico de inmersion
de un sustrato metdlico de base de titanio en una aleacion fundida de aluminio y
silicio. A su vez la presente invencion se refiere al uso de dicho biomaterial para
aplicaciones biomédicas.

e PROCEDIMIENTO PARA MOLDEAR SUPERFICIES DE MATERIALES
CURABLES

Patente espafiola ES 2370690 B2

Se describe un procedimiento para moldear la superficie de materiales curables que
comprende las etapas de: formar gotas de un liquido i6nico sobre la superficie de
un sustrato sélido; recubrir el sustrato asi como las gotas con un material curable;
curar el material; y, separar el material curado, obteniendo como resultado una su-
perficie sdlida que presenta una topografia de caracteristicas superficiales idénticas
a las de las superficies de las gotas del liquido ionico formadas sobre el sustrato.

e ANTICUERPOS PARA LA DETECCION Y CUANTIFICACION DE AGENTES
ANTICOAGULANTES

Solicitud de patente espafiola P201231836
Solicitud de patente internacional PCT/ES2013/070816

La presente invencion se relaciona con el disefio de haptenos estructuralmente re-
lacionados con compuestos anticoagulantes orales de tipo coumarinico (CAOC) con
el objetivo de ser usados para la produccidn de anticuerpos especificos contra este
tipo de sustancias y la posterior utilizacion de éstos para el desarrollo de herra-
mientas de diagndstico de uso en laboratorio o en dispositvos point-of-care (PoC).
En particular, con los anticuerpos producidos se ha desarrollado una herramienta
de diagndstico que permite la cuantificacion de los niveles plasmaticos de CAOC en
pacientes tratados con este tipo de farmacos.
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e DISPOSITIVO DE CULTIVO CELULAR Y METODO ASOCIADO A DICHO
DISPOSITIVO

Solicitud de patente espafiola P201230911
Solicitud de patente internacional PCT/ES2013/000141

La presente invencion se refiere a un dispositivo encapsulable destinado para su uso en
el estudio de cultivos celulares, y compuesto preferentemente de un material plastico
donde se localizan diferentes pocillos para el cultivo celular, en el fondo de los cuales se
deposita un material gelificado con propiedades mecanicas diferentes en cada pocillo.
la invencion tiene por objeto, preferentemente, la obtencion de sistemas de analisis a
gran escala que permitan hacer el estudio de la respuesta de un determinado tipo de
células, farmacos, etc. en funcidn de diferentes valores de rigidez del sustrato emplea-
dos para cada cultivo.

e MICROCAMARA Y DISPOSITIVO DE CULTIVO CELULAR MONITORIZABLES
POR RESONANCIA MAGNETICA NUCLEAR

Patente espafiola ES2365282B1

La presente invencion hace referencia a una microcamara y a un dispositivo de cultivo
celular, monitorizables por resonancia magnética nuclear y otras técnicas de imagen,
donde dicha microcdmara de cultivo se encuentra encapsulada y alojada en el interior
de un chip. Dicha microcdmara y dicho dispositivo resultan de facil manejo para el
usuario, permitiendo su manipulacion o su reemplazo sin la necesidad de un montaje
laborioso, beneficiando ademas notablemente el estudio de cultivos durante periodos
largos de tiempo, superiores a 24 horas.

e SISTEMA PARA EL SUMINISTRO CONTROLADO DE PROTEINAS Y USO
TERAPEUTICO

Solicitud de patente espafiola P201031933

Solicitud de patente internacional PCT/IB2011/055928
La invencion se refiere a un sistema para el transporte y el suministro controlado de
proteinas.

El primer aspecto de esta invencion se refiere a un complejo que va a usarse como por-
tador y a sistemas de suministro controlado. Particularmente para proteinas y dirigido
a lisosomas de células endoteliales.

Un segundo aspecto de la invencion es el procedimiento de fabricacion de estos com-
plejos de un modo sencillo evitando el uso de tanto disolvente organico como condicio-
nes extremas, que podrian dafiar la estructura de las proteinas.

El tercer aspecto es el uso de estos complejos para preparar un farmaco con el fin de
tratar enfermedades, particularmente, las debidas a trastornos enzimaticos.

Este sistema protege la estructura de las proteinas frente a la desnaturalizacion en el
flujo sanguineo y aumenta la eficacia de las proteinas a través de un suministro con-
trolado en el compartimento celular especifico.

e DISPOSITIVO DE CAMARA PARA CULTIVO CELULAR DINAMICO SOBRE
BIOMATERIALES

Solicitud de patente espafola P201330040
Solicitud de patente internacional PCT/ES2013070819

Este nuevo dispositivo estd compuesto por una cdmara en la que pueden inmovilizarse
biomateriales bidimensionales o tridimensionales. Pueden cultivarse células de diferen-
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tes fuentes sobre estos materiales usando diferentes condiciones de flujo que per-
miten la manipulacién del comportamiento celular como funcién de la estimulacion
fisica, e imitando las condiciones fisioldgicas.

La cdmara esta hecha de un material transparente que permite la visualizacién de
las células cultivadas mediante técnicas microscopicas. Ademas, la cdmara esta
sellada herméticamente manteniendo de ese modo condiciones controladas.

La presente invencion tiene aplicacion en el campo de ingenieria de tejidos, asi
como para la caracterizacion de la respuesta celular a una amplia gama de mate-
riales biocompatibles.

e HAPTENOS, ANTICUERPOS Y METODO PARA DETECTAR INFECCIONES
POR PSEUDOMONAS AERUGINOSA

Solicitud de patente espafola P201330312
Solicitud de patente internacional PCT/ES2014/070161

La presente invencion se refiere al disefio de haptenos, relacionados estructural-
mente con piocianina, una toxina secretada por la bacteria Gram-negativa Pseu-
domonas aeruginosa, y sus derivados. También se refiere a los conjugados de
haptenos usados para la produccion de anticuerpos especificos frente a tales sus-
tancias. Ademas, la invencion se refiere a un método y a un kit para la deteccion y
cuantificacion de piocianina y sus derivados, usando los anticuerpos mencionados,
para detectar infecciones debidas a Pseudomonas aeruginosa.

e HIDROGELES DE FIBRINA CON NANOPARTICULAS PLASMONICAS
Solicitud de patente espafiola P201330312
Solicitud de patente internacional PCT/ES2014/070161

La invencidn se refiere a un dispositivo fototérmico que comprende nanoparticulas
plasmonicas incrustadas en un hidrogel hecho de matriz de fibrina que ademas
puede atrapar efectores termosensibles. La irradiacion del dispositivo con luz infra-
rroja cercana de nivel de energia y longitud de onda especificos aumenta la tem-
peratura del material compuesto. Este dispositivo fototérmico puede implantarse y
luego irradiarse a demanda, proporcionando una fuente fiable de calor en tejidos
bioldgicos. La fototermia localizada puede usarse para controlar de manera remota
el suministro de agentes terapéuticos desde el dispositivo. La invencion es Util para
la aplicacion de terapias basadas en hipertermia y suministro controlado de agen-
tes terapéuticos en tejidos bioldgicos.

e METODO PARA EL ANCLAJE COVALENTE DIRECTO DE ACIDOS
NUCLEICOS A SOPORTES SOLIDOS

Solicitud de patente espafiola P201331587

El desarrollo de funcionalizacion quimica superficial eficaz para la produccion de
microalineamientos de ADN sobre soportes sdlidos se ha vuelto esencial para la
mejora de la tecnologia de chips de ADN.

La presente invencion se refiere a un método para la activacién quimica superficial
de un soporte sélido de base de silicio por medio de anclaje covalente directo de
oligonucledticos, sin usar agentes de reticulacion o catalizadores. Hasta la fecha,
no se han notificado chips en los que los oligonucledtidos y la superficie del soporte
estén unidos directamente sin intermediario. El producto obtenido mediante este
método es el primero.
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La invencion se centra en el uso de reacciones quimicas de tipo click tanto para inmo-
vilizar covalentemente como para localizar espacialmente sondas de acidos nucleicos
sobre un soporte de base de silicio. También se centra en el método para modificar
estas sondas con el fin de permitir el anclaje.

e SENSOR DE BIOIMPEDANCIA INTELIGENTE PARA APLICACIONES
MEDICAS

Solicitud de patente espahola P201301062

Es un sensor portatil que mide la bioimpedancia en una parte del cuerpo, un érgano,
un tejido o un fluido, permitiendo la monitorizacidn continua de variables fisioldgicas
y el estado de salud.

El sensor estd en contacto con el entorno bioldgico que va a medirse a través de cu-
atro electrodos, de un modo que tanto inyecta corriente eléctrica dentro del entorno
bioldgico como mide la tensidn producida por dicha circulacion de corriente. Puede
tomar mediciones de bioimpedancia para multiples frecuencias, procesar los datos
para obtener tanto la magnitud como la fase de la bioimpedancia para cada frecuen-
cia y transmitir los resultados de manera inalambrica, segun el funcionamiento global
de los subsistemas de (1) deteccion, (2) procesamiento de datos, (3) comunicacion
inaldmbrica, (4) sincronizacion (5) almacenamiento de datos y (6) energia.

Este dispositivo es Util en las areas de tecnologia de m-salud, e-salud, informacion y
comunicaciones, ingenieria biomédica y tecnologia médica.
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Integrantes Investigador Principal
conrraraoos | Aguild Llobet, Jordi

Garcia Castano, Andrés
Illa Vila, Xavier

Sola Martinez, Anna Contacto:
Soler Rosales, Victor José Centro Nacional de Microelectronica.
Tsapikouni, Theodora Campus Universidad Auténoma de Barcelona.

Tel.: (+34) 93 594 77 00 ext. 2459 : E.mail: jordi.aguilo@uab.es
ADSCRITOS

Gabriel Bugufia, Gemma . ; . ] o,
Godignon, Philippe Principales lineas de investigacion

Guimera Brunet, Anton Grupo de investigacion GBIO: Nuevas tecnologias, dispositivos y sistemas de
HOtter' COFr‘ipiO, Georgina b|om0n|tor|zac|én

Palacios Raufast, Luis

, El objetivo principal del grupo GBIO es el desarrollo de micro-nano-bio sistemas
Villa Sanz, Rosa

técnicamente factibles, econdmicamente viables y clinicamente Utiles para medir

COLABORADORES algunos parametros fundamentales relacionados con el estado o evolucion de un

Arza Valdés, Adriana organismo vivo en un momento determinado, si es posible continua, on-line y lo

Cerén Hurtado, Nathalie Marcela mas trasparente posible para el usuario. Esto se logra mediante el desarrollo de:
Montero Suarez, Laura o TECNOLOGIA. La preocupacion fundamental del grupo es el desarrollo de nue-

Pérez Ladaga, Albert vas tecnologias que permitan el desarrollo y fabricacion de microsensores no

Prats Alfonso, Elisabet solo técnicamente y econdmicamente viables, sino también adaptables a las

Vinuesa Arroyo, Eugenia necesidades concretas de las aplicaciones especificas que la clinica tiene plan-

teadas. Esto significa que ademas de las tecnologias actuales basadas normal-
mente en sustrato de silicio, se utiliza también carburo de silicio y / o sustratos
poliméricos cuyas caracteristicas especiales, tales como dureza, flexibilidad y
bajo costo satisfacen algunos requerimientos especificos de las aplicaciones
que se plantean. Se desarrollan también tratamientos superficiales alternativos
con el fin de construir nuevos sensores, mejorando funcionalidades o evitando
efectos no deseados.

Yeste Lozano, José

e DISPOSITIVOS. El objetivo a este nivel es desarrollar dispositivos multi-micro-
sensores, matrices de sensores o plataformas de sensores que permitan medir
de forma objetiva, fiable y repetitiva algunos parametros fisicos, quimicos y
bioldgicos de interés (impedancia, pH, temperatura, componentes de alta o baja
frecuencia de biosefiales eléctricas, frecuencia y su variabilidad, etc.) asi como
detectar la presencia o medir la concentracion de componentes tales como oxi-
geno, diferentes tipos de aniones y cationes, o proteinas, por ejemplo, utili-
zando para todo ello un unico dispositivo integrado. El objetivo final es permitir
facil monitoreo mdltiple en aplicaciones que requieren control multiparamétrico.
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e SISTEMAS Y APLICACIONES. Los dispositivos y tecnologias desarrolladas constituiran
herramientas Utiles para ser usadas tanto en proyectos experimentales como en la
practica clinica en distintas aplicaciones.

El Grupo GBIO desarrolla nueva experiencia y mantiene la adquirida en los Gltimos
afos en el disefio y fabricacion de dispositivos electronicos cuyo nucleo basico lo
constituyen los Micro-Nano-Bio sensores biocompatibles anteriormente descritos. Para
ello, el grupo ha desarrollado capacidades y establecido alianzas estratégicas con
otros grupos en el CIBER-BBN y fuera de él para la adquisicion, filtrado, acondiciona-
miento y postproceso de las sefiales bioldgicas obtenidas con estos dispositivos.

o Aituna, A ; Bewustri, E ; Cio, E ; Avar, P ; GaL, B (GaL, Beatriz)[ 2,3 ] ; BerGanzo, J ;
GaerieL, G ; GuiMERA, A ; Viua, R; FErNANDEZ, LJ; DE LA Pripa, LM. SU-8 based micropro-
bes for simultaneous neural depth recording and drug delivery in the brainLAB CHIP.
2013;13(7):1422-1430.

o Prats-ALFonso E, Asap L, Casai-Pastor N, GonzalLo-Ruiz J, BatpricH E. Iridium oxide pH
sensor for biomedical applications. Case urea-urease in real urine samples.Biosens
Bioelectron. 2013 Jan 15;39(1):163-9.

e Actuna A, Bewustrt E, Cip E, Atvar P, GaL B, Bercanzo J, GaerieL G, GuiMERA A, Viua R, FEr-
NANDEZ LJ, MenenDEz DE LA Pripa L. SU-8 based microprobes for simultaneous neural depth
recording and drug delivery in the brain.Lab on a chip. 2013;13(7): 1422-1430.

e Vifias JL, VentavoL M, BRUNE B, Jung M, Sota A, P1 F et AL.. miRNA let-7e modulates the
Wnt pathway and early nephrogenic markers in mouse embryonic stem cell differen-
tiation.PLoS One. 2013;8(4):e60937.

o GUIMERA A, TiLa X, Traver E, PLata-Corpero M, YesTe J, Herrero C ET AL.. Flexible probe for in
vivo quantification of corneal epithelium permeability through non-invasive tetrapolar
impedance measurements.Biomed Microdevices. 2013 Oct;15(5):849-58.

A NIVEL MOLECULAR

e Avances en simulacion, disefio y fabricacion de microelectrodos para medir biomar-
cadores cardiacos y oftalmoldgicos.

e Se han optimizado los procesos para la utilizacion de Grafeno como interfase neuro-
nal. (proyecto solicitado Flagship H2020) .

A NIVEL TISULAR
e Se han puesto en marcha dos ensayos clinicos para validar un microsistema que
permite cuantificar la permeabilidad corneal de forma no invasiva

A NIVEL DE ORGANO

e Se ha descrito que el miRNA let 7-e determina la diferenciacion de las células madre
embrionarias hacia la estirpe renal a través de la modulacion de GSK 3 Beta y la pro-
duccién de beta catenina (Premio “Ten best abstracts, 50 th Internacional Congress
of the European Renal Association, Dialysis and Transplantation”).

e Se ha desarrollado con el Hospital Vall d'Hebron un método de prondstico de nefri-
tis lUpica basado en la cuantificacidon del nivel de expresion génica en orina del gen
neurofilinal.

e Se ha desarrollado un microsistema con microfluidica para simular estructuras hepa-
ticas (liver on a chip) asi como para monitorizar in vitro la barrera hematoencefalica
(BBB on chip).

A NIVEL SISTEMA

e Se han puesto en marcha siete estudios piloto observacionales multicéntricos en co-
laboracion con otras dos Universidades y cuatro Hospitales para la medida del nivel
de estrés y la fabricacion de un sistema electronico de medida ad-hoc.

e Como consecuencia de un proyecto en colaboracion con CIBERES, se desarrolla un
dispositivo de oxigenoterapia con la empresa BVentura SL.

e Se ha optado por dispositivos “zero-power” en monitorizacion de presion abdominal
y de “ultra-low-power” para otros parametros. Se trabaja también en “energy har-
vesting” para validar su inclusion en dispositivos biomédicos.

e Destacar que el grupo ha presentado cuatro nuevas patentes, se ha defendido una
tesis y estan en desarrollo siete trabajos de tesis.
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Acosta Crespo, Gerardo Alexis
Farras Torres, Immaculada
Pulido Martinez, Daniel

ADSCRITOS

Hosta Rigau, Leticia
Pla Queral, Daniel
Royo Expdsito, Miriam

COLABORADORES

Bruno, Paolo

Lopez Ibafez, Alba

Lorente Crivillé, Adriana

Mata Chavarria, Alvaro
Melgarejo Diaz, Marta

Pérez Rodriguez , Radl

Pulido Villamil, Ximena Carolina
Savina , Svetlana

Sisquella Duran, Francesc Xavier
Tejeda Montes, Esther
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GRUPOS DE INVESTIGACION

Nanoparticle and Peptide Chemical Group

Investigador Principal
Albericio Palomera, Fernando

Contacto:

Fund. Priv. Instituto de Recerca Biomedica (IRB).
C/ Josep Samitier, 1-5. Barcelona.

E-mail: albericio@irbbarcelona.org
http://www.irbbarcelona.org/index.php/en/research/programmes/chemistry-
and-molecular-pharmacology/combinatorial-chemistry-for-the-discovery-of-
new-compounds/people/fernando-albericio

Principales lineas de investigacion

e Disefio y sintesis de compuestos con actividad farmacoldgica de bajo peso mole-
cular y péptidos.

e Dendrimeros compuestos por unidades definidas de oligoetilen glicol (OEG) como
sistemas multifuncionales para la creacidn de nuevos biomateriales con aplicacion a
sistemas de administracion de farmacos y en ingenieria de tejidos (osteogenesis).

e Conjugados farmacos-polimero basados en &cido polyglutamico (PGA) o en dendri-
meros OEG, como nanomedicinas para el tratamiento del cancer colorectal avanza-
do. Estudio del uso de estas plataformas de administracion de farmacos en mono-
terapia y en terapia combinada.

e Ligandos multiples como herramientas quimicas para el estudio de varios procesos
bioldgicos. Por ejemplo la oligomerizacion de receptores acoplados a proteina G
(GPCRs).

e Disefio y sintesis de una plataforma tipo hidrogel termosensible bicomponente
que combina acido hyalurdnico decorado con dendrimeros modificados con péptidos
bioactivos com &cido hyalurdnico termosensible para el desarrollo de andamios para
la ingenieria de tejidos con aplicacion a la medicina regenerativa (hueso y cartilago).

e Desarrollo de sistemas de administracion de proteinas (PEGilacion, nanovesiculas
funcionalizadas con péptidos) para terapia sustitutiva (por €j: enfermedad de Fabry).

e Disefio y sintesis gamma péptidos con capacidad de atravesar barreras bioldgicas,
como la membrana citoplasmética en células eucariotas y en parasitos y la barrera
hematoencefélica (BHE)).

e Desarrollo de nuevos péptidos direccionadores especificos para tejidos de cancer
colorectal y de mama triple negativo.


http://www.irbbarcelona.org/index.php/en/research/programmes/chemistry-and-molecular-pharmacology/combinatorial-chemistry-for-the-discovery-of-new-compounds/people/fernando-albericio
mailto:albericio@irbbarcelona.org
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 Nanoparticulas multicomponentes vectorizadas como sistemas de administracion de far-
macos y moduladoras de sus propiedades farmacocinéticas.

e Agentes de imagen multimodales (SPECT, OI, CT y MRI). Nanoparticulas para aplicaciones
en diagnostico por imagen.

e Quimica de superficies para controlar la adhesion celular en diversos materiales.

e Desarrollo de metodologias en fase solida para sintetizar biomoléculas y otros com-
puestos.

e Bionanotecnologias como nuevas estrategias para rescatar compuestos que han fallado
en fases clinicas o pre-clinicas.

o Xavier JusT-BarINGO, PaoLo Bruno, Lars K. OtTesEN, LiBraba M. Cafieno, FERNANDO ALBERICIO, MERCE-
pes ALvarez. Total Synthesis and Stereochemical Assignment of BaringolinAngew. Chem. Int
Ed. . 2013;52(30):7818 -7821.

o Jupit TuLa-PucHe, Miriam Gongora-BeniTEZ, NUria Bavo-Puxan, Anbrés M. FrancescH, Carmen Cue-
vas, Fernanbo ALsericio. Enzyme-Labile Protecting Groups for the Synthesis of Natural Pro-
ducts: Solid-Phase Synthesis of Thiocoraline**Angewandte Chemie International Edition .
2013;52(22):5726 -5730.

o PeLAY-GIMENO MARTA; Garcfa-RaMos YEsicA; JesUs MaRTIN MaRia; SPENGLER Jan; MoLINA-GUDARRO JOSE
ManueL; Munt Simon; FrancescH ANDREs M; Cuevas CARMEN; TuLLA-PucHe Jupit; ALBERICIO FERNANDO.
The first total synthesis of the cyclodepsipeptide pipecolidepsin ANature Communications.
2013;4(2352):2352.

e SiMoN-Gracia L, Putibo D, Sevrin CH, Granprits C, Aveericio F, Rovo M. Biocompatible, multi-
functional, and well-defined OEG-based dendritic platforms for biomedical applicationsOr-
ganic & Biomolecular Chemstry. 2013;11(24):4109-4121.

o ANa L. FERNANDEZ-LLAMAZARES, JESUS GARCiA, VANESSA SoTO-CERRATO, RICARDO PEREZ-TOMAS, JAN SPENGLER,
Fernanpo Avsericio. N-Triethylene glycol (N-TEG) as a surrogate for the N-methyl group:
application to Sansalvamide A peptide analogsChemComm. 2013;49(57):6430-6432.

e En 2013, el Grupo de Quimica de Nanoparticulas y Péptidos ha publicado un total de 41
publicaciones en revistas internacionales indexadas, algunas de ellas con un factor de
impacto elevado (Nature Communications, Angewandte Chemie, Chemical Reviews, ACS
Nano, Nanomedicine, among others). Algunas de estas publicaciones describen la sintesis
de diversas farmacos de origen marino con potentes propiedades antitumorales. Estos
logros cientificos también han sido destacados en diversos medios de informacion (La
Vanguardia, TV3, La Voz de Galicia, Ara). Ademas, la Comision de Ensefianza del Consejo
Superior de la Universidad de Buenos Aires (UBA), de Argentina, ha otorgado el titulo de
doctor “honoris causa” a Fernando Albericio, IP del grupo, en reconocimiento a la labor de
investigacion y docente que ha desarrollado a lo largo de su amplia trayectoria profesional.

e Durante este afio, los recursos econdémicos del grupo han sido provistos por proyec-
tos competitivos financiados por agencias nacionales e internacionales, que incluyen 4
proyectos nacionales, uno europeo, un proyecto de valorizacion regional y uno de una
fundacion privada . El grupo también tiene cuatro proyectos colaborativos con compafiias
faramcéuticas y de biotecnologia financiados por proyectos competitivos (POLYSFERA,
NANOCARDIOCOCO, HUMANFARMA and MARINMAB, INNPACTO-MINECO). Cabe destacar
que un proyecot del grupo focalizado en el desarrollo de nanomedicinas personalizadas
para el cancer de mama, ha sido galardonado con soporte financiero de los fondos reco-
gidos en La Marato de TV3 de 2012, que esatuvo dedicada a la investigacion en cancer. El
proyecto se desarrollara en colaboracion con otros dos grupos del CIBER BBN, el grupo de
Nanobiotecnologia del Instituto de Biotecnologia y Biomedicina de la Universidad Autono-
ma de Barcelona (UAB) y el gripo CIBBIM-Nanomedicina del Instituto de Invesitgacion
de la Vall d’Hebron (VHIR).

e Se han establecido y continuado colaboraciones a nivel nacional (IBEC, IRB, CNIC, Hospi-
tal Vall d’'Hebro, CIB-CSIC, Universitat Autonoma de Barcelona, Universitat de Barcelona,
Universidad de Santiago de Compostela) y internacional (Chile, Argentina, Brasill, Potu-
gal, Netherlands, Belgium, South Africa and Denmark). Ademas se han realizado diversos
proyectos colaborativos con companies del sector farmacéutico y biotecnoldgico.
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Davila Huerta, Myriam
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GRUPOS DE INVESTIGACION

Grupo de Investigacion en Aplicaciones Biomédicas

de la Resonancia Magnética Nuclear (GABRMN-UAB)

Investigador Principal
Arus Caralto, Carles

Contacto:

Universidad Autonoma de Barcelona.

Edifici C (Facultat Biociéncies) Campus UAB. 22 Planta.
E.mail: carles.arus@uab.es

http://gabrmn.uab.es/

Principales lineas de investigacion

La principal linea de interés de nuestro grupo es la mejora del diagndstico y
pronostico no invasivo de masas de cerebro anémalas a través de resonan-
cia magnética nuclear (NMR), asi como el desarrollo de terapias de respues-
ta monitorizada con herramientas, para tumores cerebrales. Dentro de ella
se pueden considerar algunos subapartados y temas asociados con nexo de
union a la metodologia RMN o bien la patologia estudiada. Entre ellos pode-
mos destacar:

* Caracterizacién de tipo y grado de tumores u otra patologia cerebral hu-
mana por imagen (MRI) y espectroscopia de resonancia magnética nuclear
in vivo (MRS, MRSI).

¢ Desarrollo de clasificadores y su implementacion en una interfaz grafica
para facilitar la diagnosis basada en evidencia en sistemas informatizados
de ayuda al diagnostico (SAD).

¢ Blsqueda de marcadores moleculares de la progresidn tumoral potencial-
mente utilizables in vivo mediante estudios ex vivo e in vitro de modelos
celulares, modelos animales y sus biopsias.

* Fenotipado molecular de la progresion tumoral y la respuesta a la terapia
in vivo.
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o ORTEGA-MARTORELL S, Ruiz H, VELLIDO A, OuER I, RoMero E, JutiA-Sapé M et AL.. A Novel
Semi-Supervised Methodology for Extracting Tumor Type-Specific MRS Sources in
Human Brain Data.PLoS One. 2013;8(12):e83773.

o DeLcapo-Gofir T, Campo S, MARTIN-S1TIAR ], CaBafias ME, San Secunpo B, Arus C. Assessment
of a 1H high-resolution magic angle spinning NMR spectroscopy procedure for free
sugars quantification in intact plant tissue.Planta. 2013 Aug;238(2):397-413.

o Ortufio JE, Lepesma-Careayo MJ, Simoes RV, Canbiota AP, Arus C, Santos A. DCE@urLAB:
a dynamic contrast-enhanced MRI pharmacokinetic analysis tool for preclinical data.
BMC Bioinformatics. 2013 Nov 4;14:316.

o ALBerT ViLAMALA, PauLo J.G. LisBoA, SANDRA ORTEGA-MARTORELL, ALFREDO VELLIDO. Discrimi-
nant Convex Non-negative Matrix Factorization for the classification of human brain
tumoursPattern Recognition Letters. 2013;34(14):1734-1747.

Los miembros del GABRMN/CIBER-BBN han participado en la publicacion de 6
articulos, uno de los cuales en coordinacion con el grupo del Prof. Andrés Santos,
fue “highly accessed paper” en BMC Bioinformatics, otro en coordinacion con CI-
BERHD, dos mas con personal clinico entre los coautores, y otros dos resultantes
de colaboraciones internacionales. El indice de impacto promedio fue de 3.16
(83% en cuartil 1 y 66% en decil 2).

Con respecto a proyectos, a destacar el “Marie Curie Initial Training Network
TRANSACT”, en el cual el Prof. ArUs y otros miembros del equipo participan como
partners, donde el CIBER-BBN tiene una particular visibilidad como Partner Aso-
ciado. En términos de fondos, el proyecto atrae 234.381,62 Euros a distribuir en
cuatro afios, principalmente para la contratacion de un “Early Stage Researcher “,
el Sr. Victor Mocioiu. Dicho proyecto también impacta la visibilidad internacional
del CIBER-BBN, con la participacion de varios de los investigadores del grupo en
workshops internacionales relacionados con el mismo.

Los Dres. Carles Aguilera y Albert Oriol han participado en un total de 18 ensayos
clinicos.

Se han leido cuatro tesis doctorales en el seno del grupo. La Dra. Sandra Ortega
prosigue su formacion postdoctoral en la “Liverpool John Moores University”, con
el Prof. Paulo Lisboa. El Prof. Carles Arus pertenece al comité editorial de la revista
“"MAGMA" , mientras que el Dr. Alfredo Vellido formé parte del comité organiza-
dor del “21st European Symposium On Artificial Neural Networks, Computational
Intelligence and Machine Learning”, celebrado en Bélgica. La sociedad ESMRMB
concedio al Prof. Carles ArUs el “Certificate of MR Excellence in Basic Science”.

El Servicio de Resonancia Magnética de la UAB es parte de la plataforma conjunta
CIBER-BBN. Los servicios provistos por la plataforma incluyen el mantenimiento
de las bases de datos multicéntricas INTERPRET y eTUMOUR, permitiendo activi-
dades de transferencia de tecnologia con Siemens y Samsung.
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Integrantes Investigador Principal
coviramanos | Bacerra Ratia, José

Castellanos Paez, Aida
Delgado Rubin De Célix, Arancha

Jiménez Palomo, Pedro Contacto:
Santos Ruiz, Leonor Facultad de Ciencias. Universidad de Malaga.
Campus de Teatinos s/n - Modulo de Quimica, 42 pl.
 ADSCRITOS Teléfono: (+34) 952 131 966
Aguiar Garcia, Francisco E.mail: becerra@uma.es
Andrades Gomez, José Antonio Websites: www.uma.es - www.bionand.es

Arrabal Garcia, Pilar Maria
Cifuentes Rueda, Manuel ; ;
Claros Gil, Silvia Principales lineas de investigacion

Diaz Cuenca, M2 Aranzaz

Duran Jiménez. Tvan « Ingenieria tisular para regeneracion de hueso y cartilago.
li

Garcia Herrera, José Maria « Diferenciacion de células madre mesenquimales hacia los linajes condro y
- Godino Izquierdo, Manuel osteogénico.
=) Guerado Parra, Enrique L, L .
o Jiménez Enjuto, Eva . Slnte5|squ|_m|ca, procesado, _caracter|zaC|on. de materiales y ensayos ace-
<ZDI Mar{ Beffa, Manuel lulares in v!tro para el esFudlo de I.as reIaC|o.ne,s gstructura-promedades-
jflurciano Jiménez, M2 del Carmen comportamiento de materiales en sistemas bioldgicos.
& Ruiz Sanchez, Josefa * Desarrollo y funcionalizacion bioldgica de implantes de titanio poroso para
% Santamaria Garcia, JesUs A. ingenieria del tejido dseo.
=

Zamora Navas, Placido « Desarrollo y produccion de proteinas recombinantes osteogénicas y pépti-

COLABORADORES dos biomiméticos con dominios moleculares especificos.

Belmonte Urbano, Rosa M@
Cosano Moncada, Angel
Lopez-Puerta Gonzalez, José M2

* Regeneracion esquelética en pez cebra.
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o LeaL-EGafia A; Diaz-Cuenca A; Boccaccint AR. Tuning of cell-biomaterial anchorage for
tissue regenerationADV MATER. 2013;25(29):4049-4057.

e Bacd JR, Acular E, Auieva M, Soter-Bota C, Vita OF, Claros S ET AL.. In vivo biolumi-
nescence imaging of cell differentiation in biomaterials: a platform for scaffold deve-
lopment.Tissue Eng Part A. 2013 Mar;19(5-6):593-603.

o Terriza A, Diaz-Cuenca A, Yusero F, Barranco A, GonzAlez-ELipe AR, CaBaLLERO LG, ViL-
cHes J, Sauipo M. Light induced hydrophilicity and osteoblast adhesion promotion on
amorphous TiO2] BIOMED MATER RES A. 2013;101A:1026 - 1035.

o ArrABAL PM, Visser R, Santos-Ruiz L, Becerra J, Ciruentes M. Osteogenic molecules
for clinical applications: improving the BMP-collagen systemBiological Research.
2013;46(4):421-9.

o Ramiro-GuTiErrREz ML, WiLL J, Boccaccint AR; Diaz-Cuenca A. Reticulated bioactive sca-
ffolds with improved textural properties for bone tissue engineering: Nanostructured
surfaces and porosity] BIOMED MATER RES A. 2013;0(0):1-11.

Durante 2013, el grupo ha publicado un total de 13 articulos, 8 en la Q1, 2 de
ellos en D1. Los articulos pertenecen a investigacion basica y preclinica, pero 3
son articulos ortopédicos clinicos. Tres de ellos son colaboraciones internacionales
y uno es una colaboracion intraciber. Varios miembros del grupo han sido autores
de varios articulos en libros internacionales. Por otro lado, el grupo esta implicado
en dos ensayos clinicos promovidos por una empresa privada internacional. Tam-
bién, hemos registrado una patente internacional en relacion con el disefio de una
pequefia molécula para unir las células a los andamios de colageno de tipo I, lo
que mejora la ingenieria de tejidos 6seos. La patente se encuentra actualmente
en fase de negociacion con las empresas.

En cuanto a los proyectos de investigacidn, tenemos varios nuevos proyectos
competitivos de agencias nacionales y regionales publicos. Mantenemos alianzas
dentro del proyecto intramural NACRE , particularmente intensa con los grupos
liderados por J Blanco, JA Planell, JL Peris y M Monledn. En el contexto de los
proyectos intramurales nuestro grupo es lider de uno de ellos, TELTIS. Tenemos
financiacion del Plan Nacional en la convocatoria del afio 2012. En este proyecto
colaboran tres grupos Ciber como grupos asociados (Tecnalia, IBV, y J. Blanco) y
el Instituto Tecnoldgico de Canarias.

El grupo mantiene las siguientes colaboraciones internacionales: AH Reddi, Univer-
sidad de California, Davis (proyecto conjunto), P. Ferretti, London University Colle-
ge (proyecto conjunto), E. Lucarelli, Istituti Ortopedici Rizzoli, Bolonia, Italia (soli-
citud de proyecto de la UE), A. Bader, BBZ Leipzig, Alemania (proyecto bilateral).

Por Ultimo, varios miembros de nuestro grupo son promotores y profesores de
Masters, han colaborado en la organizacion en Malaga de la Reunién Anual del
CIBER-BBN, se ponentes en foros internacionales, miembros de asociaciones
cientificas internacionales, etc. El IP ha sido entrevistado en varios medios de
comunicacion (radio, prensa y television) en relacion con los proyectos del grupo.
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Integrantes Investigador Principal
coviraranos | Balldn Caneiro, Juan Manuel

Martinez-Alcocer Fuerte, Soraya
Pascual Gonzalez, M@ Gemma

Contacto:
B ADSCRITO_S Dpto. de Cirugia
Bujan Varela, Julia Facultad de Medicina. Universidad de Alcala de Henares.
Cifuentes Negrete, Alberto Campus Univ. Ctra. Madrid-Barcelona, km. 33,6.
Garcia Honduvilla, Natalio Tel.: (+34) 91 885 45 40 - E-mail: juanm.bellon@uah.es
Gonzalez Chamorro, Diana https://portal.uah.es/portal/page/portal/grupos_de_investigacion/57/Presentacion
COLABORADORES

_Perez Kohler, Barbara | principales lineas de investigacion
Rodriguez Mancherio, Marta

Sotomayor Nufiez, Sandra e Biomateriales para la reparacion de defectos de pared abdominal. Esta linea de
investigacion tiene como finalidad la reparacion de dafios y/o pérdidas tisulares
ubicadas a nivel de la pared abdominal. Varios tipos de biomateriales para uso
clinico han sido ensayados como soportes y actualmente se estan desarrollando
nuevos disefos y modificaciones de los mismos. Varias bioprotesis de colageno,
asi como protesis tipo compuestas y materiales protésicos con recubrimientos
poliméricos que pueden reducir la inflamacion, acelerar el proceso de cicatriza-
cion o prevenir la contaminacion estan siendo ensayados actualmente.

e Reparacion de defectos cutaneos. Algunas de las alternativas para la repara-
cion de los defectos de la piel, especialmente en pacientes con cicatrizacion
comprometida (diabéticos, Ulceras vasculares torpidas o Ulceras por presion)
pueden ser mejoradas a través de estrategias de Ingenieria de tejidos. Esen-
cialmente el trabajo se estd realizando con dos modelos experimentales: las
células madre derivadas de musculo, con resultados prometedores y el disefio
de polimeros que modulen la liberacion controlada de farmacos.

MEMORIA ANUAL 2013

e Reparacidn vascular. El trabajo dentro de esta linea, se ha llevado a cabo sobre
el proceso de curacidn y restenosis, con especial interés en la modulacion de
los mismos. Se ha llegado a la conclusion de que la hiperplasia intimal es el
resultado del proceso de curacion de la pared vascular, que tiene el objetivo de
mantener la homeostasis del vaso dafiado. También ha sido abordado el pro-
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blema de la sustitucion arterial por medio de biomateriales y vasos criopreservados
para uso clinico. Finalmente, se han utilizado técnicas de ingenieria de tejidos con el
propdsito de mejorar la viabilidad de los materiales protésicos a través de la creacion
de un revestimiento celular y la incorporacion de sustancias bioactivas.

» Regeneracidn osteogénica. Esta linea de investigacion fue introducida en nuestro
grupo recientemente como resultado de la colaboracion con el grupo COFIBIC, gru-
po coordinador de un proyecto autondmico BIOINTEL, que ha continuado con el
proyecto “BITI” 2010-2014. Se ha trabajado en la regeneracion de defectos dseos
utilizando técnicas de Ingenieria de tejidos y en aspectos de biocompatibilidad de los
sustitutos dseos en diferentes modelos experimentales.

e PascuaL G, Sotomavor S, RopriGuez M, Bavon Y, BeLLon JM. Behaviour of a new composite
mesh for the repair of full-thickness abdominal wall defects in a rabbit model.PLoS
One. 2013;8(11):e80647.

o M. FernNANDEZ-GUTIERREZ, E. OLivAres, G. Pascuat, J.M. BeLion, J. San RomAn. Low-density
polypropylene meshes coated with resorbable and biocompatible hydrophilic polymers
as controlled release agents of antibioticsACTA BIOMATER. 2013;9(4):6006-6018.

o Garcia-PumariNo R, PascuAL G, Ropricuez M, PErez-KoHLER B, Betion JM. Do collagen
meshes offer any benefits over precludeVR ePTFE implants in contaminated surgical
fields? A comparative in vitro and in vivo study] Biomed Mat Res B. 2013;:1-10.

o HerNANDEZ-GAScON B, Pefia E, Grasa J, PascuaL G, BEeLLdn JM, Cawvo B. Mechanical res-
ponse of the herniated human abdomen to the placement of different prostheses.]
Biomech Eng. 2013 May;135(5):51004.

e Siove S, Lannoy M, BenmoaRras J, PEzer M, Stosopba N, LacoLLey P T AL.. Potassium channel
openers increase aortic elastic fiber formation and reverse the genetically determi-
ned elastin deficit in the BN rat.Hypertension. 2013 Oct;62(4):794-801.

Durante el afio 2013, se ha llevado a cabo con éxito el desarrollo del segundo afio
del Proyecto Nacional coordinado DPI2011-27939-C02-02, “Disefio de protesis biomi-
méticas con adaptacion a las propiedades del tejido receptor”, incluido en el area de
la reparacion de la pared herniaria, como parte del proyecto intramural ABDOMESH.
Durante este afio se ha firmado un contrato de transferencia (Art. 83) con la empresa
Covidien, relacionado con procesos de infeccion protésica. Otro contrato ha sido fir-
mado con LifeCell para estudiar el comportamiento de diferentes protesis bioldgicas
de coldgeno. La produccion cientifica de esta linea de investigacion ha sido muy con-
sistente durante el afio 2013, con un total de diez publicaciones (dos de ellas incluidas
en 10 cuartil JCR y 4 en el 2°), incluidos dos capitulos de libros. En relacion con esta
linea de investigacion se han presentado varias comunicaciones en los Congresos de la
Sociedad Americana de Hernia (AHS), celebrado en Orlando (EE.UU.) y de TERMIS-UE
celebrado en Estambul (Turquia).

En relacion con nuestra linea de investigacion en la reparacion de defectos cutaneos,
un articulo ha sido publicado en Histology and Histopathology, sobre la mejora de la
cicatrizacion en heridas isquémicas mediante un promotor de la angiogénesis‘en com-
binacion con células madre/progenitoras autdlogas. Durante este afio se ha firmado
un importante contrato de transferencia con la empresa Novartis, en el ambito de la
cicatrizacion farmacoldgica.

Con respecto a la linea de reparacidn vascular, durante el 2013, el articulo mas impor-
tante ha sido publicado en la revista Hypertension (1° decil JCR) en colaboracion con
el INSERM, U698, Hopital Bichat (Paris). Ha sido concedido un Proyecto Nacional de
Investigacion, sobre la insuficiencia venosa, financiado por el Instituto de Salud Carlos
I1I. Se han presentado varias comunicaciones en la XXIX Reunion LIAC de Investiga-
cion Vascular celebrada en Alghero (Italia), Gordon Research Conference sobre elas-
tina, fibras elasticas y microfibrillas, Biddeford, (EE.UU.) y en el V Congreso Interna-
cional de Histologia e Ingenieria Tisular / XVII SEHIT celebrado en Logrofio (Espafa).
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CONTRATADOS

Fernandez Vila, Olaia
Garrido Lopez, Cristina Pilar
Guerra Rebollo, Marta

ADSCRITOS

Mateo Gonzalez, Francesca
Rubio Vidal, Nuria
Thomson Okatsu, Thimothy

COLABORADORES

Aguilar Bohorquez, Elisabeth
Alieva Kraseninnikova, Maria
Meca Cortés, Oscar

GRUPOS DE INVESTIGACION

Grupo de Investigacion de Terapia Celular

Investigador Principal
Blanco Fernandez, Jerdnimo

Contacto:

Instituto de Quimica Avanzada de Cataluiia.
E.mail: jeronimo.blanco@iqgac.csic.es
http://www.igac.csic.es/index.php?option=com_ogngrups&view=detall_
grup&Itemid=95&cid=72&lang=es

Principales lineas de investigacion

o INGENIERIA TISULAR: Estudio de la interaccion entre células y biomateriales im-
plantados en animales vivos, para la regeneracion tisular. Se utiliza una plataforma
de analisis, basada en la utilizacion de procedimientos luminiscentes y fluorescen-
tes, que permite el estudio comparativo rapido de series de biomateriales, con el fin
de seleccionar el mas adecuado para cada aplicacion.

e TERAPIA CELULAR ANTITUMORAL: Desarrollo de mejores terapias celulares contra
los tumores cerebrales y otras formas de cancer incurable. La estrategia terapéutica
se basa en la utilizacion de células progenitoras, con capacidad migratoria a los tu-
mores, genéticamente modificadas para que expresen un gen citotoxico (p.e., timi-
dina kinasa) que puede convertir un pro-farmaco no toxico en un agente citotoxico,
capaz de inducir la muerte celular en la proximidad de los tumores.

o INTERACCION ENTRE CELULAS TUMORALES Y TERAPEUTICAS: El objetivo es en-
tender las interacciones entre las células tumorales y terapéuticas, que da lugar
al elevado efecto terapéutico en nuestro modelo de terapia bystander. Se utilizan
procedimientos de imagen de bioluminiscencia y fluorescencia para el seguimiento
de las células terapéuticas y tumores.

o BIOLOGIA DE SISTEMAS E IDENTIFICACION DE DIANAS TERAPEUTICAS EN CELU-
LAS PROGENITORAS TUMORALES: Generacidn y caracterizacion de modelos celula-
res mediante la manipulacion de genes que se conoce confieren propiedades de cé-
lula progenitora metastatica a las células tumorales. La caracterizacion comprende
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el analisis fenotipico in-vitro y en modelos de xenotransplante en raton, analisis transcrip-
tomico total (microarrays y secuenciacion de ARN), metaboldmica, analisis del equilibrio del
flujo glicolitico y analisis integrativo de los datos. El objetivo es la identificacion de nuevos
biomarcadores de la progresion tumoral.

e SEGUIMIENTO TERAPIA ANTITUMORAL CONVENCIONAL: La plataforma de imagen no inva-
siva permite la medicion de la respuesta tumoral a estrategias terapéuticas, a lo largo del
tiempo y en el mismo animal, mejorando la consistencia y reproducibilidad de los datos y el
ahorro en recursos animales

e Baco JR, Auieva M, Soter C, Rusio N, Branco J. Endothelial differentiation of adipose tissue-
derived mesenchymal stromal cells in glioma tumors: implications for cell-based therapy.
Mol Ther. 2013 Sep;21(9):1758-66.

e Bacod JR, AcuilAr E, ALieva M, Soler-Botia C, Vita OF, CLaros S eT AL.. In vivo biolumines-
cence imaging of cell differentiation in biomaterials: a platform for scaffold development.
Tissue Eng Part A. 2013 Mar;19(5-6):593-603.

e Baco JR, Soter-Botiia C, Casani L, Acuilar E, Auieva M, Rugio N ET AL.. Bioluminescence ima-
ging of cardiomyogenic and vascular differentiation of cardiac and subcutaneous adipose
tissue-derived progenitor cells in fibrin patches in a myocardium infarct model.Int J Car-
diol. 2013 Nov 15;169(4):288-95.

e STResING V, BaLtziskueTa E, Rusto N, Branco J, Arriea MC, VALLs J €T AL.. Peroxiredoxin 2 speci-
fically regulates the oxidative and metabolic stress response of human metastatic breast
cancer cells in lungs.Oncogene. 2013 Feb 7;32(6):724-35.

e CamacHo L, Meca-CorTés O, Asap JL, Garcia S, Rusio N, Diaz A T AL.. Acid ceramidase as a
therapeutic target in metastatic prostate cancer.] Lipid Res. 2013 May;54(5):1207-20.

El grupo de Terapia Celular ha trabajado en los ultimos afos en dos dmbitos de la terapia
celular: la medicina regenerativa y la terapia antitumoral, asi como en el entendimiento de
las relaciones entre células tumorales y células madre. Los logros mas destacables del gru-
po durante el afio 2013 han sido la validacion y posterior aplicacion de la plataforma para
el estudio de biomateriales utilizados en regeneracion (publicaciones en Tissue Engineering,
International Journal of Cardiology, J Biomed Mater Res) por lo que respecta a la linea de
medicina regenerativa, mientras que el logro mas importante en terapia antitumoral ha sido
establecer la necesidad, por parte de las células mesenquimales utilizadas para transportar
el gen citotdxico al tumor, de diferenciarse al linaje endotelial para ejercer la terapia, demos-
trando, ademas, que estas células se colocalizan en el tumor con las células madre del tumor
(publicacion en Molecular Therapy). El grupo ha participado también en varias colaboraciones
aportando las técnicas de bioluminiscencia para la cuantificacion del crecimiento tumoral (pu-
blicaciones en Oncogene, Journal of Lipid Research entre otras).

En el afio 2013, Olaia Fernandez ha leido su Tesis Doctoral.

Durante este afio, el grupo se ha financiado gracias a 3 proyectos nacionales, en el campo de
la terapia antitumoral, un proyecto europeo en medicina regenerativa, un proyecto autono-
mico y un proyecto de internacionalizacion de la investigacion para desarrollar nanoparticulas
fotodinamicas como terapia antitumoral. Se han realizado también varios contratos para la
aplicacion de la metodologia bioluminiscente.

El grupo ha iniciado durante este afio sus actividades como miembro de la Red Temética de
Investigacion Cooperativa en Terapia Celular TerCel, donde esta encargado de estudiar la se-
guridad y biodistribucion de las células madre utilizadas por el consorcio.

El grupo ha producido publicaciones en colaboracion con el grupo de Biomateriales para Tera-
pias Regenerativas (IBEC), con el Laboratorio de Bioingenieria y Regeneracion Tisular (UMA-
Bionand), con el Laboratorio de Patogénesis de la Metastasis (IDIBELL), con el grupo de In-
suficiencia Cardiaca y Regeneracion Cardiaca (Hospital Germans Trias i Pujol) y con la Unidad
de Investigacion en Moléculas Bioactivas (IQAC-CSIC). Aparte, durante el 2013 ha mantenido
colaboraciones con el grupo de Photosciences and Photonics (National Institute for Interdis-
ciplinary Science and Technology, India), financiadas por el proyecto de internacionalizacion
de la investigacion y con el Laboratorio de Fisiopatologia ortopedica e medicina rigenerativa
(Instituto Ortopédico Rizzoli, Bolonia, Italia).
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CONTRATADOS

Fernandez Martinez, Itziar
Nieto Miguel, Teresa

Rey Fernandez, Rosa Esther

ADSCRITOS

Coco Martin, M Begofia

Diebold Luque, Yolanda

Enriquez de Salamanca Aladro, Amalia
Gonzalez Garcia, M. Jesus

Herreras Cantalapiedra, José M.
Lopez Gaélvez, Maria Isabel

COLABORADORES

Arranz Valsero, M2 Isabel
Coco Martin, Rosa Maria
Contreras Ruiz, Laura
Corell Almuzara, Alfredo
De la Mata Sampedro, Ana
Fernandez Bueno, Ivan
Galindo De La Rosa, Sara
Garcia Garcia, M2 Paz
Garcia Gutiérrez, M. Teresa
Lopez Paniagua, Marina
Martin Herranz, Raul
Reinoso Tapia, Roberto
Rodriguez Andrés, Ana M2
Soriano Romani, Laura
Srivastava , Girish K
Teson Yudego, M. Luisa
Torres Martinez, Jenice
Ussa Herrera, Fernando
Vuelta Lopez, Elena
Zlatanova , Denitza N
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GRUPOS DE INVESTIGACION

Grupo de Investigacion en Superficie Ocular

Investigador Principal
Calonge Cano, Margarita

Contacto:

CAUN Oftalmologia.

Instituto de Oftalmobiologia Aplicada.
Campus Univ. Miguel Delibes. C/ del Cementerio, s/n. Valladolid.
Teléfono: (+34) 983 184 750

Principales lineas de investigacion

LINEAS VERTICALES:

o Terapias avanzadas. Enfermedades diana: Ceguera de causea corneal por
insuficiencia limbica. Areas de trabajo: Terapia celular, Ingenieria de teji-
dos, Terapia génica.

« Inflamacién. Enfermedades diana: Sindrome de Ojo Seco, Alergias, Otras
enfermedades inmunes. Areas de trabajo: Desarrollo de modelos in vitro,
Biomarcadores y nuevas terapias, Estrés ambiental, Lentes de contacto.

* Nanomedicina. Enfermedades diana: Sindrome de Ojo Seco, Alergias,
Otras enfermedades inmunes. Areas de trabajo: Sistema de liberacion
controlada de farmacos, Terapia génica, Silenciamiento génico.

LINEAS HORIZONTALES:

* Fisiologia e inmunologia. Areas de trabajo: Caracterizacion del sistema
inmune de la superficie ocular en individuos sanos y enfermos.

¢ Ensayos clinicos. Enfermedades diana: Sindrome de Ojo Seco, Inflamacidn
superficie ocular, Insuficiencia Limbica, Inflamacion intraocular (uveitis),
Patologia asociada a lentes de contacto. Areas de trabajo: Terapias avan-
zadas (celular), Terapias farmacoldgicas, Lentes de contacto.
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o Lépez-Pantacua M, Nieto-MiGueL T, DE LA MaTA A, GALINDO S, HERrerAs JM, CorrALES RM ET
AL.. Consecutive expansion of limbal epithelial stem cells from a single limbal biopsy.
Curr Eye Res. 2013 May;38(5):537-49.

o Nieto-Micuer T, Gauinoo S, Reinoso R, CoreLl A, MarTINO M, PErez-SimoN JA ET AL.. In vitro
simulation of corneal epithelium microenvironment induces a corneal epithelial-like
cell phenotype from human adipose tissue mesenchymal stem cells.Curr Eye Res.
2013 Sep;38(9):933-44.

o DE LA MaTa A, Nieto-MicueL T, Lopez-Paniacua M, GaLinbo S, AcuitaAR MR, Garcia-FERNANDEZ
L et AL.. Chitosan-gelatin biopolymers as carrier substrata for limbal epithelial stem
cells.J Mater Sci Mater Med. 2013 Dec;24(12):2819-29.

e TesON M, GonzALez-GARciA MJ, Lépez-MiGUEL A, ENRIQUEZ-DE-SALAMANCA A, MARTEN-MoN-
TAREZ V, Bentto MJ et AL.. Influence of a controlled environment simulating an in-
flight airplane cabin on dry eye disease.Invest Ophthalmol Vis Sci. 2013 Mar
1;54(3):2093-9.

o MarTin-MonTaREZ V, LoPez-MiGueL A, Arrovo C, Mateo ME, GonzAlez-Menome JM, CALONGE
M et AL.. Influence of environmental factors in the in vitro dehydration of hydrogel
and silicone hydrogel contact lenses.] Biomed Mater Res B Appl Biomater. 2013 Oct
21;0(0):1-8.

El grupo IOBA-UVa coordind el proyecto intramural BioScaff-EYE, disefiado para
fabricar mediante ingenieria tisular el nicho de células madres con el objeto de
tratar el fracaso de la superficie ocular debido al sindrome de insuficiencia lim-
bica, siendo el limbo esclero-corneal el nicho de al células madre corneales. Al
finales del afio 2012, este proyecto intramural fue transferido a Ferrer, una com-
pafifa farmacéutica espafiola lider en su sector. Desde entonces, los tres gru-
pos académicos: IOBA-Uva en Valladolid, IBEC, Barcelona (IP, Elisabeth Engel)
y NanoBioCel, Universidad del Pais Vasco en Vitoria (IP, José Luis Pedraz) llevan
trabajando estrechamente con gestores del CIBER y personal de Ferrer Advanced
Biotherapeutics para llevar este proyecto al fin deseado con la mayor celeridad.
Por ello, el trabajo in citro e in vivo se ha intensificado notablemente. Ademas,
el grupo IOBA-Uva termind el reclutamiento de pacientes para el ensayo clinico
randomizado y doble enmascarado que sobre esta patologia, pretende demostrar
que las células mesenquimales pueden ser tan vélidas como las epiteliales limba-
res tras un afio de seguimiento (ClinicalTrials.gov Identifier: NCT01562002). Los
resultados de este ensayo no podran hacerse publicos hasta principios del 2015.
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Alonso Sendino, Clara
Burriel Lluna, Rafael
Caballero Hernandez, Ruth
Cano Gonzalez, Alicia
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Espino Fajardo, Laura Sylvia
Félix Gonzalez, Nazario
Garcia Garcia, Fernando
Garcia Mendoza, Rubén A.
Garcia-Polo Garcia, Pablo
Gutiérrez Diez, Ricardo
Luna Serrano, Marta

Macias Delgado, Ainara
Martinez Espinosa, Ignacio V.
Martinez Sarriegui, Ifiaki
Mina Rosales, Alejandra
Moratti , Stephan

Moreno Sanchez, Pedro A.
Niso Galan, Julia Guiomar
Pajares Giménez, Gonzalo
Peramo Serrano, M2 Angeles
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Viejo De Diego, Elisa
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Investigador Principal

GRUPOS DE INVESTIGACION

Grupo de Bioingenieria y Telemedicina

Del Pozo Guerrero, Francisco

Contacto:

Universidad Politécnica de Madrid.
Tel. (+34) 91 549 57 00

E.mail: francisco.delpozo@ctb.upm.es - Website: www.ctb.upm.es

Principales lineas de investigacion

* Actividad oscilatoria del cerebro: Hacia la comprension de los trastornos normales
de la cognicion y el cerebro; base cerebral de la funcidon cognitiva en personas
sanas y en pacientes con enfermedades neuroldgicas y psiquiatricas.

* Tecnologias avanzadas de imagen biomédica: Biomarcadores en neuroimagen en
envejecimiento y demencia; registro simultaneo de EEG- fMRI; conectividad fun-
cional y estructural.

* Desarrollo de sensores y dispositivos médicos basados en nanoparticulas: Induc-
cion de hipertermia en tejidos vivos (dptica y radiofrecuencia); biosensores basa-
dos en nanoparticulas para el diagndstico precoz de enfermedades bacterianas.

¢ Desarrollo de nanomateriales biofuncionalizadas para aplicaciones biomédicas:
Disefio y fabricacion de nanoestructuras biocompatibles y estables para los agen-
tes de contraste RMI para el diagndstico precoz in vivo de la enfermedad de
Alzheimer; etiquetado de células neurales precursoras humanas para el rastreo
de células in vivo en terapias de reemplazo celular contra enfermedades neuro-
degenerativas.

« Sistemas de biologia computacional y estudio de la estructura y funcion de redes
neuronales cultivadas.

o Exploracion de los mecanismos fisiopatoldgicos de conexinopatias: Papel de la
conexina 36 en la epilepsia; enfoques terapéuticos para el derrame cerebral en
modelos preclinicos; conexinas en el nicho de la médula dsea hematopoyética;
mecanismos patogénicos en los trastornos de la mielina.

o Interaccion de las funciones cerebrales con campos electromagnéticos pulsados
de muy baja frecuencia e intensidad; dolor cerebral DTI- funcion MRI en ratones
transgénicos; estimulacion del campo magnético para mejorar el crecimiento de
neuritas.

« Fibras bioinspirados para aplicaciones biomédicas aplicadas a protesis bioestruc-
turales, y las propiedades mecanicas de las células de adhesion a diferentes sus-
tratos para el uso como biomarcadores e ingenieria de tejidos.


mailto:francisco.delpozo@ctb.upm.es
http://www.ctb.upm.es
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« Alteraciones microanatomicos y neuroquimicas de la corteza cerebral en la enfermedad
de Alzheimer.

o Informatica biomédica: procesamiento del lenguaje natural, indexacion y descubrimien-
to del conocimiento; analisis de datos de MEG. Andlisis de grandes datos para predecir
biomarcadores para las primeras etapas de Alzheimer y Parkinson.

« Tecnologia para potenciar habitos saludables y direccionar cambio de habitos.

« Tecnologias de la diabetes para aplicar las tecnologias disponibles para optimizar el se-
guimiento y el control metabdlico de las personas que sufren de diabetes.

« Ingenieria de la neurorrehabilitacion: para ayudar a restaurar, minimizar y/o compensar
las alteraciones que normalmente aparecen en una persona después de sufrir una lesion
cerebral traumatica o un derrame cerebral; modelado de procesos de neurorrehabilita-
cion; modelos bidnicos disfuncionales e hibridos; monitoreo inteligente de la rehabilita-
cion cognitiva v fisica.

* Photoacoustic effect measurement in aqueous suspensions of gold nanorods caused by low-
frequency and low-power near-infrared pulsing laser irradiation. Lépez be PagLo CS, Ramos
Aviia JA, FernAnbez CasapA T, peL Pozo Guerrero F, Serrano Owmepo JJ Applied optics 2013 Jul 1
Volume: 52 Issue: 19 Pages: 4698-705.

¢ Data mining applied to the cognitive rehabilitation of patients with acquired brain injury
ALexis Marcano-Cepeflo, PaLoma CHAusA, ALEIANDRO GARciA, CEsarR CAceres, Josep M. Tormos, ENRIQUE
J. Gomez. Expert Systems with Applications. 2013, 40: 1054-1060.

¢ EVA: Laparoscopic instrument tracking based on endoscopic video analysis for psychomotor
skills assessment. Oropesa I, SincHEz-GonzALEz P, CHMARRA MK, LaMATA P, FERNANDEZ A, SANCHEZ-
MarcaLLo JA, Jansen FW, DANKELMAN J, SANCHEZ-MArGALLO FM anp Gomez EJ. Surgical Endoscopy
2013 27(3): 1029-1039.

e How network operators can enhance Ambient Assisted Living applications through Next
Generation Networks. P.A. Moreno, M.E. HernanDO, A. HerNANDEZ, F. GonzAlez, A. DE POORTER,
E.J. Gomez,. Journal of Ambient Intelligence and Smart Environments, 5(2): 237-250, 2013.
ISSN: 1876-1364 I0S PRESS.

o TELMA: Technology enhanced learning environment for minimally invasive surgery. Sanchez-
Gonzalez P, Burgos D, Oropesa I, Romero, V Albacete A, Sanchez-Peralta LF, Noguera, ]
Sénchez-Margallo FM and Gémez EJ. Journal of Surgical Research. 2013 182(1):21-9.

e Realizacion y direccion del Proyecto meticéntrico mundial MAGIC-AD para la identifica-
cion de marcadores objetivos y precoces de la enfermedad de Alzheimer. Cuyos resultados
(73,33% PPV, 100% NPV, 83:33% Accuracy) a nivel individual estan en prensa en revistas
de muy alto impacto y en proceso de réplica multicéntrica dada su enorme relevancia.

* Primeros resultados positivos en nuevas terapias de rehabilitacion de ICTUS mediante sca-
ffolds y células madre.

e Aportaciones de gran impacto en nuevos modelos matematicos y computacionales de las
redes cerebrales para la caracterizacion de procesos patoldgicos: EA, Epilepsia, Parkinson,
fobias etc.

e Desarrollo de la plataforma PERSONA para apoyo a cuidado personalizado en diabetes
basada en la integracion de métodos de inteligencia artificial y técnicas de modelado vy si-
mulacion intermodal.

e Finalizacion de un experimento clinico en “pancreas artificial” demostrando que es posible
conseguir normoglucemia nocturna durante el 95.8% del tiempo del experimento (p<0.05),
sin hipoglucemias significativas en pacientes T1DM.

e Finalizacion del proyecto intramural THEMIS, con 25 publicaciones en revistas y congresos,
3 tesis doctorales y un prototipo de sistema de planificacion y navegacion quirdrgica en
reseccion hepatica en evaluacion experimental en el CCMIJU (Centro de Cirugia de Minima
Invasion de Caceres).

e En los aspectos estratégicos lo mas relevante durante este periodo ha sido la integracion de
un alto ndimero de los investigadores del Centro de Tecnologia Biomédica CTB, que dirige el
IP del presente grupo CIBER-bbn, en las actividades del CIBER: Centro cientifico'y tecnolé-
gico de la Universidad Politécnica de Madrid, cuyos objetivos, estructura y actividad. pueden
verse en su web www.ctb.upm.es
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Malve , Mauro
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COLABORADORES

Ayuso Dominguez, José Maria
Calavia Calvo, José Luis

Cilla Hernédndez, Myriam

El Halabi Fares, Fares

Ezequiel Lopez Menéndez, Horacio P.
Garcia Gonzalez, Alberto
Guerrero Gimenez, Rebeca
Hernandez Gascdn, Belén
Laborda Garcia, Alicia
Llamazares Prieto, Guillermo A.
Lostalé Latorre, Fernando
Manzano Martinez, Sara
Marzo Mainar, Carlos

Monge Prieto, Rosa Maria
Morales Orcajo, Enrique
Mousavi, Seyed Jamaleddin
Movilla Meno, Nieves
Niroomandi , Siamak

Sdaez Vifias, Pablo

Sanz Herrera, José Antonio
Subaseanu Valentina, Roxana
Trabelsi , Olfa

Virumbrales Mufioz, Maria
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Grupo de Estructuras

y Modelado de Materiales (GEMM-1I3A)

Investigador Principal
Doblaré Castellano, Manuel

Contacto:

Universidad de Zaragoza.
E.mail: mdoblare@unizar.es
http://gemm.unizar.es/gemm.php?idioma=es&loc=inicio&idbio=

Principales lineas de investigacion

* Modelado y simulacién del comportamiento funcional de tejidos y 6rganos
con aplicacion en la evaluacion de las patologias y la cirugia, la planifica-
cion preoperatoria y cirugia virtual. Los principales campos de aplicacion
estan relacionados con el sistema musculo-esquelético, el sistema cardio-
vascular y otros tejidos, como la traquea, el ojo o el pecho.

* Mecanobiologia con énfasis en la remodelacion 6sea, la curacion del hueso
y la morfogénesis 6sea, la osteointegracion del implante y la curacion de
heridas, teniendo en cuenta el efecto de la entorno mecanico en respuesta
de las células.

* La ingenieria de tejidos, analizando el disefio de los andamios y mallas ce-
ramicos, poliméricos y bioldgicos en la regeneracion de tejidos, incluyendo
la interaccion andamio de tejido.

* Biofisica de la célula, el estudio de la transduccion de células y mecanis-
mos, derivados del entorno mecanico (deformacion, rigidez del sustrato...)
y de la potencial eléctrico dentro de la extramembrane de sefalizacion.

* Disefio de biorreactores para la estimulacion biomimético de cultivos celu-
lares con especial énfasis en la aplicacion de las cepas de control y flujo.
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e Desarrollo de microactuadores, redes de microfluidos, etc para el estudio de la
biologia celular bajo in vitro ambientes biomiméticos.

« Disefio , fabricacion y desarrollo de nuevos sistemas de diagndstico in vitro ba-
sados en sistemas de microfluidos.

* Microtecnologia para aplicaciones de ciencias de la vida.

o Actuna A, Belustri E, Cip E, Avar P, GAL B, Bereanzo J, GaerieL G, GuiMERA A, VILA R,
FernANDEZ L], MenEnDEz DE LA Pripa L. SU-8 based microprobes for simultaneous neural
depth recording and drug delivery in the brain.Lab on a chip. 2013;13(7): 1422-1430.

o ArAfA M1, Pefia E, ABizanpa G, Citta M, Ochoa I, Gavira JJ, Espinosa G, DoBLARE M, PELACHO
B, Prosper F. Preparation and characterization of collagen-based ADSC-carrier sheets
for cardiovascular applicationACTA BIOMATER. 2013;9(4):6075-6083.

e Acosta SANTAMARIA VA, MALVE M, Duizaso A, Mena ToBAR A, FErRrRer GG, Garcia Aznar JM, Do-
BLARE M, OcHoa I. Computational Methodology to Determine Fluid Related Parameters of
Non Regular Three-Dimensional ScaffoldsANN BIOMED ENG. 2013;41(11):2367-2380.

o HernANDEZ-GascoN B, Mena A, Pefia E, PascuaL G, Betion JM, Cawvo B. Understanding the
passive mechanical behavior of the human abdominal wall.Ann Biomed Eng. 2013
Feb;41(2):433-44.

o Saez, P ; Pena, E ; DoBLarE, M ; Martinez, MA. Hierarchical micro-adaptation of biological
structures by mechanical stimuliINT J SOLIDS STRUCT. 2013;50(14-15):2353-2370.

Durante 2013, el grupo mantiene las lineas de investigacion establecidas en afios an-
teriores, pero un gran esfuerzo se ha llevado a cabo para centrar su actividad mas al
sector privado. Se han concedido varios proyectos de investigacion durante el afio 2013
para llevar a cabo la investigacion para aplicaciones de ciencias bioldgicas. Gracias a
ese esfuerzo, el grupo obtuvo financiacion en torno a 200.000 euros. Algunos de los
proyectos son:

» Disefio, Fabricacion y Caracterizacion de fichas microfluidicos parr Cultivo celular Que
permita la Integracion de gradientes Quimicos -EBERS TECNOLOGIA MEDICA, SL.

e Autonomo prueba de estrés (CARDIOSTRESS) -LAB PANDFO.
« Caracterizacion mecanica de hidrogeles INSTITUTO DE BIOTECNOLOGIA IMASD SL.

e Estudios de Viabilidad volumétricos bioldgica de la viruta obtenida dasea Tras el fre-
sado de una irrigacion pecado VELOCIDAD baja -AVINENT SISTEMA DE IMPLANTE, SL

e Fabricacion de chips de microfluidicos MEDIANTE Técnicas de moldeo porcion in-
jection - MYPA MODELOS Y PLASTICOS ARAGON , SL.

» Desarrollo de la ONU lector Portatil Para La determination cuantitativa del Abuso de
Drogas a Través del Analisis de saliva basado en el BSG de microfluidica y Sensores
electroquimicos -ALPHASIP-01/01/2013-30/12/2014.

e DesarrollodelaONUSistemafluidicodediluciones-ALPHASIP-01/10/2013-30/05/2015

e Estudios de Resistencia Mecanica de mallas De po[iésteres (PLGA , PCL", PHB )
FABRICADOS porcion elecrtospinning * - ASOCIACION DE INVESTIGACION DE LA
INDUSTRIA TEXTIL - AITEX-01/05/2013-30/04/2015.

Cabe destacar la participacion en un proyecto europeo :Development of corneal biome-
chanical model. Dynamic topographical characterization based on 3D plenoptic imaging.
PROJECT NO: POPCORN-606634. GRANT AGREEMENT No: FP7-SME-2013-606634.

Una patente relacionada con dispositivos micro - tecnoldgicos con fines de cultivo de
células se han obtenido durante el afio 2013 . Como reconocimientos al grupo, varias
empresas se interesan ahora por su comercializacion. No sdlo las patentes sino tam-
bién micro - tecnologia basada en “know -how " en realidad se han transferido a las
empresas locales.
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Pufet Ortiz, Xavier
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Sachot, Nadége
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GRUPOS DE INVESTIGACION

Research Group in Biomaterials, Biomechanics

and Tissue Engineering (GBBIT-IBEC)

Investigador Principal

Engel Lopez, Elisabeth

Contacto:

Head of Human Resources.

Instituto de Bioingenieria de Catalufa.

Ed. Administraci6 - C/ Baldiri Reixac, 10-12, 22 pl.
E.mail: eengel@ibecbarcelona.eu

Website: www.ibecbarcelona.eu/biomaterials

Principales lineas de investigacion

¢ Biomecanica y simulacion por ordenador.

* Desarrollo de nuevos biomateriales funcionales para la ingenieria de te-
jidos, a base de fosfato de calcio, vidrios, ceramicas y materiales com-
puestos.

* Bioingenieria celular: las interacciones entre las células y biomateriales
para la fabricacion de materiales biocompatibles para la regeneracion y
reparacion de tejidos.

¢ Metalurgia y revestimientos: la obtencion y caracterizaciéon de metales y
aleaciones para aplicaciones en traumatologia, ortopedia, odontologia y
cirugia cardiovascular.
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o OrensTeIN SJ, Kuo SH, Tasser I, Arias E, Koea H, FernANDEZ-Carasa I €T AL.. Interplay of
LRRK2 with chaperone-mediated autophagy.Nat Neurosci. 2013 Apr;16(4):394-406.

o GonzALEZ-GARCiA C, CANTINT M, MoraTAL D, ALtankov G, SALMERON-SANCHEZ M. Vitronectin alters
fibronectin organization at the cell-material interface.Colloids Surf B Biointerfaces.
2013 Jul 12;111C:618-625.

o Awarez Z, Mateos-TimoNeDA MA, HyrosSova P, Castafio O, PLanell JA, Perates JC ET AL..
The effect of the composition of PLA films and lactate release on glial and neuronal
maturation and the maintenance of the neuronal progenitor niche.Biomaterials. 2013
Mar;34(9):2221-33.

o Mateos-TiMONEDA, M.A., PUNET, X., MaucHAuFrg, R., GiannoTTi, M., RobriGuez-CagELLo, J.C., Sanz,
F., EnGEL, E., PaneLL, J.. Enhaced Cell-materialinteractions through the biofunctionalization
of polymeric surfacesBIOMACROMOLECULES. 2013;14:2690-2702.

e C. CanaL, D. PastoriNO, G. MEsTRES, PH. ScHuLEr, M.P. Gineera.. Relevance of microstructure
for the early antibiotic release of fresh and pre-set calcium phosphate cementsActa
Biomaterialia. 2013;:8403-8412 .

El grupo ha desarrollado la investigacidn basica y traslacional en el marco de varios
proyectos nacionales e internacionales. Aqui destacamos los proyectos principales:

e COST ACTION - Biomedical Applications of Atmospheric Pressure Plasma Technology
(2011-2015). EU - MPNS COST Action.

o BIOMAT4BIOMED: Development of new biofunctionalized materials for application in
regenerative medicine (2012-2015). EU-PEOPLE.

o INNOVABONE - Novel Biomimetic Strategy for Bone Regeneration (2011-2015).
EU-FP7.

o REBORNE - Regenerating bone defects using new biomedical engineering approaches
(2009 - 2014). EU-FP7.

e GRAIL - Tissue in Host Engineering Guided Regeneration of Arterial Intimal Layer
(2012-2016). EU-FP7.

e FIBROGELNET - Network for Development of Soft Nanofibrous Construct for Cellular
Therapy of Degenerative Skeletal Disorders (2013-2016).

e REGEN_HEART - Aproximacion de la bioingenieria en la reparacion regeneraion / co-
razon.

e Femoral head osteonecrosis treatment with advanced cell therapy and biomaterials
in an experimental sheep animal model (Fundacion La Maratd de TV3, 2013-2015).

Dos proyectos CIBER- BBN de regeneracion de tejidos coordinados por el grupo GBBIT
- IBEC comenzaron hace dos afios con la financiacidn por la iniciativa ERA- NET Euro-
NanoMed de la UE:

e nAngioFrac - materiales nanoestructurados angiogénicos para nonconsolidating frac-
turas 6seas ( 2012-2014 ).

» STRUCTGEL - gel nanoestructurados para la terapia celular de trastornos 6seos dege-
nerativos ( 2012-2014 ).

Ademas, el grupo ha participado anteriormente en siete proyectos del CIBER- BNN:
e REWOUND (PI Josep A. Planell, GBBIT-IBEC).

e Bioscaff-Eye (PI Margarita Calonge, IOBA-UVA).

e Nacre (PI Francisco Blanco, CBTTC-CHUAC).

o ES-Cell Therapy (PI Jerénimo Blanco, TC-CIC).

o Scafftide 3D (PI Maria Vallet-Regi, COFIBIC-UCM).

* Bioproterial (PI Manuel Salmerdn, CBM-UPV).

e TELTIS (PI Leonor Santos, LABRET-UMA).
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PROGRAMA:
Nanomedicina

Quimica de Acidos Nucleicos

Integrantes Investigador Principal
contraraoos | Fritig Casadella, Ramon

Aviid Andrés, Ana Maria
Grijalvo Torrijo, Santiago

Contacto:
, A_DSCRITOS Instituto de Quimica Avanzada de Catalufia.
Fabrega Claveria, Carme C/ Jordi Girona, 18-26. Barcelona.
COLABORADORES Teléfono: (+34) 93 400 61 45
Alagia, Adele E.mail: recgma@cid.csic.es - http://www.igac.csic.es

Pérez Rentero, Sonia
Terrazas Martinez, Montserrat

Tintoré Gazulla, Maria Principales lineas de investigacion

* Desarrollo de nuevas moléculas que se unen a ADN. Estudio de la interac-
cion de farmacos con el ADN.
* Sintesis de oligonucledtidos con nucledsidos no naturales.

* Sintesis de ARN modificado para la inhibicion de la expresion génica por el
mecanismo de interferencia de ARN.

* Desarrollo de nuevas formulacidones para la terapia génica y el silencia-
miento de genes.

* Sintesis y estudios estructurales de oligonucledtidos que forman estructu-
ras de quadruplex.

* Oligonucledtidos formadores de hélices triples. Aplicacion de la captura
por formacion de triplex para el analisis de secuencias de acidos nucleicos.
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¢ Cristales de ADN de dos dimensiones. ADN Origami.
* Sintesis de conjugados de oligonucledtido-péptido.

¢ Uso de oligonucledtidos en biosensores. Funcionalizacion de la superficie
con derivados de &cidos nucleicos.

» Estudio de los procesos de reparacion del ADN con el objetivo de desarrollar
inhibidores que puedan servir para evitar la resistencia a la quimioterapia.
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o TiNnToRE M, GALLeco I, ManninG B, ErimA R, FAsreca C. DNA origami as a DNA re-
pair nanosensor at the single-molecule level.Angew Chem Int Ed Engl. 2013 Jul
22;52(30):7747-50.

o TerrAZAS M, Alacia A, Faustino I, Orozco M, Erimia R. Functionalization of the 3'-ends of
DNA and RNA strands with N-ethyl-N-coupled nucleosides: a promising approach to
avoid 3'-exonuclease-catalyzed hydrolysis of therapeutic oligonucleotides.Chembio-
chem. 2013 Mar 4;14(4):510-20.

o UcarTe-URIBE B, GriiALvo S, BusTo JV, MarTinN C, EriTiA R, Gofit FM eT AL.. Double-tailed li-
pid modification as a promising candidate for oligonucleotide delivery in mammalian
cells.Biochim Biophys Acta. 2013 Oct;1830(10):4872-84.

o Gomez-Pinto I, Vengut-Cument E, Lucas R, Avifid A, Erma R, Gonzitez C et AL.. Carbo-
hydrate-DNA interactions at G-quadruplexes: folding and stability changes by atta-
ching sugars at the 5-end.Chemistry. 2013 Feb 4;19(6):1920-7.

o FerrelrA R, ARTALI R, Benorr A, GArRGALLO R, Eriia R, Fercuson DM et AL.. Structure and
stability of human telomeric G-quadruplex with preclinical 9-amino acridines.PLoS
One. 2013;8(3):e57701.

Se ha desarrollado una nueva modificacion de los acidos nucleicos para la protec-
cion de los extremos 3 ‘de los oligonucledtidos frente a la degradacion por nuclea-
sas. La modificacion formada por dinucledsidos unidos por los amino exociclicos
por un grupo etilo ha sido introducidos en los extremos de ADN y ARN sintéticos
genera unos oligonucledtidos muy resistentes a las nucleasas sin perder las pro-
piedades inhibidoras mediante el mecanismo de RNA de interferencia.

Se han identificado nuevos compuestos que inhiben la endonucleasa humana de
reparacion de lesiones apurinicas (Apel) mediante el uso de técnicas de cribado
virtual. Estos compuestos tienen actividades inhibitorias en el rango micromolar
y potencian la citotoxicidad de los agentes quimioterapéuticos. Estos estudios son
importantes para la mejora de la quimioterapia a base de reducir los mecanismos
que provocan la resistencia a los farmacos.

La papiroflexia del ADN (DNA origami) se ha utilizado para visualizar el efecto de
la estructura del ADN en la unién de aptameros a trombina. Una serie de aptame-
ros que tienen una estructura de cuadruplex que les proporciona afinidad a trom-
bina se disponen en el lado derecho de una estructura plana. En el lado izquierdo
se sitlian las mismas secuencias con una modificacidn que impide la formacién del
cuadruplex. Por microscopia de fuerza atomica (AFM se puede visualizar la union
de trombina donde hay la estructura de cuadruplex. La modificacion quimica in-
troducido en la izquierda del origami se puede reparar por un enzima implicado
en la resistencia de células cancerosas a la quimioterapia. Este sistema permite
también visualizar la actividad reparadora de este enzima de reparacion de ADN
implicado en céncer.

Nuevas formulaciones basadas en lipidos catidnicos disefiados por nuestro grupo
han sido utilizados con éxito para la terapia génica de enfermedades oculares.
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E.mail: e.fernandez@umbh.es - http://nbio.umh.es/

Principales lineas de investigacion

* Terapia génica:

- Terapia génica dirigida a la reprogramacion celular in vivo e in vitro para
la regeneracion de la retina.

- Desarrollo de nuevas nanoparticulas para la vehiculizacidon de genes en
terapia génica.

* Desarrollo de tecnologia biomédica:
- Desarrollo de robots de ayuda a la cirugia y simuladores quirirgicos.
- Desarrollo de dispositivos de neurorehabilitacion y rehabilitacion robotica.

- Desarrollo de interfaces no invasivas cerebro-computador (BCI) basadas
en electroencefalografia (EEG) y electrooculografia (EOG) para personas
con discapacidad.

- Desarrollo de tecnologia para la deteccion de cancer de pecho.
- Desarrollo de nuevas generaciones de lentes intraoculares multifuncionales.
- Desarrollo de software para el analisis de sefiales neuronales.
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* Optimizacion funcional y mejora de la biocompatibilidad a largo plazo de inter-
faces neurales.

* Estudio de la reorganizacion cortical y cambios asociados con la plasticidad neu-
ronal en ciegos.

o Puras G, ZArate J, Diaz-TaHoces A, AviLés-TRIGUEROS M, FernAnDez E, Pepraz JL. Oligo-
chitosan polyplexes as carriers for retinal gene delivery.Eur J Pharm Sci. 2013 Jan
23;48(1-2):323-31.

o LLINARES A, Bapesa FJ, MoraLes R, Garcia-AraciL N, Sasater JM, Ferninpez E. Robotic as-
sessment of the influence of age on upper-limb sensorimotor function.Clin Interv
Aging. 2013;8:879-88.

o Wark HA, SHARMA R, MatHews KS, FerRnANDEZ E, Yoo J, CHRISTENSEN B ET AL.. A new
high-density (25 electrodes/mm?2) penetrating microelectrode array for recording
and stimulating sub-millimeter neuroanatomical structures.J Neural Eng. 2013
Aug;10(4):045003.

e Sances D, Romo N, SivonTe G, D1 Vicino U, TaHoces AD, FErnANDEZ E ET AL.. Wnt/B-catenin
signaling triggers neuron reprogramming and regeneration in the mouse retina.Cell
Rep. 2013;4(2):271-86.

o Markus BonGaRD, DANIEL MicoL, anD Epuarpo FernANDEz. NEV2lkit: A NEW OPEN SOU-
RCE TOOL FOR HANDLING NEURONAL EVENT FILES FROM MULTI-ELECTRODE
RECORDINGS International Journal of Neural Systems. 2013;Vol. 24:1450009
(10 pages).

En el afio 2013, la actividad investigadora del grupo ha dado lugar a la publica-
cion de 34 articulos cientificos en revistas nacionales e internacionales, 22 de los
cuales se encuentran indexados en el JCR o SJR. Asi mismo, los miembros del
grupo han participado activamente en numerosos congresos nacionales e interna-
cionales de reconocido prestigio, destacando el recibimiento del premio a la mejor
conferencia 2013 en la “IEEE International Systems Conference”.

Cabe destacar la adquisicion de nuevos fondos de financiacion y colaboracidn
en proyectos de transferencia con empresas privadas de importante relevancia
como es el grupo farmacéutico internacional Ferrer internacional S.L. a través
del proyecto “Toxicidad y seguridad de una nueva terapia con células madre de
adultos disefiada para regenerar las células neuronales de la retina” , asi como la
continuacién del proyecto “Desarrollo de una nueva generacion de Lentes Intrao-
culares Multifuncionales (HORUS)” cofinanciado con fondos europeos y llevado a
cabo en colaboracidn con un consorcio de empresas orientadas a la I+D aplicada.
Asi mismo se han captado fondos de 5 nuevos proyectos de concurso publico con
una financiacion total de 1.113.9828 €, al tiempo que se continlan proyectos
iniciados en los afios precedentes.

Durante este afio, el grupo se ha involucrado en la participacion en ensayos clini-
cos en el campo de la epilepsia.

Igualmente, cabe destacar el interés que muestra el grupo por la participacion
activa en la difusion de las actividades cientificas y que queda reflejado en las
numerosas apariciones en los medios de comunicacidon nacional e internacional
de primera linea.
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rrocrava: | Grupo de Dendrimeros

Nanomedicina | h5r3 Aplicaciones Biomédicas

Integrantes Investigador Principal
conraToos | Gdmez Ramirez, Rafael

Ortega Lopez, Paula
Sanchez-Nieves Fernandez, Javier

Contacto:
ADSCRIT_OS Departamento de Quimica Inorganica.
De la Mata De la Mata, Fco. Javier Universidad de Alcal4 de Henares. Edificio de Farmacia.
Campus Universitario. 28871 Alcala de Henares.
COLABORADORES E.mail: rafael.gomez@uah.es
Arnaiz Garrido, Eduardo Website: www.uah.es

Fuentes Paniagua, Elena
Galan Herranz, Marta ; ;
Garcia Gallego, Sandra Principales lineas de investigacion
Lozano De la Cruz, Tania

Pefia Gonzalez. Cornelia Emeritrina * Nuevas estrategias de sintesis y funcionalizacion de dendrimeros.
I

* Aplicaciones biomédicas de dendrimeros como vehiculos de transporte de
acidos nucleicos (oligonucleotidos antisentido, ARN de interferencia, etc)
para terapia génica del VIH y del céncer.

* Aplicaciones biomédicas de dendrimeros como vehiculos de transporte de
farmacos (antiinflamatorios, antivirales, antitumorales, etc).

* Desarrollo de dendrimeros como agentes antivirales (especialmente como
inhibidores del VIH) y antibacterianos.

MEMORIA ANUAL 2013

* Desarrollo de dendrimeros antipridnicos y para el tratamiento de la enfer-
medad de Alzheimer.

e Desarrollo de dendrimeros en vacunas.

¢ Desarrollo de complejos metalicos para su uso antiviral, antibacteriano y/o
anticancerigeno.
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o Vacas CorpoBa E, Arnalz E, RetLoso M, SAncHez-Torres C, Garcia F, Perez-Awvarez L ET
AL.. Development of sulphated and naphthylsulphonated carbosilane dendrimers
as topical microbicides to prevent HIV-1 sexual transmission.AIDS. 2013 May
15;27(8):1219-29.

o SepULVEDA-CRESPO D, LoReNTE R, LeaL M, Gomez R, DE LA Mata FJ, JiMénez L ET AL.. Syner-
gistic activity profile of carbosilane dendrimer G2-STE16 in combination with other
dendrimers and antiretrovirals as topical anti-HIV-1 microbicide.Nanomedicine.;.

o CornoBa EV, ArNAlz E, De LA Mata FJ, Gomez R, LeaL M, Pion M T AL.. Synergistic activity
of carbosilane dendrimers in combination with maraviroc against HIV in vitro.AIDS.
2013 Aug 24;27(13):2053-8.

o FuenTes-PaniAGuA E, Pefia-GonzAlez CE, GALAN M, GoMez R, DE LA MaTA FJ, SANCHEZ-NIEVES
J. Thiol-Ene Synthesis of Cationic Carbosilane Dendrons: a New Family of Synthon-
SORGANOMETALLICS. 2013;32(6):1789-1796.

e Tonov M, CierLucH K, Moreno BR, AppetHANs D, SAncHEz-Nieves J, GOMEz R, DE LA MATA
FJ, Mufioz-FernAnDEZ MA, Bryszewska M. Biophysical Characterization of Glycodendri-
mers as Nano-carriers for HIV PeptidesCurrent Medicinal Chemistry. 2013;20(31):
3935-3943.

La Investigacidn llevada a cabo durante el afio 2013 se ha centrado en el desarro-
llo de nuevos sistemas dendriticos dirigidos hacia (i) el disefio de vectores no vira-
les para terapia génica y procesos de transfeccion en VIH y cancery (ii) disefio de
nuevos agentes antivirales, antibacterianos y anticancerigenos. La investigacion
se ha focalizado en el desarrollo de nanovacunas frente al VIH mediante el uso de
dendrimeros asociados a péptidos dentro del marco del proyecto europeo EURO-
NANOMED, asi como el desarrollo de dendrimeros anionicos como sistemas anti-
virales frente al VIH y su utilizacidon en Terapia de Combinacion. Ademas, se han
preparado nuevos sistemas transportadores de ARN de doble cadena en terapia
frente al cancer de melanoma, dentro del Consorcio NANODENMED-CM de la Co-
munidad de Madrid coordinado por nuestro grupo de investigacidn.Los resultados
de investigacion han sido presentados en diferentes congresos, resaltando el VIII
International Dendrimers Symposium (IDS8) llevado a cabo en Madrid y organi-
zado, entre otros, por nuestro grupo. El trabajo en este periodo ha originado 13
publicaciones y 3 los capitulos de libro. El grupo ha continuado con sus actividades
de transferencia tecnoldgica como lo prueba la solicitud de una extension PCT de
una patente nacional basada en el uso de dendrimeros homo y heterofuncionali-
zados frente a VIH y cancer.
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Ingenieria Tisular | SObre Adhesion Microbiana

Integrantes Investigador Principal
covrratanos | (Gonzalez Martin, M@ Luisa

Fernandez Calderdn, M@ Coronada
Hierro Oliva, Margarita

Pacha Olivenza, Miguel Angel Contacto:
Facultad de Ciencias. Universidad de Extremadura.

ADSCRITOS Departamento de Fisica Aplicada.
Blanco Roca, Maria Teresa Av. Elvas s/n. Badajoz - E.mail: miglez@unex.es
Gallardo Moreno, Amparo M. Website: http://www.unex.es/investigacion/grupos/bip

Gomez Garcia, Antonio Candido
Labajos Broncano, Luis
Morales Bruque, José Principales lineas de investigacion

Pérez Giraldo, Ciro
o Adhesion microbiana a los biomateriales

COLABORADORES
Delgado Rastrollo, Maria » Caracterizacion de superficies microbianas.
Perera Nufiez, Julia M@ « Caracterizacion de superficies de biomateriales.

Rodriguez Cano, Abraham

Vadillo Rodriguez, Virginia * Formacion de biopeliculas y efecto de los antibidticos y/o antisépticos en

ellos.
* Bases genéticas para la produccion de biofilm.

* Ensayos in vivo los procesos infecciosos relacionados con la presencia de
implantes o prétesis (en colaboracion con el Servicio de Cirugia Ortopédica
y Traumatologia del Hospital Universitario Infanta Cristina de Badajoz).

o Caracterizacion de explantes (en colaboraciéon con el Servicio de Cirugia
Oral y Maxilofacial del Hospital Universitario Infanta Cristina de Badajoz)
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e VapiLLo-RobriGuEz V, PacHA-OLivenza MA, Gonzalez-MarTin ML, Bruque JM, GALLARDO-Mo-
ReNo AM. Adsorption behavior of human plasma fibronectin on hydrophobic and hy-
drophilic Ti6Al4V substrata and its influence on bacterial adhesion and detachment.]
Biomed Mater Res A. 2013;101A(5):1397-1404.

o GALAN-LADERO MA, Branco-Bianco MT, Hurtapo C, PErez-Giratpo C, Branco MT, Gomez-
Garcia AC. Determination of biofilm production by Candida tropicalis isolated from
hospitalized patients and its relation to cellular surface hydrophobicity, plastic adhe-
rence and filamentation ability.Yeast. 2013 Sep;30(9):331-9.

o PAcHA-OLivenza MA, GALLARDO-MoRrENO AM, VADILLO-RoDRIGUEZ V, GONZALEZ-MARTIN ML, PEREZ-
Grrawpo C, Gawvan JC. Electrochemical analysis of the UV treated bactericidal Ti6AI4V
surfaces.Mater Sci Eng C Mater Biol Appl. 2013 Apr 1;33(3):1789-94.

¢ RopricuEz-Cano A, CinTas P, FERNANDEZ-CALDERON MC, PAcHA-OLIVENZA MA, CRresPO L, SALDARA
L eT AL.. Controlled silanization-amination reactions on the Ti6Al4V surface for bio-
medical applications.Colloids Surf B Biointerfaces. 2013 Jun 1;106:248-57.

o SpaapepbIN A, Robrico-Navarro A, Monebero V, Rico P, MorataL D, GonzALez-MarTin ML ET
AL.. Functional living biointerphases.Adv Healthc Mater. 2013 Sep;2(9):1213-8.

La actividad del grupo durante el afio 2013 ha estado muy focalizada en el traba-
jo que se esta realizando con dos empresas. Con una de ellas la colaboracion se
lleva a cabo en el marco de un proyecto INNPACTO, centrandonos en la caracte-
rizacion superficial de distintos recubrimientos sobre metal para protesis, gracias
a la informacidn generada por los equipos de la Plataforma de Equipamiento de
Calorimetria y Caracterizacion Superficial. Con la segunda empresa, colaborando
mediante un convenio financiado por la misma empresa, se esta realizando una
valoracion de la respuesta frente a posibles infecciones de varios tratamientos
superficiales implementados por la misma empresa. En esta linea, también en
2013 se hicieron los primeros contactos con una tercera empresa, que estan per-
mitiendo completar en estos momentos los ultimos detalles del convenio con ella.

Por otra parte, se inicid una colaboracidn con el Servicio de Cirugia Oral y Maxi-
lofacial del Hospital Universitario Infanta Cristina de Badajoz. En este marco se
han realizado ya varios estudios, uno de ellos publicado recientemente, y se ha
iniciado una tesis doctoral sobre diversas caracterizaciones de explantes.

También se comenzd el trabajo, dentro de la primera anualidad del proyecto del
Subprograma de Proyectos de Investigacion Fundamental no Orientada (Convo-
catoria 2012) concedido, de caracterizacion superficial, adhesién microbiana y
formacion de biocapas bacterianas sobre un nuevo composite polimero-metal.

Se ha realizado una primera fase de un estudio detallado sobre la influencia de
la topografia en la adhesion de bacterias haciendo uso de superficies poliméricas
(PDMS) con micro-nanoestructuras ordenadas. Asimismo se han hecho varios
estudios de caracterizacion de la capa precursora de proteinas formada sobre me-
tales. También se ha continuado trabajando en la caracterizacion de biocapas de
levaduras de pacientes hospitalizados. Finalmente, sefialar que se ha continuado
la investigacidn sobre el comportamiento bactericida de la aleacidn Ti6Al4V bajo
tratamiento.

MEMORIA ANUAL 2013


http://www.ciber-bbn.es

ctber-bbmn

Centodelnvestgacé:io;nédcaenRed GRUPOS DE INVESTIGACION

PROGRAMA:

Biomateriales | Centro de Medicina Regenerativa de Barcelona
e Ingenieria Tisular
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Albert, Silvia
Garreta Bahima, Elena
Lopez Olivares, Alba Contacto:
Centro de Medicina Regenerativa de Barcelona.
ADSCRITOS C/ Dr. Aiguader 88, 72 planta.
Montserrat Pulido, Nuria E.mail: director@cmrb.eu - Website: www.cmrb.eu
COLABORADORES

Cortina Duran, Carme
Principales lineas de investigacion

¢ Adquisicion y mantenimiento de la pluripotencia.

* Mecanismo que controlan la formacion de cartilago, osteocitos, células
cardiacas, células del epitelio pigmentario de retina y células hematopo-
yéticas.

* Mecanismos que controlan la diferenciacion de las células del musculo
cardiaco.

» Mecanismos que controlan la regeneracion de los drganos en vertebrados.
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o X1a Y, Niver E, SancHo-MarTinNez I, GaLLeGos T, Suzuki K, Okamura D eT AL.. Directed diffe-
rentiation of human pluripotent cells to ureteric bud kidney progenitor-like cells.Nat
Cell Biol. 2013 Dec;15(12):1507-15.

o ZHanG K, Liu GH, Y1 F, MonTtserraT N, HisHipA T, Ropricuez Estean C et AL.. Direct con-
version of human fibroblasts into retinal pigment epithelium-like cells by defined
factors.Protein Cell. 2013 Jun 20;.

o MonTserrRAT N, N1veT E, SANCHO-MARTINEZ I, HisHiDA T, KuMAR S, MiquEL L T AL.. Reprogram-
ming of human fibroblasts to pluripotency with lineage specifiers.Cell Stem Cell.
2013 Sep 5;13(3):341-50.

e Gu Y, Liu GH, ProngTHongkum N, BEnner C, Y1 F, Qu J eT AL.. Global DNA methylation and
transcriptional analyses of human ESC-derived cardiomyocytes.Protein Cell. 2013
Aug 27;.

o MarTt M, MonTserrAT N, PARDO C, MuLero L, MiQueL-Serra L, Cavaco RobriGUES AM ET AL..
M-cadherin-mediated intercellular interactions activate satellite cell division.J Cell
Sci. 2013 Nov 15;126(Pt 22):5116-31.

EI CMR[B] es un centro de investigacion cuya mision es la investigacion de los me-
canismos que regulan la diferenciacion celular y la formacion del patron durante el
desarrollo y la regeneracidn. De la misma manera, la actividad general del centro
esta orientada a la investigacion en medicina regenerativa, con especial énfasis
en la generacion de células madre con pluripotencia inducida (iPSCs) a partir
de muestras donadas por pacientes para el modelaje de enfermedades. Nuestro
objetivo es definir protocolos eficientes para la diferenciacion de células madre
mesenquimales (MSCs) obtenidas a partir de tejidos humanos (adiposo y médula
6sea) e iPSCs hacia hueso, cartilago, células del epitelio pigmentario de la reti-
na, células hematopoyéticas y células del musculo cardiaco. Nuestros protocolos
incluyen el uso de factores solubles, medios de cultivo quimicamente definidos,
biomatrices y genes de tejidos especificos.

Para lograr estos objetivos hemos colaborado con la Dra. Ivon Cuscd del CIBERER.

Ademas, hemos colaborado con el grupo de la Dra. Elena Martinez (IBEC-CIBER-
BBN), supevisando una estancia corta en el CMR[B], del becario predoctoral Albert
Garcia. Esta colaboracion culmind con la presentacion en el 6th IBEC Symposium
on Bioengineering and Nanomedicine, 8/5/2013, Barcelona, del siguiente poster:

e Extended microcontact printing technique for the patterning of soft substrates:
application to stem cell differentiation. Albert Garcia, Verdnica Hortiglela, Car-
me Cortina, Anna Lagunas, Josep Samitier, Nuria Montserrat, Elena Martinez

Otros dos posters fueron, también, presentados en este Symposium:

e Transdifferentiation of human Fibroblasts to cardiac fate. Lorena de Ofate,
Montserrat Barragan, NUria Montserrat, Juan Carlos Izpisua

e Generation of cardiac human reporter cell lines with BACs engineered by I-
Scel stimulated recombineering methods. Lorena de Ofate, Rubén Peco, Nuria
Montserrat, Juan Carlos IzpisUa

Dichos posters fueron, ademas, presentados en las VII Jornadas Anuales CIBER-
BBN, 21-22/11/2013, Torremolinos, Malaga.

PUBLICACIONES INDEXADAS
34 articulos, de los cuales, 25, en revistas cientificas del primer cuartil.
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Fiz Fernandez, José Antonio
Giraldo Giraldo, Beatriz Fabiola
Gomis Roman, Pedro

Mafianas Villanueva, Miguel Angel
Perera Lluna, Alexandre

Ruiz de Alda Cafiamares, Maria Puy
Torres Cebrian, Abel

Vallverdu Ferrer, Montserrat

COLABORADORES

Brunel Montaner, Helena
Estrada Petrocelli, Luis Carlos
Garde Martinez, Ainara

Gil de Mesquita, Joana Margarida
Magrans Nicieza, Rudys
Massanet Vila, Raimon

Melia, Umberto Sergio Pio
Romero Lafuente, Sergio
Sarlabous Uranga, Leonardo
Serna Higuita, Leidy Yanet
Sola Soler, Jordi

Ziyatdinov , Andrey
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Investigador Principal
Jané Campos, Raimodn

Contacto:

Departamento ESAII.

Instituto de Bioingenieria de Catalufa.

Edifici Administracid. C/ Baldiri Reixac, 10-12 22 planta. Barcelona.

Teléfono: (+34) 93 403 99 77 - E.mail: rjane@ibecbarcelona.eu

Websites: http://futur.upc.edu/176413
http://www.ibecbarcelona.eu/biosignalinterpretation

Principales lineas de investigacion

¢ Procesado de sefial de secuencias de ADN.

* Andlisis de sefiales musculares para la evaluacion de patologias muscu-
loesqueléticas y del proceso de rehabilitacion.

* Monitorizacion no-invasiva de la actividad muscular respiratoria.

« Sistemas para la diagnosis de pacientes con sindrome de apnea obstructi-
va del suefio (SAOS).

* Obtencién de nuevos indices de riesgo cardiaco y ayudas para la deteccion
precoz de la isquemia miocardica mediante el analisis de sefales electro-
cardiograficas.

* Estudio de patrones de respiracion para la evaluacidon de pacientes con
insuficiencia cardiaca.

¢ Estudio de la actividad no lineal del Sistema Nervioso Autéonomo (SNA) y
la interrelacion cardiorrespiratoria.

* Nuevas técnicas de analisis de sefiales EEG para la evaluacion de medica-
mentos.

* Integracion de sefiales e imagenes en el entorno humano fisioldgico
virtual.


mailto:rjane@ibecbarcelona.eu
http://futur.upc.edu/176413
http://www.ibecbarcelona.eu/biosignalinterpretation
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o ZivatpiNov A, FERNANDEZ Diaz E , CHAUDRY A , Marco S, Persaub K, PErera A. A software tool
for large-scale synthetic experiments based on polymeric sensor arraysSENSORS
AND ACTUATORS B-CHEMICAL. 2013;177:596-604.

o JARAMILLO-GARZON JA, GALLARDO-CHACON JJ, CasTeLLANos-Dominguez CG, Perera-LLuna A. Pre-
dictability of gene ontology slim-terms from primary structure information in Embr-
yophyta plant proteins.BMC Bioinformatics. 2013 Feb 26;14:68.

o Roas-MarTinez M, Mafianas MA, Aronso JF, Meriertt R. Identification of isometric contrac-
tions based on High Density EMG maps.J Electromyogr Kinesiol. 2013 Feb;23(1):33-42.

o SarLABous L, Torres A, Fiz JA, Morera J, Jane R. Index for estimation of muscle force
from mechanomyography based on the Lempel-Ziv algorithm.] Electromyogr Kine-
siol. 2013 Jun;23(3):548-57.

o MorGensTeERN C, RanperaTH WJ, ScHwaisolb M, Botz A, Jané R. Feasibility of noninvasive
single-channel automated differentiation of obstructive and central hypopneas with
nasal airflow.Respiration. 2013;85(4):312-8.

El grupo ha desarrollado investigacion basica y traslacional en el marco de los proyectos:

e “Multimodal invasive and non-invasive biomedical signal interpretation and modeling
in cardiac, respiratory and neurological disorders” (TEC2010-21703-C03-01), 2011-
2013. PI: Raimon Jané.

 “Herramientas de procesado de sefial y bioinformatica para la evaluacion multinivel de
desordenes cardiovasculares y la monitorizacion de anestesia: Aproximacion fenotipi-
ca” (TEC2010-20886-C02-01), 2011-2013. PI: Pere Caminal.

e “Herramientas de procesado de sefial y bioinformatica para la evaluacion multinivel de
desordenes cardiovasculares y la monitorizacion de anestesia: Aproximacion émica”
(TEC2010-20886-C02-02), 2011-2013. PI: Alexandre Perera.

e "Sistemas multicanal de analisis y sensorizacién no invasiva para la rehabilitacion y
monitorizacién clinica” (DPI2011-22680), 2012-2014. PI: Miguel Angel Mafianas.

Ademas el grupo ha participado en tres proyectos del CIBER-BBN (2012-2013):

e "Characterization and validation of novel ultrasensitive piezoresistive all-organic sen-
sors for multimodal biomedical signals (ULTRASEN-4BIO) es un nuevo proyecto intra-
mural, coordinado por este group (PI: Raimon Jané).

e “Multimodal Diagnosis by Interpretation of Multiscale Signals in the Respiratory System”
(MUDIRES) es un proyecto traslacional, coordinado por este grupo (PI: Raimon Jané).

e “Indexes obtained from computational models and multiscale-multimodal biomedical sig-
nals for the diagnosis of cardiac pathologies” (INDI MUSICA), coord.por Pablo Laguna.

En las lineas de procesado e interpretacion de sefiales biomédicas, el grupo ha publicado

9 articulos en revistas indexadas JCR y 25 publicaciones en conferencias del IEEE/CinC

indexadas en Pubmed / Medline.

Ademads, las siguientes tesis doctorales han sido presentadas:

e “Snoring and arousals in full-night polysomnographic studies from sleep apnea-hypop-
nea syndrome patients”. Febrero 2013. Autor: Gil de Mesquita, Joana Margarida. Direc-
tor: Raimon Jané Campos.

e “Evaluacion no invasiva de la funcion muscular respiratoria mediante el analisis de la
sefial mecanomiografica en pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva cronica”.
Octubre 2013. Autor: Sarlabous Uranga, Leonardo. Director: Abel Torres Cebrian.

e "Genetic association analysis of complex diseases through inforamtion theoretic me-
trics and linear pleiotropy”. Noviembre 2013. Autora: Brunel Montaner, Helena. Direc-
tor: Alexandre Perera Lluna.

e “Protein function prediction with semi-supervised classification based on evolutionary
multi-objective optimization”. Noviembre 2013. Autor: Jaramillo Garzén, Jorge A. Di-
rector: Alexandre Perera Lluna.
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Martin Yebra, Alba
Monasterio Bazan, Violeta
Pueyo Paules, Esther
Ramirez Garcia, Julia
Romero Pérez, Daniel

ADSCRITOS

Bailon Luesma, Raquel

Gil Herrando, Eduardo
Martinez Cortes, Juan Pablo
Vergara, José Maria

COLABORADORES

Alcaine Otin, Alejandro
Bolea Bolea, Juan Ramon
Borges de Almeida, Rute A.
Carro Fernandez, Jesus
Hernando Jumilla, David
Lazaro Plaza, Jesus
Llamedo, Mariano

Orini, Michele

Sanchez Tapia, Carlos
Simon Vadillo, Fernando
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Grupo de Tecnologias de las Comunicaciones del

Instituto de Investigacion en Ingenieria de Aragon

Investigador Principal
Laguna Lasaosa, Pablo

Contacto:

Escuela de Ingenieria y Arquitectura-EINA.
Universidad de Zaragoza. Centro Politécnico Superior.
C/ Maria de Luna, 3, Ed, Ada Byron, 50018 Zaragoza.
E.mail: laguna@unizar.es
http://diec.unizar.es/~laguna/personal/publicaciones/publicaciones.htm

Principales lineas de investigacion

* Marcadores no invasivos basados en el ECG para caracterizacion de pato-
logias e identificacion de riesgo arritmico. El objetivo principal es la bus-
queda de indices no invasivos para predecir de forma personalizada el
riesgo de sufrir arritmias malignas, y mejorar la eficiencia en la toma de
decisiones (p.ej. la implantacion de desfibriladores).

* Procesado de sefiales de electrogramas intracardiacos (EGM) para mejorar
la planificacidn de intervenciones cardiacas y terapia. El objetivo principal
es el guiado de procedimientos de ablacion (de la fibrilacion auricular, del
foco arritmico ventricular, o de canales de conduccion lenta en los ventricu-
los) basado en la informacion obtenida del EGM durante la intervencion, de
forma que realice con éxito con e menor dafio posible del tejido cardiaco.

Modelado y simulacion de la electrofisiologia cardiaca. Las bases electro-
fisioldgicas de las arritmias auriculares y ventriculares son todavia poco
conocidas Se plantea una mejora del conocimiento de las mismas a través
del modelado computacional multiescala, lo que puede permitir el disefio
de farmacos especificos dirigidos a los canales idnicos correspondientes, y
mejorar la extraccion de la informacion subyacente en sefiales ECG y EGM
a partir de biomarcadores especificos.


mailto:laguna@unizar.es
http://diec.unizar.es/~laguna/personal/publicaciones/publicaciones.htm
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* Evaluacidn y cuantificacion no invasiva de la actividad del sistema nervioso auté-
nomo (SNA). El SNA tiene un papel regulador muy importante tanto en situacio-
nes fisioldgicas (ejercicio, estrés, emociones...) como patoldgicas (enfermedades
cardiovasculares, desérdenes mentales, apnea obstructiva del suefio, ...). La va-
riabilidad de sefiales como el ritmo cardiaco (HRV), la presion sanguinea (BPV)
o la fotopletismografia (PPG) esta influenciada por la actividad del SNA, por lo
que su cuantificacion precisa y la de las interacciones entre las distintas sefales
permite una evaluacion no invasiva del estado del SNA.

* Procesado y caracterizacion de sefiales biomédicas en patologias respiratorias.
El diagndstico ambulatorio de pacientes trastornos respiratorios del suefio es un
reto de salud muy importante. Conseguirlo a través de sefiales biomédicas faci-
les de registrar (ECG, PPG) seria un gran avance. Se aborda la caracterizacion
de los cambios de estas sefales en funcion de la respiracion, su profundidad, su
frequencia, la aparicion de apneas obstructivas o centrales y su relacién con el
sistema cardiovascular.

LAzaro J, GIL E, BarLoN R, MincHoLE A, Laguna P. Deriving respiration from photoplethys-
mographic pulse width.Med Biol Eng Comput. 2013 Feb;51(1-2):233-42.

o GIL E, LAGUNA P, MarTiNEZ JP, BARQUERO-PEREZ C), Garcia-ALBerolA A, Sornmo L. Heart rate
turbulence analysis based on photoplethysmography.IEEE Trans Biomed Eng. 2013
Nov;60(11):3149-55.

BaLdN R, GaraTacHea N, DE LA IeLesia I, Casaius JA, Lacuna P. Influence of running stride
frequency in heart rate variability analysis during treadmill exercise testing.IEEE
Trans Biomed Eng. 2013 Jul;60(7):1796-805.

Bueno-Orovio A, SancHez C, Puevo E, Robricuez B. Na/K pump regulation of cardiac
repolarization: insights from a systems biology approach.Pflugers Arch. 2013
May;466(2):183-93.
Puevo E, Baon R, GiL E, Martinez sp, Lacuna P. Signal processing guided by phy-
siology: making the most of cardio-respiratory signalsIEEE SIGNAL PROC MAG.
2013;30(5):136-142.

Durante este periodo la actividad investigadora del grupo ha conducido a la pu-
blicacion de 11 articulos JCR en revistas internacionales, participacion en mas
de 20 congresos nacionale e internacionales. A destacar las cinco publicaciones
referidas con anterioridad, con énfasis en el “position paper”:

e E. Pueyo, R. Baildon, E. Gil, J. P. Martinez and P. Laguna (2013). Signal pro-
cessing guided by physiology: making the most of cardio-respiratory signals
, L[EEE Signal Processing Magazine, vol.30, n.5, pp. 136-142; doi:10.1109/
MSP.2013.2266961.

El procesamiento de sefiales biomédicas orientado por la fisiologia es un poderoso
instrumento en dreas relevantes, como el diagndstico, la terapia y el seguimien-
to de una amplia gama de enfermedades. En este trabajo, hay ejemplos que se
presentan de procesamiento multimodal, multiescala multidisciplinario de sefiales
cardiovasculares. Algunos de esos ejemplos han ilustrado como el procesamiento
de sefial puede ayudar en la identificacion de pacientes que tienen un alto riesgo
de desarrollar arritmias cardiacas, asi como en el desarrollo de las estrategias
mas efectivas para el tratamiento de ellos. Otros ejemplos han mostrado que
el procesamiento de sefiales cardiovasculares sirve para caracterizar de forma
no invasiva la actividad del SNA y obtener informacion robusta sobre el sistema
respiratorio, ambas aplicaciones encuentran gran aplicacion en la rutina clinica.
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Integrantes Investigador Principal
conratanos || achuga Gomez, Laura M@

Duval, Daphné Michele
Farifia Santana, Esteban David

Gomez Montes, Silvia ContaCtO:_ 5 - )
ADSCRITOS C. de Investigacion en Nanociencia y Nanotecnologia.

Alvarez Sanchez. Mar Escuela Superior de Ingenieria.
, .
Duval, Daphné Michele Campus de la UAB. Edificio Q - 22 Planta. QC/2113. Barcelona.

i E.mail: laura.lechuga@cin2.es
Estévez Alberola, M2 del Carmen e
Sepulveda Martin, Borja

COLABORADORES , . . .,

Dante, Stefania Principales lineas de investigacion

Gonzélez Guerrero, Ana Belén
Maldonado Vaquez, Jesls Manuel
Marquez Villalobos, Salomon Elieser
Otte Ortiz, Bert

Sanchez Huertas, César
Solis Tinoco, Veronica Irais

Dirigido por la Profesora Laura M. Lechuga, el grupo de Nanobiosensores y
Aplicaciones Bioanaliticas, centra sus actividades en el desarrollo de avanza-
dos dispositivos nanobiosensores fotdnicos, basados principalmente en prin-
cipios fisicos de plasmdnica, nanoplasmdnica, dptica integrada en tecnologia
de silicio, y optomecanica. Las lineas de investigacion incluyen, ademas del
desarrollo tecnoldgico de los dispositivos, su biofuncionalizacion especifica
con receptores proteicos y sondas de oligonucledtidos, asi como la completa
integracion “lab-on-a-chip” incluyendo integracion microfluidica, sistemas de
nanoacoplamiento de la luz y sistemas de lectura, adquisicion y procesado
de datos, con el objetivo final de conseguir dispositivos tipo “point of care”.

Los principales campos de aplicacion de los dispositivos nanobiosensores
son el diagndstico clinico, el control ambiental, y la investigacién gendmica
y protedmica. Los proyectos llevados a cabo por el grupo abarcan desde la
investigacion mas basica a la aplicacion tecnoldgica de las plataformas bio-
sensoras, incluyendo la transferencia industrial en productos comerciales.
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e D. DuvaL, J. Osmonp, S. Dante, C. DominGUEZ, AND L. M. LecHuea. Grating couplers inte-

grated on Mach-Zehnder interferometric biosensors operating in the visible range
IEEE PHOTONICS JOURNAL. 2013;5(2):3700108/1-8.

o DE Juan-Franco E, RopriGuez-FraDE JM, MEeLLabo M, LecHuca LM.. Implementation of an

SPR immunosensor for the simultaneous detection of the 22K and 20K hGH isoforms
in human serum samplesTalanta. 2013;11:268-75.

o E. pe Juan-Franco, A. Caruz, J.R. Pepraias, anD L. M. LecHuca. Site-directed antibody

immobilization using a protein A-gold binding domain fusion protein for enhanced
SPR immunosensingANALYST . 2013;138(7):2023-2031.

e B. VEGa; A. CaLte; A. SAncHez; L. M LecHuGA; G. ArMELLES; J. M. RopriGuEz FRADE AND M.

MeLLapo. Real-time detection of the chemokine CXCL12 in urine samples by surface
plasmon resonanceTalanta. 2013;15(109):209-15.

o DuvaL, DaPHNE; LECHUGA, Laura M. 2012 Breakthroughs in Lab-on-a-chip & Optical bio-

sensors IEEE PHOTONICS JOURNAL. 2013;5(2):00906-00906.

e En la linea de investigacion de biosensores nanofotdnicos integrados basados
en tecnologia de silicio, hemos alcanzado hitos importantes para la consecucion
de un dispositivo tipo “point of care” con suficiente sensibilidad, de bajo coste
y portatil. El ultrasensible limite de deteccion conseguido con esta tecnologia
(pM-fM) en un ensayo directo, sin amplificacion, es superior al del estado de
arte. Hemos iniciado un plan de transferencia tecnoldgica con esta tecnologia,
y durante 2013 se han concedido dos nuevos proyectos en relacidon con esta
linea: El proyecto Plan Nacional EPISENS: “Lab-on-a-chip integration of bio-
photonic devices to study gene expression alterations in cellular pathways”,
y dos proyectos europeos: BRAAVOO (FP7-OCEAN-201-614010) “Biosensors,
Reporters and Algal Autonomous Vessels for Ocean Operation” y POCKET (FP7-
ICT-2013-10-610389) “"Development of a low-cost point-of-care test for Tuber-
culosis detection”.

Hemos demostrado la utilidad de nuestras tecnologia para aplicaciones reales.
Estamos focalizados en la deteccion “point of care” de enfermedades como ma-
laria (colaboracion con la Fundacion para el diagnostico FIND), o tuberculosis
(proyecto europeo POCKET); deteccion precoz de diverosos tipos de cancer
(como el colorrectal); diagnosis de la enfermedad de ojo seco (proyecto nacio-
nal INNPACTO); deteccidn precoz de complicaciones hepaticas (proyecto interno
CIBER); disefio de un sensor para el control de dopaje in situ con un alto nivel
de sensibilidad y precision; y seguimiento directo de celiacos o pacientes alérgi-
cos a través del andlisis de sus fluidos, entre otros (colaboraciéon con empresas
privadas). En el campo del medio ambiente, nuestros objetivos se centran en la
deteccion de contaminantes toxicos como pesticidas, antibiéticos o toxinas de
algas directamente en aguas de mar (proyecto europeo BRAAVOO).

Tenemos nueva linea de investigacion fundamental en biologia molecular uti-
lizando nuestra tecnologia nanobiosensora para el estudio de alteraciones en
rutas celulares, incluyendo splicing alternativo del ARN y modificaciones epige-
néticas (metilacion del ADN, liberacion de microRNA).

Destacamos: 11 publicaciones internacionales, 3 patentes, 22 contribuciones in-
vitadas a congresos y cursos.
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Grupo de Investigacion

en Endocrinologia y Diabetes

Investigador Principal

Leiva Hidalgo, Alberto

Contacto:

Grupo de Investigacion en Endocrinologia y Diabetes.
Inst. de Investigacion del Hsp. de la Sta. Cruz y San Pablo.
C/. San Quintin, 89 - Laboratorios, bl. B, pl. 2. Barcelona.
E.mail: aleiva@santpau.cat

Principales lineas de investigacion

CANCER DE TIROIDES.

e Marcadores de prediccion y prondstico.

- Implicacion de 21 genes en la oncogénesis del CDT. Génesis de una base de
datos, seroteca y coleccion privada de banco de tumores tiroideos, con mas de
200 casos caracterizados. Se ha encontrado la relacion entre la expresion del
gen transportador ABCG2/BCRP y la agresividad de la linea celular humana TPC-1
(cancer folicular). Hemos identificado sobreexpresion e hipoexpresion diferen-
cial de diversos genes en CPT y CFT. El analisis protedmico identificé 120 protei-
nas diferenciales.

e Evaluacion in vitro de una quimioterapia origina.

- Nanoparticulas de PGLA cargadas con un inhibidor de tirosin-quinasa, especifi-

camente dirigido contra EGFR, reconocido por un anticuerpo monoclonal.
DIABETES MELLITUS, SINDROME METABOLICO, OBESIDAD, RIESGO CARDIO-
METABOLICO.

e Diabetes Mellitus Autoinmune.

- El' estudio LADA, Consorcio Europeo, ha caracterizado esta nueva entidad des-
de el punto de vista genético, inmunoldgico, metabdlico y clinico en 11 paises
dela EU.

» Sistemas Inteligentes para la Optimizacion Terapéutica de la Diabetes Mellitus
- Proyecto PREDIRCAM. Plataforma original CIBER-BBN. Ensayo clinico en 3
hospitales universitarios espafioles; EDUAB-HSP coordina el proyecto (FIS).

- CONCEPTT: Primer ensayo clinico mundial por investigadores. EDUAB-HSP es
miembro del Steering Committee, e investigamos la MCG en DG (Espafia, Italia,
Canada y USA).


mailto:aleiva@santpau.cat
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- Proyecto DALI: Objetivo, la prevencion de la DG en Europa. Proyecto HEALTH - EU,
(EDUAB-HSP es el centro coordinador espafiol).

- Sistemas Inteligentes de Optimizacidn Terapéutica de la DM. Investigamos la com-
binacion de open and closed loop, semiautomatizacion de la insulinoterapia.

e DM-2, Obesidad, Sindrome Metabdlico, Hiperlipidemia, Riesgo CV.

- Investigamos el papel de la vitamina D en la prevencion de DMy SM (lectura de una
tesis Doctoral en 2013).

e Endocrinologia de la Reproduccion.

- Diabetes Monogénica y Gestacion. Investigamos la prevalencia de MODY 2y 3y las
complicaciones maternofetales.

- Gestacion y Diabetes. Se investiga la macrosomia fetal, variaciones étnicas, y cam-
bios adaptativos de la insulinizacidn.

Jetsma JG, van PopreL MN, Gauaarp S, Desove G, Corcoy R, DeviieGer R T AL.. DALI: Vitamin
D and lifestyle intervention for gestational diabetes mellitus (GDM) prevention: an Eu-
ropean multicentre, randomised trial - study protocol.BMC Pregnancy Childbirth. 2013
Jul 5;13:142.

Hawa MI, Kots H, ScHioot N, Bevan H, PascHou SA, Buzzetti R et AL.. Adult-onset autoimmune
diabetes in Europe is prevalent with a broad clinical phenotype: Action LADA 7.Diabetes
Care. 2013 Apr;36(4):908-13.

Motio A, HernANDEZ M, MarsaL JR, Esquerpa A, Rius F, BLanco-Vaca F et AL.. Latent autoimmu-
ne diabetes in adults is perched between type 1 and type 2: evidence from adults in one
region of Spain.Diabetes Metab Res Rev. 2013 Sep;29(6):446-51.

Auuinas A, Ramirez MJ, BaraHoNA MJ, Mato E, BeLL O, SurraLLEs J ET AL.. Telomeres and endo-
crine dysfunction of the adrenal and GH/IGF-1 axes.Clin Endocrinol (Oxf). 2013 Aug 12;.

NEOPLASIAS TIROIDEAS. A) La creacidn de una coleccion privada de muestras tisula-
res y seroteca de mas de 200 neoplasias de tiroides adecuadamente caracterizadas,
registradas en el Comité de Tumores Endocrinos del Hospital de Sant Pau, que preside
el Investigador principal. B) Los resultados obtenidos en el analisis transcriptomico y
protedmico en una cohorte de 160 pacientes con carcinoma epitelial tiroideo, sugi-
riendo la hiperexpresion de los genes TWIST1 y ANLN como nuevos marcadores de
indiferenciacion y metastasis. C) La identificacidon de un conjunto de 120 proteinas con
patrén diferencial entre tiroides sano, adenoma y carcinoma epitelial tiroideo (ponen-
cias invitadas en Congresos Internacional de Cancer de Tiroides, y Asociacién America-
na de Endocrinologia Clinica). D) Observacion original de la relacion entre la expresion
del gen ABCG2/BCRP1 y la agresividad de una linea celular humana (WRO) de cancer
folicular tiroideo, con pérdida de expresion de NIS (gen regulador de la captacion de
yodo), de importancia clinica en el cancer refractario al tratamiento con I-131

DIABETES MELLITUS. Finalizacion, en el seno del proyecto europeo Action LADA, de
una investigacion coordinada (A. de Leiva) con el Hospital Universitario de Lérida’ (DM),
que determina, por vez primera, la prevalencia y caracterizacion clinica, metabolica, e
inmunoldgica de diabetes tipo LADA en Espafa. Un 12% de los pacientes inicialmente
diagnosticados de DM-2 deben ser clasificados como DM-LADA, pron??stico de mayor
gravedad metabdlica y necesidad precoz de insulinoterapia.

INTERNACIONALIZACION. A) A. de Leiva fue nombrado Honorary Member, Romanian
Society of Diabetes, B) Evaluador Internacional, Catedra de Endocrinologia de la Uni-
versidad de Cluj-Napoca, C) Comité Internacional de Honor, inauguracion de la Cate-
dra de Historia de Medicina, Universidad de Yucatan (Mérida, México). D) A. de Leiva y
R.Corcoy han sido nombrados miembros del Comité Directivo, Proyecto Internacional
CONCEPTT-JDRF, que por primera vez analizara los beneficios de la MCG durante la
gestacion de la mujer con diabetes tipo 1.
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Contacto:
o AD,SCRIT_OS Instituto de Investigacion Biomédica Sant Pau.
'Leon Vintro, Xavier Grupo de Oncogénesis y Antitumorales.
Lopez Pousa, Antonio Instituto de Investigacion del Hospital de la Santa Cruz y San Pablo.
Parrefio Gomez, Matilde C/ San Quintin, 89. Laboratorios, bloque B, planta 2.
Pavon Ribas, Miguel Angel E.mail: rmangues@santpau.cat - Website: http://www.iibsantpau.cat/

Sancho Poch, Francisco José

Trias Floch, Manuel L. , . . .,
Principales lineas de investigacion

COLABORADORES
Alamo Vargas, Patricia * Desarrollo de modelos animales de tumores sélidos y neoplasias hemato-
Arroyo Solera, Irene ldgicas diseminados para el estudio molecular de la resistencia a terapia,
Del Canto Gonzalez, Alexandra metéstasis y células madre tumorales.

Diéguez Gonzalez, Rebeca
Moreno Jiménez, Maria José
Navas Jiménez, Luis Carlos
Suarez Vasallo, Cristina

* Desarrollo preclinico de nanocojugados para la entrega dirigida, mediada
por receptor, de terapia antitumoral y antimetastdsica en neoplasias séli-
das y hematoldgicas.

« Identificacion de marcadores moleculares como factores prondstico y para
el tratamiento personalizado del cancer.
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o Pefia C, Céspepes MV, LinoH MB, KirLemARIAM S, MezHeveuski A, Epquist PH T AL.. STC1
expression by cancer-associated fibroblasts drives metastasis of colorectal cancer.
Cancer Res. 2013 Feb 15;73(4):1287-97.

o Unzueta U, Saccarpo P, Domingo-Espin J, Cepano J, ConcHiLLo-SoLE O, Garcia-Frurtés E ET
AL.. Sheltering DNA in self-organizing, protein-only nano-shells as artificial viruses
for gene delivery.Nanomedicine. 2013 Nov 21;.

¢ BoscH R, Moreno MJ, DieGuez-GonzaLez R, CEspepes MV, GaLLARDO A, TriAs M ET AL.. A novel
orally available inhibitor of focal adhesion signaling increases survival in a xenograft
model of diffuse large B-cell lymphoma with central nervous system involvement.
Haematologica. 2013 Aug;98(8):1242-9.

e Ryan CW, Matias C, AGuLNik M, Lépez-Pousa A, WiLtiams C, be Awwis DP et AL.. A phase II
study of tasisulam sodium (LY573636 sodium) as second-line or third-line treatment
for patients with unresectable or metastatic soft tissue sarcoma.Invest New Drugs.
2013 Feb;31(1):145-51.

o pE Juan J, Garcia J, Lorez M, Orus C, EsTeLLER E, QuErR M ET AL.. Inclusion of extracapsular
spread in the pTNM classification system: a proposal for patients with head and neck
carcinoma.JAMA Otolaryngol Head Neck Surg. 2013 May;139(5):483-8.

Hemos conseguido un nuevo proyecto del Instituto de Salud Carlos III para el de-
sarrollo de modelos animals de cancer colorrectal para el estudio de la recidiva tu-
moral y participado en una COST Action sobre hipoxia de la Unién Europea. Hemos
demostrado biodistribucion selectiva a células tumorales y metastasicas CXCR4+
de un nanoconjugado formado uniendo la nanoparticula T22 a una fluoro-pirimidi-
na, tras su administracion intravenosa en un modelo de cancer colorrectal metas-
tasico, en colaboracion con los grupos de Villaverde y Eritja. El aumento de la con-
centracion del agente antitumoral que se alcanza en tejido tumoral incrementa el
numero de roturas de doble cadena en ADN y de figuras apoptoticas, conduciendo
a una reduccion significativa del nimero de células CXCR4+ en tejido tumoral. En
colaboracién con Arne Ostman (Karolinska Instituet) hemos demostrado que los
fibroblastos asociados a tumor cunado son estimulados por PDGF secretan SCT1,
una glicoproteina que potencia el desarrollo de metastasis en un modelo de cancer
colorrectal model. Ademas, hemos desarrollado un modelo de linfoma difuso de
células B grande con afectacion del sistema nervioso central (SNC) y demostrado
la capacidad de un inhibidor de la sefializacidn a través de adhesiones focales de
de inhibir el crecimiento de las metastasis en el SNC. También hemos identificado
a Rab25, un regulador del trafico intracelular de membranas, como un marcador
pronostico en pacientes con carcinomas escamoso de cabeza y cuello. Hemos ex-
tendido la patente que mantenemos sobre nanoparticulas para la entrega dirigida
en células que expresan CXCR4 a Europa, Estados Unidos, Japon, China, Israel,
India y Australia. Hemos defendido dos tesis doctorales y acogido a dos investi-
gadores visitantes de Brasil que hicieron estancias en nuestro laboratorio durante
2013. Continuamos nuestra actividad traslacional e industrial, mediante contratos
con la industria farmacéutica en el area de desarrollo preclinico de farmacos, en
los que utilizamos modelos ortotdpicos bioluminiscentes derivados de lineas celu-
lares de cancer transducidas con lentivirus.

MEMORIA ANUAL 2013

101



http://www.ciber-bbn.es

MEMORIA ANUAL 2013

102

ctber-bbmn
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PROGRAMA:
Nanomedicina

Integrantes

CONTRATADOS

Babington, Ruth Jamie
Garcia Fernandez, Lorena
Mendoza Santana, Marlene
Salvador Vico, Juan Pablo
Scheper , Johanna Katharina
Valera Cano, Enrique Andrés

ADSCRITOS

Galve Bosch, Roger
Gonzalez Pinacho, Daniel
Muriano Castafion, Alejandro
Pascual Duran, Nuria
Sanchez Baeza, Fco. José

COLABORADORES

Broto Avilés, Marta

Colom Sanmarti, Gloria
Garcia Fernandez, Lorena
Gonzalez Gonzalez, Ana Rosa
Hernandez Albors, Alejandro
Pastells Diez, Carme

Petanas Esteban, Salvador
Rodriguez Nufiez, Montserrat

GRUPOS DE INVESTIGACION

Nanobiotechnology for Diagnostics (Nb4D)

Investigador Principal
Marco Colas, M2 Pilar

Contacto:

Instituto de Quimica Avanzada de Catalufia.
C/ Jordi Girona, 18-26. Barcelona.

E.mail: nb4d@iqgac.csic.es - Website: www.igac.csic.es/nb4d

Principales lineas de investigacion

El grupo de investigacion en Nanobiotecnologia de Diagndstico ( Nb4D ) ha sido, des-
de el afio 2005, reconocido y premiado por la Generalitat de Catalunya . El objetivo
general del grupo es la investigacion de nuevas estrategias y aproximaciones tecno-
ldgicas para mejorar la eficiencia de los actuales métodos de diagnostico. Para lograr
este objetivo la investigacion se centra en tres objetivos especificos fundamentales:

e El desarrollo y caracterizacion de bioreceptores con propiedades definidas de espe-
cificidad y afinidad.

e La preparacion de materiales biohibridos funcionales resultantes de la incorpora-
cion de bioreceptores especificos en materiales y dispositivos microelectronicos y
nanoestructuras.

e La investigacion de nuevas aproximaciones nanobiotecnoldgicas para el desarrollo
de una nueva generacion de herramientas y dispositivos de diagndstico de utilidad
en el dmbito clinico, alimentario o del medio ambiente.

La actividad cientifica del grupo comenzo en el afio 1996 sobre todo centrada en
el desarrollo de anticuerpos y en el establecimiento de métodos inmunoquimicos
de analisis. En este sentido, el grupo cuenta con una importante coleccion de in-
munoreactivos para pesticides, residuos industriales, algunos de ellos disruptores
endocrinos , o productos farmacéuticos y veterinarios. Desde el afio 2009, el grupo
gestiona el CAbS (Custom Antibody Service), una plataforma que proporciona servi-
cios rela cionados con la produccion de inmunoreactivos (anticuerpos, bioconjugados,
nanosondas, etc.) y apoyo cientifico en el campo del diagndstico inmunoquimico. Por
otro lado, el grupo cuenta con una larga y amplia experiencia en el campo de los
biosensores y la nanobiotecnologia. Las actuales capacidades del grupo Nb4D, aso-
ciadas al conocimiento y experiencia en estos campos, se han conseguido en base a
colaboraciones internacionales, establecidas en el contexto de proyectos europeos de
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los distintos programas marco (FP4-FP7: INEXSPORT- ENV4-CT97-0476, TECACOR- FAIR-
CT98-9586; RADAR-GLK1-CT-2001-01670, ELISHA- NMP2-CT-2003-505485, GOODFOQD-
IST-2003-508774, Conffidence-KBBE-2008-211326, CAJAL4EU- ICT-ENIAC-2012-120215),
colaboraciones nacionales, en base a consorcios de investigacion estables, y a través de
contratos con empresas. El resultado de toda esta actividad cientifica se encuentra re-
flejada en un creciente nimero de publicaciones (mas de 170 publicaciones cientificas en
revistas internacionales de alto impacto), la participacion en las conferencias internacio-
nales , la preparacion y licencia de patentes y las actividades de capacitacion y formacion
de cientificos, llevadas a cabo a través de la direccion de tesis doctorales (mas de 15 tesis
presentadas) y la imparticion de cursos en programas de doctorado o master.

Desde un punto de vista aplicado, el grupo de investigacion tiene interés y desarrolla pro-
yectos en los siguientes ambitos;

1. Enfermedades Cardiovasculares / 2. Enfermedades Infecciosas / 3. Enfermedades Neu-
roldgicas y Neurodegenerativas / 4. Monitorizacion Terapéutica de Farmacos / 5. Reaccio-
nes Adversas a Farmacos.

o Atemany A, Sanvicens N, pe Lorenzo S, Marco MP, Rrtort F. Bond elasticity controls molecular re-
cognition specificity in antibody-antigen binding.Nano Lett. 2013 Nov 13;13(11):5197-202.

o ConzueLo F, Campuzano S, GameLla M, PinacHo DG, Revieio AJ, Marco MP et AL.. Integrated dispo-
sable electrochemical immunosensors for the simultaneous determination of sulfonamide
and tetracycline antibiotics residues in milk.Biosens Bioelectron. 2013 Dec 15;50:100-5.

o EstEBAN-FERNANDEZ DE AVILA, BerTa EscamiLia-Gomez, Vanessa CAMPUZANO, SusANA PEDRERO, MARIA
SaLvADOR, J. PaBLo Marco, M. Piiar; PinGarrON, José M.. Ultrasensitive amperometric mag-
netoimmunosensor for human C-reactive protein quantification in serumSENSOR ACTUAT
B-CHEM. 2013;188:212-220.

o Muriano A, PmvacHo DG, CHasottaux V, Diserens JM, Granier B, Steap S et AL.. A portable electro-
chemical magnetoimmunosensor for detection of sulfonamide antimicrobials in honey.Anal
Bioanal Chem. 2013 Sep;405(24):7885-95.

o V/aLera E, Muriano A, Pivipori I, SancHez-Baeza F, Marco MP. Development of a Coulombimetric
immunosensor based on specific antibodies labeled with CdS nanoparticles for sulfonamide
antibiotic residues analysis and its application to honey samples.Biosens Bioelectron. 2013
May 15;43:211-7.

Entre los resultados mas relevantes conseguidos durante el afio 2013, estan el desarrollo
de varios sistemas de diagndstico para biomarcadores cardiacos, como consecuencia de
nuestra participacion en proyectos de caracter industrial tanto a nivel europeo (CAJAL4EU)
como a nivel nacional (INNPACTO: Nanocardiococco). Por otro lado, hemos sido capaces
de desarrollar nanosondas de tipo electroquimico, resultantes del marcaje de anticuerpos
con nanoparticulas metalicas, la cual cosa nos permite incrementarlas prestaciones de
los biosensores amperométricos. El uso de nanosondas electroquimicas aporta ventajas
significativas respecto del marcaje enzimatico, mejorando la detectabilidad y acortando
el tiempo del analisis.

Desde el punto de vista de actividades de transferencia y translacion, mencionar la depo-
sicion de una patente (PCT/ES2014070161) en la que se protege el conocimiento relacio-
nado con la produccion de anticuerpos para un biomarcador especifico de Pseudomonas
aeruginosa, y el desarrollo de técnicas inmunoquimicas para el diagnostico de infecciones
causadas por este microorganismo. En este contexto, se han mantenido diversas conver-
saciones con empresas y se ha iniciado un proyecto colaborativo (NanobioSepRes) entre el
CIBERES, la SEPAR vy el CIBER-BBN, que tiene como objetivo la realizacion de un estudio
sobre la utilidad clinica de este biomarcador y las técnicas inmunoquimicas desarrolladas.
Es también destacable, la renovacion de los contratos de investigacion con las empresas
Unisensor SA (Belgium) y Pharmasan (USA), con las que el grupo colabora en el desarrollo
de métodos de diagndstico para mejorar la seguridad alimentaria, y para el diagndstico de
desdrdenes neuroldgicos. En la misma linea, mencionar el contrato de explotacion firmado
con la empresa BIOO Scientific Coorporation (USA).
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CONTRATADOS

Aznar Gimeno, Elena

De La Torre Paredes, Cristina
Oroval Cucarella, Maria del Mar
Ribes Momparler, Angela

ADSCRITOS

Benito Beorlegui, Angel Francisco

Coll Merino, Maria del Carmen
Lizondo Sabater, Josefina
Marcos Martinez, M@ Dolores
Mondragon Martinez, Laura
Murguia Ibdfez, José Ramon
Pardo Vicente, Teresa
Sancendn Galarza, Félix
Villaescusa Alonso, Luis Angel
Vivancos Bonos, José Luis

COLABORADORES

Abalos Aguado, Tatiana
Agostini, Alessandro

Barba Bon, Andrea

Bataller Prats, Roman
Campos Sanchez, Inmaculada
Candel Busquets, Inmaculada
Climent Terol, Estela

De la Torre Paredes, Cristina
El Sayed Shihata Nasr, Sameh
Giménez Morales, Cristina
Mas Font, Nuria

Moragues Pons, M@ Esperanza
Oroval Cucarella, Maria del Mar
Pascual i Vidal, Lluis

Royo Calvo, Santiago

Salinas Soler, Yolanda
Sanfeliti Cano, Cristina
Santos Figueroa, Luis E.
Sarkar, Krishanu

Martinez Manez, Ramon

Contacto:

Centro de Reconocimiento Molecular

y Desarrollo Tecnoldgico (IDM).
Instituto de Quimica Molecular Aplicada.
Camino de Vera s/n, Edificio 5M. Valencia - Teléfono: (+34) 96 387 73 43
E.mail: idm@upv.es - Website: idm.webs.upv.es

Principales lineas de investigacion

¢ DESARROLLO DE DISPOSITIVOS NANOMETRICOS CON “PUERTAS MOLE-
CULARES” PARA LIBERACION CONTROLADA.

Nuestro objetivo es desarrollar nano-sistemas que contengan “puertas
moleculares” para la liberacidn a voluntad de una cierta carga. Para ello, se
emplean sélidos mesoporosos nanométricos. Estas nanoparticulas de silice
mesoporosas equipadas con puertas moleculares son capaces de retener
una carga dentro de su sistema de poros y entregarla al aplicar un estimu-
lo quimico (moléculas redox, aniones seleccionados, cambios de pH, etc),
fisico (tales como la temperatura, campos magéticos o luz) o bioquimico
(por ejemplo, enzimas, antigenos, ADN).

SONDAS MOLECULARES.

Tenemos experiencia en el desarrollo de sondas moleculares quimicas en
las que el proceso de reconocimiento se acopla un proceso de sefializacion.
Esta linea se aplica en el disefio de sondas para la deteccidn de moléculas
de interés tanto in vitro o como in vivo mediante métodos colorimétricos o
fluorométricos.

CAPACIDADES TRANSVERSALES.
Sintesis organica e inorganica.
Preparacion / funcionalizacion de materiales mesoporosos.

Preparacion / funcionalizacion de las nanoparticulas inorganicas (oro, pla-
ta, oxidos, silice, etc.).
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o Cument E, MoNDRAGON L, MarTiNEZ-MAREZ R, SANCENON F, Marcos MD, MurGuia JR ET AL..
Selective, highly sensitive, and rapid detection of genomic DNA by using gated mate-
rials: Mycoplasma detection.Angew Chem Int Ed Engl. 2013 Aug 19;52(34):8938-42.

o CoL C, BernarDOs A, MarTinez-MAfREz R, Sancenon F. Gated silica mesoporous sup-
ports for controlled release and signaling applications.Acc Chem Res. 2013 Feb
19;46(2):339-49.

o Mas N, GaLiana I, MonbraGON L, Aznar E, Cument E, Casepo N ET AL.. Enhanced efficacy
and broadening of antibacterial action of drugs via the use of capped mesoporous
nanoparticles.Chemistry. 2013 Aug 19;19(34):11167-71.

o AzNAR E, ViLalonGa R, Givénez C, SANCENON F, Marcos MD, MarTinez-MAREz R ET AL.. Glu-
cose-triggered release using enzyme-gated mesoporous silica nanoparticles.Chem
Commun (Camb). 2013 Jul 21;49(57):6391-3.

e OrovaL M, Cument E, CoLL C, Erimia R, Avifio A, Marcos MD et AL.. An aptamer-gated
silica mesoporous material for thrombin detection.Chem Commun (Camb). 2013 Jun
18;49(48):5480-2.

En este afio, hemos continuado nuestra participacion en los proyectos intramura-
les NANOCOMETS, MICHORMON, NANOHYPERTERMIA y BIO-GATES. En el marco
de todos estos proyectos, hemos preparado una coleccion de nuevos materiales
equipados con puertas moleculares para aplicaciones de liberacion controlada y
COMO sensores.

Durante este 2013, hemos tenido una intensa actividad cientifica publicando mas
de treinta articulos en revistas internacionales con alto factor de impacto. Pode-
mos destacar la preparacion de nuevas nanoparticulas con puertas moleculares
para la deteccidn selectiva, altamente sensible y rapida de ADN gendmico (An-
gew. Chem. Int. Ed. 2013, 52, 8938). La innovadora estrategia desarrollada para
la deteccion de secuencias de ADN es capaz de competir con los métodos clasicos
que requieren amplificacion por PCR, en areas importantes como el diagndstico
“point-of-care” o la deteccidn de contaminaciones bioldgicas especificas con pa-
tdgenos. Estos sitemas comparativamente simples y baratos y ademas altamente
selectivos y sensibles son prometedores para su uso en las zonas menos desarro-
lladas del mundo.

Por otra parte , también hemos desarrollado, en colaboracién con el grupo de
Ramon Eritja, un material para la deteccidn de trombina empleando aptameros
como puertas sobre materiales mesoporosos (Chem. Commun. 2013, 49, 5480).
El método, basado en un procedimiento simple de competicion, es poco exigente
y sugiere que el uso de aptameros puede ser un enfoque adecuado para desa-
rrollar nanoparticulas con puertas para la deteccion cromo-fluorogénica en una
amplia gama de bio-aplicaciones.

Finalmente, en el afio 2013 nuestro grupo ha participado en el programa de for-
macion del CIBER-BBN con dos becas de iniciacion a la investigacion. Ademas,
Alessandro Agostini, Inmaculada Campos, Yolanda Salinas y Tatiana Abalos han
defendido su tesis doctoral durante este afio.
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Biomateriales | Centro de biomateriales
e Ingenieria Tisular

Integrantes Investigador Principal
covrraranos | Monleon Pradas, Manuel

Lebourg , Myriam
Rico Tortosa, Patricia

Teruel Biosca, Laura Contacto:
Centro de Biomateriales e Ingenieria Tisular.
ADSCRITO_S Edificio 8E (CPI), acceso F, 12 planta,
Gallego Ferrer, Gloria Camino de Vera s/n, PO Box 22012. Valencia.
Gomez Ribelles, José Luis E.mail: mmonleon@upvnet.upv.es
Meseguer Duefias, José Maria Website: http://www.upv.es/cb/index-es.html

Salmerdn Sanchez, Manuel

Suay Antén, Julio .. , . . .y
Vidaurre Garayo, Ana Principales lineas de investigacion

COLABORADORES » Andamiajes sintéticos para medicina regenerativa e ingenieria tisular (‘sca-
Araque Monros, Carmen ffolds’) a base de materiales bioestables o biodegradables con caracteris-
ticas apropiadas para el crecimiento celular.

* Modificacion de superficies y recubrimientos bioactivos.

* Microparticulas y plataformas combinadas para el suministro controlado de
farmacos o factores de crecimiento.

* Sintesis y fabricacion de materiales especiales—copolimeros, nanohibri-
dos, membranas, tublos, geles, microfilamentos.
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o ARAQUE-MoNROS MC, Gameoa-MarTiNEz TC, SanTos LG, BErnABE SG, PRADAS MM, EsTELLES M.
New concept for a regenerative and resorbable prosthesis for tendon and ligament:
physicochemical and biological characterization of PLA-braided biomaterial.J Biomed
Mater Res A. 2013 Nov;101(11):3228-37.

e LeBourG M, RocHina JR, Sousa T, Mano J, RiseLLes L. Different hyaluronic acid morpho-
logy modulates primary articular chondrocyte behavior in hyaluronic acid-coated
polycaprolactone scaffolds.] Biomed Mater Res A. 2013 Feb;101A(2):518-27.

o VaLLgs-LiucH A, ARNAL-PAsTOR M, MarTiNEZ-RAMOS C, ViLARINO-FELTRER G, VIKINGSSON L, Cas-
TELLS-SALA C eT AL.. Combining self-assembling peptide gels with three-dimensional
elastomer scaffolds.Acta Biomater. 2013 Dec;9(12):9451-60.

o VaLLEs-LiucH A, Povepa-Reves S, AMords P, BELTRAN D, MonLEON PrapAs M. Hyaluronic acid-
silica nanohybrid gels.Biomacromolecules. 2013 Dec 9;14(12):4217-25.

o GamBoA-MarTiNEZ TC, Garcia Cruz DM, Carba C, RiseLLEs JL, Ferrer GG. Fibrin-chitosan
composite substrate for in vitro culture of chondrocytes.] Biomed Mater Res A. 2013
Feb;101A(2):404-12.

Durante 2013 ha continuado el trabajo en los proyectos vigentes. Ha habido 36
publicaciones en revistas de calidad que recogen los resultados de este trabajo.
No ha habido nuevos proyectos ni patentes en este afio. Lo mas destacable, sin
embargo, es la pérdida de recursos humanos altamente cualificados que han
abandonado el grupo buscando fuera una continuidad en sus carreras que no
pueden encontrar aqui debido a la vigente politica de financiacion del sistema
de i+d.
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Biomateriales | GFUPO de Ingenieria Tisular de la Unidad
iomateriales

e Ingenieria Tisular | de Salud de TECNALIA (ITUS-Tecnalia)

Integrantes Investigador Principal
conrrataoos |- Qbjeta Vilallonga, Isabel

Argérate Madariaga, Nerea

Oyarbide Vicufa, Joseba
Contacto:

) ADSCRITOS Fundacion Tecnalia Research & Innovation.
Alvarez Luque, Noelia Parque Tecnoldgico de Miramén.

Atorrasagasti Goyalde, Garbifie PO Mikeletegui, 2. San Sebastian - Website: www.tecnalia.com
Bilbao Alba, Leire

Braceras Izaguirre, Ifiigo
_ Briziceta, Nerea | pripcjpales lineas de investigacion
Bustero Martinez de Zuazu, Izaskun
Egizabal Luzuriaga, Ainhoa DISPOSITIVOS Y MATERIALES PARA USO IN VIVO
Garagorri Ganchegi, Nerea « Matrices biodegradables para regeneracion de tejidos.
Garmendia Arcelus, Nerea
Goikoetxea Mendizabal, Leire
Jurado Ofiate, Maria Jesus * Funcionalizacion de la superficie de dispositivos a través de quimica himeda.
Lorenzo Chocardo, Jaione
Madarieta Pardo, Iratxe
Murua Larrafiaga, Olatz

* Materiales no degradables para implantes dseos con porosidad controlada.

o Materiales biodegradables para terapias avanzadas (recubrimientos poli-
méricos y nanoparticulas para suministro de medicamentos e hidrogeles
inyectables para terapia celular).

2 Olalde Graells, Beatriz , )

o Saez Martinez, Virginia DISPOSITIVOS DE DIAGNOSTICO IN VITRO Y ENSAYOS BASADOS EN CELULAS
= " , ) , . o ,

2 Valero Congil, Jesus * Materiales y tecnologias que permiten el cultivo in vitro de células en 3D.
; COLABORADORES * Disefio personalizado de poliestireno a base de consumibles.

é Azpiroz Dorrpnsoro, Patxi * Biosensores que integran nanotubos de carbono.

s

Gaston Caminos, Ainhoa

Vera Martin, Carolina | EVALUACION BIOLOGICA

* Marcado CE, certificacion de la norma ISO 10993.
o Caracterizacidn del impacto bioldgico de nuevos materiales y productos.

» Nanoseguridad: evaluacion del impacto biolégico de nanomateriales (con-

108 sumo de células, mutagenicidad, actividad pro-inflamatoria, etc.)
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o Oape B, GARMENDIA N, SAEz-MARTINEZ V, ARGARATE N, Nooeaip P, Morin F ET AL.. Multi-
functional bioactive glass scaffolds coated with layers of poly(D,L-lactide-co-glycoli-
de) and poly(n-isopropylacrylamide-co-acrylic acid) microgels loaded with vancomy-
cin.Mater Sci Eng C Mater Biol Appl. 2013 Oct;33(7):3760-7.

e Briz N, AntoLinos-TurPIN CM, AL1é J, Garacorrl N, RiseLLes JL, Gomez-Tesepor JA. Fibro-
nectin fixation on poly(ethyl acrylate)-based copolymers.] Biomed Mater Res B Appl
Biomater. 2013 Aug;101(6):991-7.

e Braceras I, Ovareide J, Azpiroz P, Briz N, Ipifiazar E, Awvarez N, ATORRASAGASTI G, FRATILA
RM, Aizrurura JM. “Plasma-click” based strategy for obtaining antibacterial surfaces
on implants.Plasma Processes and Polymers. 2013;(10):328-335.

2013 ha sido un afio de consolidacién para el grupo de Biomateriales de Tecnalia,
tanto en el tema organizacional como en cuanto a las actividades de I+D desa-
rrolladas. En el ambito de recursos humanos, el Dr. Joseba Oyarbide ha pasado a
ser parte de la plantilla de Tecnalia, adjudicando asi el Programa de Capacitacion
a la Dra. Nerea Argarate.

Desde un punto de vista financiero, el grupo ha conseguido financiacién del Go-
bierno Vasco en el ambito del 3D printing, lo que resulta nuevo para el grupo, y
por otro lado, en el campo de la investigacion estratégica y de desarrollo tecnold-
gico de nanoparticulas de oro multifuncionales para terapia y diagnéstico in vitro
e in vivo de cancer y desarrollo de aplicaciones en glicotecnologia.

También se han llevado varias acciones para reforzar las colaboraciones inter-
nacionales (estudiantes brasilefios en formacion, proyecto de investigacion con
Serbia, nueva propuesta de proyecto con Paraguay).

Ademas, dos patenteds europeas del grupo han sido extendidas a PCT durante
este ejercicio.

En el marco de las actividades CIBER cabe destacar nuestro compromiso con la
participacion en dos proyectos (Teltis y Oligocodes) y el lanzamiento de una nueva
propuesta.

Por ultimo, el grupo mantiene su acreditacion por parte del Ministerio de Salud
como Laboratorio de ensayos del Organismo Notificador 0318, para ensayos de
“Biocompatibilidad UNE-EN-10993",
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PROGRAMA:

Bioingenieria | Grupo de imagen biomédica
e Imagen Médica

Integrantes Investigador Principal
contraTaoos | Payig Segura, Javier

Nifierola Baizan, Aida
Tudela Fernandez, Rall

Contacto:
ADSCRITOS Hospital Clinico y Provincial de Barcelona.
Cot Sanz, Albert Servicio de Medicina Nuclear.
Falcon Falcon, Carlos C/ Villarroel, 170 - E.mail: jpavia@clinic.ub.es
Gispert Lopez, Juan Domingo Website: http://www.ub.edu/biofisica/

Juvells Prades, Ignacio
Pareto Onghena, Déborah

Ros Puig, Domenec Principales lineas de investigacion
Sempau Roma, Josep

Setoain Perego, Xavier * Sintesis de Trazadores: desarrollo de nuevos mddulos de sintesis de traza-
Soria Rodriguez, Guadalupe dores y optimizacion de la sintesis de radiotrazadores con 11C, 18F (PET)
COLABORADORES y 1231 (SPECT).
Calvo Boixet, Anna * Simulacidon Monte Carlo: desarrollo y optimizacion de los simuladores.

Gallego , JUd,it e Reconstruccidon tomografica en tomografia de emision.
Herance Camacho, Raul . _
Marti Fuster, Berta * Post-procesamiento de estudios en humanos.
Pino Sorroche, Francisco * Cuantificacion de estudios de SPECT de neurotransmision.

Popota , Foteini

Roé Vellvé, Nuria
Romera Martinez, Ingrid ¢ Analisis estadistico de imagenes de tomografia de emision.

* Analisis de imagen multimodal en epilepsia refractaria.

MEMORIA ANUAL 2013

* Analisis estadistico de la resonancia magnética funcional y estructural.
» Imagenes paramétricas obtenidas de tensor de difusion.

* Desarrollo de protocolos de adquisicion de resonancia magnética de alto
campo (7T) para animales.
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e RiBERA J, PAuTA M, MELGAR-LESMES P, TuGues S, FERNANDEZ-VARO G, HELD KF ET AL.. Increased
nitric oxide production in lymphatic endothelial cells causes impairment of lymphatic
drainage in cirrhotic rats.Gut. 2013 Jan;62(1):138-45.

o MarTi FusTer B, Estean O, Pranes X, Acuiar P, Crespo C, FaLcon C eT AL.. FocusDET, a new
toolbox for SISCOM analysis. Evaluation of the registration accuracy using Monte
Carlo simulation.Neuroinformatics. 2013 Jan;11(1):77-89.

e Fuster BM, FaLcon C, Tsoumpas C, LivieraTos L, Acuiar P, Cot A ET AL.. Integration of ad-
vanced 3D SPECT modeling into the open-source STIR framework.Med Phys. 2013
Sep;40(9):092502.

e GIL.-Navarro S, Lomefia F, CoT A, Liapo A, MonTacuT N, CasTeLvi M T AL.. Decreased stria-
tal dopamine transporter uptake in the non-fluent/agrammatic variant of primary
progressive aphasia.Eur J Neurol. 2013 Nov;20(11):1459-e126.

¢ Ropricuez M, Sempau J, BruaLLa L. PRIMO: a graphical environment for the Monte Carlo
simulation of Varian and Elekta linacs.Strahlenther Onkol. 2013 Oct;189(10):881-6.

TESIS DOCTORALES:
e Berta Marti Fuster. Universidad de Barcelona, 16/10/2013. “Image processing
of emission tomography studies in refractory epilepsy”.

e Victor Hernandez. Universidd Politécnica de Catalufia, 07/11/2013. "Optimiza-
tion of field matching in external photon beam”.

NUEVOS PROYECTOS:
e SYRA3 COST Action. Innovative Methods in Radiotherapy and Radiosurgery
using Synchrotron Radiation. (2013-2017), Action TD1205.

e EUTEMPE-RX. EUropean Training and Education for Medical Physics. (2013-
2016), EURATOM Coordination and support action Grant.

e Cuantificacion de estudios de SPECT de neurotransmision del sistema dopami-
nérgico nigroestriatal. Optimizacion para la utilizacion en la rutina clinica (FIS/
PI12-00390).

e Development of an automated Monte Carlo-based linac simulator and radiothe-
rapy treatment planning system for research: application to ion chambers in
small off-axis fields (FIS/PI12-38480).

COLABORACIONES INTERNACIONALES:

e Estancia de dos miembros delo grupo (Berta Marti and Carles Falcon) en el
King’s College London, Department of Imaging Sciences and Biomedical Engi-
neering, School of Medicine.

e Acuerdo con el King’s College London University para lanzar una nueva version

de STIR (Software for Tomographic Image Reconstruction) que incluye nuestros
algoritmos de reconstruccidn para SPECT.

Registro notarial del software FocusDET.
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rrocrava: | NanoBioCel: Micro and Nano Technologies,

Nanomedicina | Biomaterials and Cells Research Group

Integrantes Investigador Principal
coviratanos | Padraz Mufioz, José Luis

Acarregui Garalde, Argia
Ciriza Astrain, JesUs

Losada Narvaez, Angela Contacto:
Area de Farmacia y Ciencias de los Alimentos.

ADSCRITOS Facultad de Farmacia de Vitoria.
Esquisabel Alegria, Amaia PO Universidad, 7.
Hernandez Martin, Rosa Maria E.mail: joseluis.pedraz@ehu.es
Igartua Olaechea, Manuela Website: http://www.ehu.es/en/web/nanobiocel/home

Orive Arroyo, Gorka

Portero Landa, Aitziber L. , . . . s
Zérate Sesma, Jon Principales lineas de investigacion

COLABORADORES « MICROENCAPSULACION DE CELULAS VIVAS: disefio y optimizacion de siste-

Acarregui Garalde, Argia mas poliméricos de inmovilizacion de células con actividad terapéutica que
Agirre Diez, Mireia protegen frente a la respuesta inmune del huésped gracias a su disefio tec-
Egusquiaguirre Martin, Susana P. noldgico, dando lugar a un sistema farmacéutico de liberacion controlada.

o . , ,
Gainza Luzea, Garazl « MICRO Y NANOPARTICULAS COMO SISTEMAS DE ADMINISTRACION DE

a Garate Letona , Ane , , | ltad btenidos h |
S Gartziandia L. de Goikoetxea, Oihane VACUNAS DE PEPTIDOS Y PROTEINAS: 0s resu tados o te.:r.u os asta e
2 Herran Martinez. Enara momento por nuestro grupo ponen de manifiesto que la utilizacion de es-
<§: Moreno Sastre,, Maria tos sistemas de vehiculizacion de farmacos pueden, resultar,bastante utiles
< Pastor Navarro, Marta en el desarrollo de vacunas ya que la encapsulacion de antigenos provoca
& saenz del Burgo Martinez, Laura una respuesta inmune importante y duradera tras su administracion por
é Salvador Martinez, Aiala diferentes vias a animales de experimentacion (ratones y monos).

Santos Vizcaino, Edorta o VECTORES NO VIRALES PARA TERAPIA GENICA: disefio y optimizacion de vec-
tores no virales basados en nanoparticulas lipidicas con el fin de vehiculizar

genes terapéuticos con capacidad de transfeccion de células eucaridticas.
+ DESARROLLO DE FORMULACIONES DE LIBERACION MODIFICADA: desa-
112 rrollo y optimizacion de formas farmacéuticas basada en nuevos polime-

tros para la liberacion sostenida de farmacos.
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« EVALUACION BIOFARMACEUTICA Y FARMACOCINETICA DE FORMULACIONES
DE LIBERACION MODIFICADA y de nuevos sistemas terapéuticos obtenidos con
productos biotecnoldgicos.

 NANOFOMULACIONES PARA ADMINISTRACION PULMONAR: el objetivo de esta Ii-
nea de trabajo es el disefio, optimizacion y caracterizacion de vehiculos para ser
administrados por via pulmonar. Estos sistemas presentan ciertas ventajas como
la mucoadhesion, ser biodegradables y evitar el efecto de primer paso. Estos
sistemas se estan aplicando para péptidos, DNA, antineoplasicos y antibioticos.

o Santos E, LarzaBaL L, Cawvo A, Orive G, Pepraz JL, HernAnDEz RM.. Inactivation of encap-
sulated cells and their therapeutic effects by means of TGL triple-fusion reporter/
biosafety gene.BIOMATERIALS. 2013;34(4):1442-51.

e Santos E, Pepraz]L, HernANDEZ RM, Orive G.. Therapeutic cell encapsulation: ten steps
towards clinical translation.Journal Controlled Release. 2013;:1-14.

o Herran E, PErRez-GonzAlez R, IGarTUA M, Pepraz JL, CarRrO E, HErRNANDEZ RM.. VEGF-relea-
sing biodegradable nanospheres administered by craniotomy: a novel therapeutic
approach in the APP/Ps1 mouse model of Alzheimer’s disease.Journal of Controlled
Release. 2013;170(1):111-9.

e Orive G, Santos E, Pepraz JL, HernANDEZ RM.. Application of cell encapsulation for con-
trolled delivery of biological therapeutics.Advanced Drug Delivery Reviews. 2014;.

e DeL Burco LS, HernAnDEZ RM, Orive G, Pepraz JL.. Nanotherapeutic approaches for bra-
in cancer management.Nanomedicine. 2014;.

Durante el 2013 hemos conseguido 4 nuevos proyectos SAIOTEK del Departa-
mento de Industria y Comercio del Gobierno Vasco, en diferentes aéreas. Ellas
son: estrategias no virales para transfectar neuronas, en vectorizacion de factores
neurotroficos al cerebro para el tratamiento del Parkinson, en biomatrices celu-
lares para regeneracion del hueso y en tecnologias para purificacion de péptidos.

Dos patentes han sido desarrolladas para la empresa Praxis Pharmaceutical S.A:
Nanoparticulas lipidicas para la cicatrizacion de heridas y Nanoparticula Lipidica
Polimixina.

Conjuntamente con el CIBERER, UAM, vy el CSIC se ha desarrollado la patente:
Bionanoparticulas biodegradables para liberacion del péptido GSE24-2, procedi-
miento de obtencion y utilizacion.

Dos miembros de nuestro grupo tuvieron la oportunidad de mejorar sus habili-
dades investigadoras en Inglaterra y Alemania: una de ellas en el Institute for
Biological and Medical Imaging (IBMI) de el Helmholtz Centro de Munich y la otra
en la Universidad de Bath.

Durante el 2013 fueron leidas 3 tesis doctorales, sus titulo son: “Optimization
of cell microencapsulation in terms of biosafety, biomimesis and applicability in
therapeutic targets of central nervous system” , “Utilizacion de sistemas micro-
particulares como adyuvantes de antigenos sinteticos antimalaricos” y / *Gastro-
resistant microparticles as an oral cholera vaccine approach”.

Se publicaron 14 articulos y 3 capitulos en el libro: Immobilization of Enzymes
and Cells. Los capitulos son: Biomedical Applications of Immobilized Enzymes:
An update, Encapsulation of Cells in Alginate Gels y Therapeutic Applications of
Encapsulated Cells.
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PROGRAMA:
Nanomedicina

Integrantes

CONTRATADOS
Garcia Martin, Isabel
Marradi, Marco

ADSCRITOS

Aranaiz Villanueva, Blanca Ester
Carril Garcia, Monica

Del Valle Carrandi, Lourdes

Di Giavincenzo, Paolo

Martin Lomas, Manuel
Michelena Elizalde, Olatz
Reichardt, Niels Christian

COLABORADORES
Chiodo, Fabrizio
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GRUPOS DE INVESTIGACION

Laboratorio de Nanomateriales

Biofuncionales del CIC-Biomagune

Investigador Principal

Penadés Ullate, Soledad

Contacto:

CIC biomaGUNE/Glyconanotechnology Laboratory.
PO Miramon, 182, 20009 Donostia-San Sebastian.
Tel.: +34 943 005 328 - E.mail: spenades@cichiomagune.es
http://www.cicbiomagune.es/secciones/investigacion/ficha_laboratorio.php?idioma
=en&unidad=18&subgrupo=28&subseccion=unidades_investigacion

Principales lineas de investigacion

GLICOMICA MEDIANTE MICROARRAYS
* Sintesis en disolucion y fase sélida de oligosacaridos de importancia bioldgica.
e Desarrollo de herramientas basadas en arrays de glicanos y lectinas para

identificar biomarcadores de glicanos y estudiar las interacciones carbohi-
drato-proteinas.

e Desarrollo de bioensayos con enzimas que procesan carbohidratos.
GLICONANOTECHNOLOGIA

* Preparacion de gliconanoparticulas de oro como modelos multivalentes para
el estudio de interacciones bioldgicas mediadas por hidratos de carbono.

* Desarrollo de gliconanoparticulas de oro como microbicidas y vacunas contra
patdgenos (HIV, streptococcus pneumoniae).

* Desarrollo de nanoparticulas magnéticas y fluorescentes como sondas mul-
timodales para el marcaje y el seguimiento de células usando diferentes
técnicas de imagen (PET, CT, MRI).

* Desarrollo de nanoparticulas funcionalizadas para el diagndstico de placas de
ateroma y enfermedades neurodegenerativas.


mailto:spenades@cicbiomagune.es
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o BeLoqur A, Cawvo J, SErNA S, Yan S, WiLson 1B, MarTiN-Lomas M ET AL.. Analysis of microa-
rrays by MALDI-TOF MS. Angew Chem Int Ed Engl. 2013 Jul 15;52(29):7477-81.

o RercHARDT NC, MarTin-Lomas M, Penapgs S. Glyconanotechnology. Chem Soc Rev. 2013,
May 21,42(10): 4358-76.
e CHiopo F, MarrADI M, Tersen B, Snippe H, van Die I, Penapés S. High sensitive detection of

carbohydrate binding proteins in an ELISA-solid phase assay based on multivalent
glyconanoparticles. PLoS One. 2013, 8(8): €73027.

o ETxeBarRriA J, SErnA S, Beloqui A, Martin-Lomas M, REeicHArRDT NC. Three-dimensional
arrays using glycoPEG tags: glycan synthesis, purification and immobilisation. Che-
mistry. 2013 Apr 8;19(15):4776-85.

o Guepes N, CzecHura P, EcHeverriA B, Ruiz A, MicHELENA O, MARTIN-Lomas M ET AL.. Toward
the solid-phase synthesis of heparan sulfate oligosaccharides: evaluation of iduronic
acid and idose building blocks. J Org Chem. 2013 Jul 19;78(14):6911-34.

Dentro del contrato con la empresa Midatech Biogune SL (CENIT-Advance Molecu-
lar Imaging Technique, AMIT) se han desarrollado gliconanoparticulas marcadas
con el isotopo Ga-68 capaces de atravesar la barrera hematoencefalica y se ha
evaluado su biodistribucion en ratas mediante PET. Los resultados se han publica-
do en el J. Am. Chem. Soc. 2014, 136, 449-457 (68Ga-Labeled Gold Glyconano-
particles for Exploring Blood-Brain Barrier Permeability: Preparation, Biodistribu-
tion Studies, and Improved Brain Uptake via Neuropeptide Conjugation).

12 publicaciones en 2013, 11 indexadas, 4 en el primer decil y 6 en el primer
cuartil.

Se han leido 2 tesis doctorales:
¢ Gold glyconanoparticles as multivalent nanocarriers for carbohydrate antigens.
Fabrizio Chiodo. Universidad del Pais Vasco (UPV-EHU), 11 de Marzo 2013.

e Exploring gold glyconanoparticles as multivalent carrier for specific molecules
involved in HIV-1 infection. Paolo di Gianvincenzo. Universidad del Pais Vasco
(UPV-EHU), 4 de Octubre 2013.
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PROGRAMA:
Biomateriales
e Ingenieria Tisular

Integrantes

CONTRATADOS

Morales Martin, Ifigo
Primo Capella, Victor Javier
Utrera Molina, Miguel Angel

ADSCRITOS

Atienza Vicente, Carlos Manuel
Avila Carrasco, Carolina
Belda Lois, Juan Manuel
Bermejo Bosch, Ignacio

De Rosario Martinez, Helios
Gomez Pérez, Amelia L
Gomez Sendra, Fernando
Molla Domenech, Fernando
Oltra Pastor, Alfonso

Page del Pozo, Alvaro F
Prat Pastor, Jaime M

Roger Ldpez, Isabel
Sanchez Lacuesta, José ]
Villanueva Garcia, Manuel

GRUPOS DE INVESTIGACION

Grupo de Tecnologia Sanitaria (GTS-IBV)

Investigador Principal
Peris Serra, José Luis

Contacto:

Dpto. Tecnologia Sanitaria.

Instituto de Biomecénica de Valencia.
Camino de Vera s/n, Edificio 9 C - E.mail: joseluis.peris@ibv.upv.es
Website: http://tecnologia-sanitaria.ibv.org/

Principales lineas de investigacion

DISENO DE PRODUCTOS ORIENTADO POR LAS PERSONAS Y APLICACIONES
BIOMEDICAS (I+D+i). Los principales campos de trabajo en Tecnologia Sa-
nitaria del IBV son:

 Implantes para Cirugia Ortopédica: protesis de cadera, rodilla y columna,
implantes de columna, osteosintesis e implantes personalizados.

e Implantes y protesis dentales.

e Instrumental quirurgico.

e Aplicaciones para oftalmologia.

e Productos sanitarios personalizados a las necesidades anatémicas y fisio-
l6gicas del paciente.

e Implantes para veterinaria.

ASESORAMIENTO TECNOLOGICOEI IBV pone sus conocimientos al servicio

de las empresas del sector para que mejoren sus productos. Este asesora-

mientose realiza en:

e La definicidn, seleccion, disefio y evaluacion biomecanica de nuevas tera-
pias avanzadas e ingenieria tisular para la regeneracion de tejido 6seo y
cartilaginoso.

e La seleccion de los biomateriales a utilizar en los productos sanitarios.


mailto:joseluis.peris@ibv.upv.es
http://tecnologia-sanitaria.ibv.org/
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e El disefio y desarrollo de productos en todas sus etapas:

- La deteccion de las necesidades del paciente y del cirujano.

- La definicion de las especificaciones del disefo.

- La seleccion de las técnicas de fabricacion y de los materiales.

- El desarrollo de los disefios conceptuales y de detalle del producto.

- La colaboracion en la definicidn de los procesos necesarios para la fabricacion
de un producto sanitario con marcado CE.

- El asesoramiento en la definicidn de los ensayos necesarios para obtener el
marcado CE de producto.

- La colaboracion con las empresas en la preparacion de parte de la documen-
tacion necesaria para obtener el marcado CE de producto sanitario: definicion
de los requisitos esenciales; realizacion de analisis de riesgos y justificacion
clinica del disefio.

EVALUACION BIOMECANICA DE PRODUCTOS SANITARIOS.
FORMACION APLICACIONES TIC.

o GaLLeco JA, Rocon E, Betoa-Lois IM, Pons JL. A neuroprosthesis for tremor manage-
ment through the control of muscle co-contraction.Journal of neuroengineering and
rehabilitation. 2013;10:36.

 De Rosario, H., Pacg, T., Besa, A., VaLErA, T.. Propagation of soft tissue artifacts to the
center of rotation: A model for the correction of functional calibration techniques]
BIOMECH. 2013;:2619-2625.

o pE Rosario H, BEeLpa-Lois JM, Fos F, Mebina E, Povepa-Puente R, KrolL M. Correction of
Joint Angles From Kinect for Balance Exercising and Assessment.] Appl Biomech.
2013 Jul 22;.

o Chicote JC, DurA JV, Betpa JM, Povepa R. A functional PCA model for the study of time
series of pressure maps.J Appl Biomech. 2013 Apr;29(2):135-40.

PROYECTOS:
e A novel muscular micro-electro-stimulation device for the enhanced treatment
of adolescent idiopathic scoliosis avoiding bracing and invasive open surgery.

e Breast biopsy system guided by Positron Emission Mammography allowing real-
time 3D visualization of tumour lesion and needle insertion guidance for higher
sampling accuracy and efficiency.

e Advanced BNCI Communication (ABC).

e ICT based System to Predict and Prevent Falls (ISTOPPFALLS).

* BNCI-driven Robotic Physical Therapies in Stroke Rehabilitation of Gait Disor-
ders (BETTER).

e Development of a non-invasive and portable tissue viability measurement and
intelligent actuation system for the prevention and early detection of Preassure
Ulcer risk at Tetraplegic SCI users.

e Intelligent Motion analysis. Development of a novel technology that makes
quantitative measurement of musculoskeletal problems available, in the inter-
ests of physiotherapists, patients and society.

e Flexible and on-demand manufacturing of customised spectacles by close-to-
optician production clusters.

PATENTES:
e Protesis maxilo-mandibular y método de fabricacidn.
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Nanomedicina

Integrantes

CONTRATADOS
Frutos Dominguez, Silvia
Lorenzo Ros, Sara

ADSCRITOS
Huguet, Josep Maria
Palassini, Matteo

COLABORADORES
Alemany, Anna

Bongini, Lorenzo
Camufias Soler, Joan
Mafiosas Castejon, Maria
Rey Serra, Blanca
Ribezzi Crivellari, Marco

GRUPOS DE INVESTIGACION

Small Biosystems Lab

Investigador Principal
Ritort Farran, Félix

Contacto:

Facultad de Fisica. Universidad de Barcelona.
Dpto. de Fisica Fundamental.

Avda. Diagonal, 647.

E.mail: fritort@gmail.com

Website: http://www.ffn.ub.es/ritort

Principales lineas de investigacion

El grupo de investigacion dirigido por el Dr. Ritort investiga la energética de los
procesos bioldgicos a escala molecular en el sentido mas amplio, desde la com-
prension fundamental de los fendmenos irreversibles a escala microscépica hasta
las aplicaciones mas avanzadas que permiten caracterizar y medir las interaccio-
nes moleculares con una resolucion de décimas de kilocalorias por mol (kcal/mol).
Todo esto se hace desde una perspectiva multidisciplinaria combinando experi-
mentos de molécula individual y medidas bioquimicas con teorias fenomenoldgi-
cas de uso en el ambito de la biofisica, asi como principios fundamentales de la
fisica estadistica aplicada a sistemas fisicoquimicos fuera del equilibrio.

La amplia perspectiva que caracteriza nuestra investigacion da una amplio abanico
de aplicaciones que van desde el estudio de la union de un péptido a una proteina
hasta la cinética de agregacion de complejos formados por farmacos que se unen a
acidos nucleicos, pasando por el estudio de las interacciones antigeno-anticuerpo.

Nuestro grupo es reconocido internacionalmente por haber hecho avances fun-
damentales en la comprension y caracterizacion de la energética de plegamiento
y ensamblaje de acidos nucleicos, la caracterizacion de motores moleculares que
regulan la replicacion del ADN y teorias fundamentales que describen el compor-
tamiento de sistemas desordenados fuera del equilibrio. Durante los proximos
afios continuaremos trabajando en estas lineas de investigacion que han resultado
tan provechosas. Sin embargo, iniciaremos la obertura de una nueva linea rela-
cionada con el problema fundamental de la evolucion molecular con la finalidad
de entender mejor los principios fisicos que describen la creciente complejidad y


mailto:fritort@gmail.com
http://www.ffn.ub.es/ritort

Publicaciones
cientificas
mas relevantes

A destacar

www.ciber-bbn.es

diversificacion de poblaciones moleculares mutantes. A continuacién se enumeran los
objetivos planteados por el grupo:

o Determinacion de la termodindmica de &cidos nucleicos a alta resolucion.

o Espectroscopia dinamica de fuerzas y métodos de impronta molecular.

» Termodindmica de sistemas pequenos y sistemas fuera del equilibrio.

e Motores moleculares.

o Experimentos de evolucidn molecular y reconocimiento con técnicas de molécula individual.

o ALemany A, Sanvicens N, pe Lorenzo S, Marco MP, Rrtort F. Bond elasticity controls
molecular recognition specificity in antibody-antigen binding.Nano Lett. 2013 Nov
13;13(11):5197-202.

o CaMUNAS-SOLER, S. Frutos, C.V. BizaArro, S. DE Lorenzo, M.E. Fuentes-Peérez, R. RamscH, S.
ViLcHez, C. Solans, F. Moreno-HERrRero, F. Atsericio, R. Erimia, E. Giralt, S.B. Dev anp F.
Rirort. Electrostatic binding and hydrophobic collapse of peptide-nucleic acid aggre-
gates quantified using force spectroscopyACS NANO. 2013;7(6): 5102-5113..

e M. Manosas, S. K. PerumaL, P. Bianco, F. RrTort, S. J. Benkovic, V. Croquette. RecG and
UvsW catalyse robust DNA rewinding critical for stalled DNA replication fork rescue-
Nature Communications. 2013;4:1-11.

e M. RiBezzi, J. M. Hucuer anp F. Rrtort. Counter-propagating dualtrap optical twee-
zers based on linear momentum conservationReview of Scientific Instruments.
2013;84:043104-1, 043104-10.

o A. Bosco, J. Camunas-SoLer anD F. Ritort. Elastic properties and secondary structure
formation of single-stranded DNA at monovalent and divalent salt conditionsNucleic
Acids Research. 2013;42(3):2064-74.

El afio pasado, el grupo ha logrado estudiar varios problemas combinando teoria y experi-
mentos para investigar la termodinamica y el comportamiento de no-equilibrio de peque-
fios sistemas utilizando métodos de molécula simple. Mediante la aplicacion de fuerzas
pequefas en el rango picoNewton usamos pinzas dpticas de alta resolucion para mani-
pular moléculas individuales y mecanicamente disociar enlaces moleculares para medir
las energias de reacciones moleculares en acidos nucleicos, proteinas y otros complejos
moleculares con una precision de décimas de kcal/mol. Aplicamos los mejores conceptos
y herramientas de la fisica estadistica para extraer informacion valiosa caracterizacion de
una amplia gama de procesos moleculares y fenomenos: a partir de la termodinamica
de los acidos nucleicos a la cinética de la formacion de agregados moleculares inducidos
por medicamentos contra el cancer o la elasticidad de enlaces antigeno-anticuerpo del
sistema inmune.

Motivado por mi primera prueba experimental de la relacion de fluctuacion Crooks encon-
tramos recientemente una nueva relacion que abrid el camino para extraer las energias
libres de los estados cinéticos de vida finita en estructuras moleculares complejas. Este
trabajo proporciona una nueva y poderosa metodologia para caracterizar la energética'y
la cinética de las estructuras moleculares no nativas (por ejemplo, intermedios desple-
gados) dificilmente accesibles a la mayoria de las técnicas de bulk . Hemos extendido el
método para la caracterizacion completa de las afinidades intermoleculares entre pépti-
dos y proteinas que se unen a acidos nucleicos .

Mas alla de la investigacion en biofisica fundamental hemos llevado varias colaboraciones
de investigacion aplicada con grupos de quimica y biologia y una compafiia farmacéutica
(PharmaMar) donde se han encontrado resultados relevantes en la cinética de agrega-
cion de ADN-péptido (Camunas-Soler et al) y el papel de la elasticidad de los enlaces
antigeno-anticuerpo para su reconocimiento (Alemany et al) . También he desarrollado
un sistema de doble trampa muy novedosa que permite tener la medida de fuerza directa
y que se puede utilizar para estudiar ADN muy cortos (Ribezzi et al) . Finalmente, se ha
construido un nuevo controlador de temperatura altamente estable para las pinzas oOpti-
cas que nos permite afrontar los retos del futuro en este apasionante campo.
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Callejon Leblic, Maria Amparo
Calvillo Arbizu, Jorge

GRUPOS DE INVESTIGACION

Grupo de Investigacion

de Ingenieria Biomédica (GIB-US)

Investigador Principal
Roa Romero, Laura

Contacto:

Dpto. Sistemas y Automatica. Universidad de Sevilla.
Escuela Superior de Ingenieros.

Camino de Los Descubrimientos, s/n - Teléfono: (+34) 954 487 342
E.mail: lroa@us.es - Website: http://gib.us.es/

Principales lineas de investigacion

o MODELADO COMPUTACIONAL MULTIESCALA PARA DIAGNOSTICO MULTIMODAL: Mé-
todos y tecnologias para la deteccion de eventos bioldgicos y patoldgicos,
que proporcionen una comprension cuantitativa de las relaciones entre los
elementos de los sistemas bioldgicos complejos a través de la integracion de
conocimiento personalizado en multiples escalas: desde el nivel gendmico y
protedmico a nivel del organismo.

o ARQUITECTURAS DE INTEGRACION DE SERVICIOS SOCIO/SANITARIOS: Arquitectu-
ras de integracion de servicios heterogéneos y distribuidos de e-salud que
permitan el acceso, la generacion y la gestion de la atencion médica perso-
nalizada. Arquitecturas de integracion para la prestacion de servicios socio/
sanitarios basados en estandares. Tecnologias de software de intermediacion
(middleware) de apoyo a las arquitecturas de servicios para la generacion de
nuevo conocimiento médico/clinico en tiempo real.

o DISPOSITIVOS INTELIGENTES PARA ENTORNOS DE VIDA ASISTIDA (EVA): desarrollo
de métodos y técnicas para el disefio y la validacion de entornos de vida asisti-
da a través de dispositivos inteligentes distribuidos. Aplicacion a personas ma-
yores y patologias crénicas. Desarrollo de metodologias y técnicas de disefio
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y validacion de sistemas portables basados en los conceptos de disefio para todos y
espacio de disefio, para la ciudadania con necesidades especiales.

¢ METODOS Y TECNICAS DE ELECTROMAGNETISMO APLICADAS A NANOTECNOLOGIA MEDICA:
modelado y caracterizacion de las interacciones de los campos electromagnéticos
con tejidos bioldgicos a diferentes escalas, y sus aplicaciones; disefio de dispositivos
inteligentes para diagndstico/terapia a nivel micro-/nano, y sus comunicaciones.

e CaLeson M, Remva-Tosina J, Naranio D, Roa LM. Galvanic Coupling Transmission in In-
trabody Communication: A Finite Element Approach.IEEE Trans Biomed Eng. 2013
Nov 7;.

e Cawvito J, Roman I, Roa LM. How technology is empowering patients? A literature re-
view.Health Expect. 2013 May 28;.

e Ouva JS, Roa LM, Lara A, GARRIDO S, SALGUEIRA M, Patma A ET AL.. Survival and factors
predicting mortality in hemodialysis patients over 75 years old.J Nephrol. 2013 Jan-
Feb;26(1):129-35.

o CaLLEloN M, Naranio D, Rema-Tosina J, Roa LM. A comprehensive study into intrabody
communication measurementsIEEE T INSTRUM MEAS. 2013;:2446-2455.

e AcHa B, Serrano C, Fonpdn I, Gomez-Cia T. Burn depth analysis using multidimensional
scaling applied to psychophysical experiment data.IEEE Trans Med Imaging. 2013
Jun;32(6):1111-20.

En la linea de modelado multiescala para diagndstico multimodal se ha continuado la co-
laboracion con grupos clinicos (Unidades Bioquimica/ Enfermedades Infecciosas HUVM,
Cardiologia HUVR y Nefrologia HUVM) que han dado lugar a diferentes publicaciones en
revistas y comunicaciones en congresos internacionales, asi como tres capitulos de libro
dirigidas al ambito clinico.

En la linea de arquitecturas de integracion de servicios sociosanitarios, se ha avanzado
en la resolucion de problemas de seguridad en organizaciones virtuales, disefio de ar-
quitecturas conformes a HISA y gestion de alarmas segun el estandar DDS, habiéndose
publicado dos articulos y cuatro comunicaciones en congresos internacionales. Dichos
avances se estan transfiriendo a la arquitectura de los sistemas de informacién sanita-
rios de los proyectos en desarrollo actual por el grupo. En este sentido, la investigacion
sobre la arquitectura del sistema E-NEFRO (Proyecto FIS) ha sido transferida al HUVM
para su validacion clinica, dando lugar a un articulo en revista indexada.

En la linea de dispositivos inteligentes para EVA, se ha establecido colaboracién con
la Unidad Médico-Quirlrgica de Enfermedades Respiratorias del HUVR, formalizada a
través de tres proyectos, dos financiados por la Fundacion Neumosur y otro de ambito
regional. Los avances obtenidos en esta linea han dado lugar a dos articulos en revision
y dos comunicaciones en congresos internacionales. Igualmente se han solicitado dos
patentes nacionales.

En el campo del bioelectromagnetismo, se han publicado dos articulos en revistas in-
dexadas relacionados con el modelado de sistemas de comunicacion intracorporal 'y
otros dos en preparacion. La investigacion desarrollada sobre modelado de lacicatriza-
cion de heridas desde una perspectiva bioeléctrica ha dado lugar a una comunicacion en
un congreso internacional, y se esta redirigiendo hacia medicina regenerativa, con una
colaboracion internacional en desarrollo.

Se han preparado dos propuestas de proyectos europeos respectivamente en el campo
de EVA y envejecimiento activo, y técnicas lab-on-chip para la deteccion temprana de
infecciones bacterianas.

Se destaca también la participacion activa del grupo en la organizacion de la XIII edicion
del Congreso Mediterraneo de Ingenieria Biomédica (MEDICON 2013). El evento conto
con mas de 600 participantes de 47 paises, 486 comunicaciones aceptadas, 5 confe-
rencias plenarias, 54 sesiones orales, 4 sesiones de pdster y 16 actividades paralelas.
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Testera Gorgojo, Ana Maria
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Fernandez Colino, Alicia
Garcia Lera, Rocio

Gonzalez De Torre, Israel
Gonzalez Obeso, Constancio
Ibafiez Fonseca, Arturo

isbah Elzehiri, Mohamed Hamed

Pierna Alvarez, Maria
Pinedo Martin, Guillermo
Pifia Lancho, Maria Jesus

GRUPOS DE INVESTIGACION

BIOFORGE-Uva

Investigador Principal
Rodriguez Cabello, José Carlos

Contacto:

Centro de Inv. Cientifica y Desarrollo Tecnologico.
Departamento de Fisica de la Materia Condensada,
Campus de Miguel Delibes. P de Belén, 1. Valladolid.
E.mail: roca@bioforge.uva.es

Website: www.bioforge.uva.es

Principales lineas de investigacion

* Nuevos materiales “inteligentes” para aplicacion biomédica.
* Hidrogeles para bioingenieria tisular.

* Sistemas inyectables “autogelificables” y bioactivos.

* Superficies bioactivas y con microtopografia controlada.

* Superficies termosensibles y bioactivas para dispositivos de recoleccion
celular o “cell harvesting”.

* Nanofibras con aplicacién en ingenieria de tejidos.
* Nanocarriers para “liberacion dirigida de farmacos”.
* Nanoparticulas para desarrollo de vacunas inhalables.
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o Pierna M., SanTos M., Arias F.J., ALonso M., Robricuez- CageLLo J.C.. Efficient cell and cell-
sheet harvesting based on smart surfaces coated with a multifunctional and self-or-
ganizing Elastin-Like RecombinamerBIOMACROMOLECULES. 2013;14:1893-1903.

o Rur R. Costa, CatARINA A. Custopio, Francisco J. Arias, José C. RobriGuez-CaBeLLO, JoAO
F. Mano. Nanostructured and thermoresponsive recombinant biopolymer-based
microcapsules for the delivery of active molecules. NANOMED-NANOTECHNOL.
2013;9(7):895-902.

o Garcia-ArevaLo C., Bermelo-MarTin J.F,, Rico L., IGLesias V., MarTin L., Ropricuez-Cage-
o J. C., Arias FJ.. Immunomodulatory nanoparticles from elastin-like recombina-
mers: single-molecules for tuberculosis vaccine development.MOL PHARMACEUT.
2013;10(2): 586-97.

e Costa R.,Castro E., Arias F.J., Robricuez-CaseLLo J.C., Mano J.. Multifunctional Com-
partmentalized Capsules with a Hierarchical Organization from the Nano to the Ma-
cro ScalesBIOMACROMOLECULES. 2013;14: 2403-2410.

o MaTeos-TiMONEDA, M.A., Punet, X., MaucHaurrg, R., GiannotTi, M., Robricuez-CaseLLo, J.C.,
Sanz, F., Encet, E., Pianew, J.. Enhaced Cell-material interactions through the bio-
functionalization of polymeric surfacesBIOMACROMOLECULES. 2013;14:2690-2702.

La financiacion que BIOFORGE recibid en 2013 procede principalmente de su
participacion en trece proyectos y dos redes de investigacion. Asi, en 2013 BIO-
FORGE participd en tres proyectos europeos del Séptimo Programa Marco (FP7-
NMP-2010, FP7-Health-2011 y FP7-People-2012-ITN), tres proyectos nacionales
(Programa de Investigacion Fundamental no Orientada), cinco proyectos regiona-
les (financiados por las Consejerias de Educacion y Sanidad de la Junta de Castilla
y Ledn), y una accién complementaria internacional (financiada por el Ministerio
de Economia y Competitividad del Gobierno de Espafa). En cuanto a las Redes de
Investigacion, en 2013 BIOFORGE form¢ parte de dos redes nacionales de bioma-
teriales y medicina regenerativa financiadas por el ISCIII: CIBER-BBN y Centro en
Red de Medicina Regenerativa y Terapia Celular de Castilla y Ledn.

En este periodo en BIOFORGE se publicaron diez articulos en revistas internacio-
nales, ocho de ellos en revistas indexadas y con elevado factor de impacto, y un
capitulo de libro. Ademas se solicitd una patente nacional (P201000165) y una
extension a PCT (PCT/ES2013/070642).

Los investigadores de BIOFORGE atendieron a un gran nimero de congresos y
reuniones cientificas internacionales en las que se presentaron unas dieciséis co-
municaciones orales y dos charlas plenarias invitadas. La investigadora Maria
Pierna defendid su tesis doctoral con mencidn europea y una calificacion de so-
bresaliente-cum laude.

El grupo participé en diversas actividades de formacion entre las que cabe des-
tacar la contribucion de tres de sus investigadores senior a cuatro programas de
master de la Universidad de Valladolid.
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Diaz Prado, Silvia
Doménech Garcia, Nieves
Fuentes Boquete, Isaac
Lopez Pelaez, Eduardo
Oreiro Villar, Natividad
Rendal Vazquez, Esther

COLABORADORES

Arufe Gondar, Maria
Fernandez Burguera, Elena
Fernandez Pernas, Pablo
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Freire Ruafio, Alicia
Hermida Gomez, Tamara
Martinez Sanchez, Helvia
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Sanjurjo Rodriguez, Clara
Vela Anero, Angela

GRUPOS DE INVESTIGACION

Grupo de Bioingenieria Tisular

y Terapia Celular

Investigador Principal
Ruiz Romero, Cristina

Contacto:

Complejo Hospitalario Universitario A Corufia.
Centro de Investigacion Biomédica,

Servicio de Reumatologia, C/ As Xubias, 84.
Teléfono: (+34) 981 176 399 ext. 292494
E.mail: Cristina.Ruiz.Romero@sergas.es + Website: www.inibic.es

Principales lineas de investigacion

* Desarrollo de estrategias de terapia celular e ingenieria tisular para la re-
paracion del cartilago;

* Desarrollo de modelos ex vivo de defectos de cartilago para la evaluacion
de la regeneracion del cartilago;

* Estudios protedmicos, gendmicos y histomorfoldgicos en la diferenciacion
condrogénica de células madre mesenquimales derivadas de diferentes
tejidos;

* Caracterizacidn de proteinas y péptidos como biomarcadores en el tejido
cartilaginoso con utilidad en la monitorizacion de estrategias de terapia
celular con aplicacion en defectos focales en el cartilago articular.
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e Buanco FJ, Ruiz-Romero C. New targets for disease modifying osteoarthritis drugs:
chondrogenesis and Runx1. Ann Rheum Dis. 2013 May;72(5):631-4.

o MacaLHAEs J, Sousa RA, Mano JF, Reis RL, Branco FJ, San Roman J. Synthesis and charac-
terization of sensitive hydrogels based on semi-interpenetrated networks of poly[2-
ethyl-(2-pyrrolidone) methacrylate] and hyaluronic acid. J Biomed Mater Res A.
2013 Jan;101(1):157-66.

o Mateos J, De LA FuenTe A, Lesenbe-RopriGuez I, FERNANDEZ-PErRNAS P, ArRure MC, Branco FJ.
Lamin A deregulation in human mesenchymal stem cells promotes an impairment
in their chondrogenic potential and imbalance in their response to oxidative stress.
Stem Cell Res. 2013 Nov;11(3):1137-48.

e Cicione C, Muifios-Lérez E, HerMiDA-GOMEZ T, FuenTes-Boquete I, Diaz-Prabo S, Branco FJ.
Effects of severe hypoxia on bone marrow mesenchymal stem cells differentiation
potential. Stem Cells Int. 2013;2013:232896.

o MavaN MD, CarpINTERO-FERNANDEZ P, GAGO-FUENTES R, MARTINEZ-DE-ILARDUYA O, WaNG HZ,
VaLiunas VoET AL.. Human articular chondrocytes express multiple gap junction pro-
teins: differential expression of connexins in normal and osteoarthritic cartilage. Am
J Pathol. 2013 Apr;182(4):1337-46.

En el afio del 2013, el grupo GBTTC-CHUAC, ha generado 12 publicaciones en
que se describen nuevos reguladores asi como el efecto de estimulos biofisicos,
como la tensidn de oxigeno, en la diferenciacion condrogénica de células madre;
la sintesis y caracterizacion de hidrogeles hibridos para su aplicacion en la inge-
nieria tisular de cartilago; también se ha demostrado que los condrocitos adultos
humanos se comunican a través de gap junctions formadas por conexina 43 y
que sus niveles de expresion se encuentran alterados en las diferentes zonas de
cartilago de pacientes artrosicos.

El grupo ha generado 6 procedimientos, metodologias o técnicas que afectan a
procesos de prevencion, diagnostico y tratamiento de la artrosis, como la far-
macoprotedmica del sulfato de condroitina en el tratamiento de la artrosis; bio-
marcadores en programas de desarrollo de farmacos; aplicaciones médicas del
sulfuro de hidrogeno; el uso de la membrana amnidtica humana como potencial
tejido y fuente de células en la reparacion de lesiones en el cartilago. El trabajo
desarrollado con la membrana amniética ha sido premiado en el XIII congreso de
la Asociacion Espafiola de Bancos de Tejidos.
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Bulwan, Maria

Gomila Lluch, Gabriel
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Pla Roca, Mateu
COLABORADORES ; . . L,

Barreiros Dos Santos, Marilia Pl‘inCipales |IneaS de InveStIgaCIon
Bogachan Tahirbegi, Islam
Casas Cabello De Alba, Cristina
Castillo Fernandez, Oscar
Comelles , Jordi

Estévez Fernandez, Maruxa
Funes Luque, Miriam

Galan Cascales, M Teresa
Hortigliela Lazaro, Verdnica
Izquierdo Garcia, David

Contacto:

Instituto de Bioingenieria de Catalufa.

Edifici Administracio.

C/ Baldiri Reixac, 10-12 22 planta. Barcelona.
E.mail: jsamitier@ibecbarcelona.eu

Website: www.ibecbarcelona.eu/nanobioengineering

Las principales actividades del grupo incluyen la funcionalizacién de la superficie
de los materiales integrados con los sistemas de microfluidos para el estudio de
biomoléculas y de células interacciones para desarrollar Organ on Chip o para
el desarrollo de nuevos biosensores que se integraran en dispositivos lab- on-a-
chip. El objetivo es fabricar microsistemas que contengan células que recapitu-
len las funciones de nivel de 6rganos in vitro y nuevos dispositivos portatiles de
diagndstico del tejido que se puede utilizar como sistemas de Point - of-Care .
Los proyectos llevados a cabo por el grupo se centran en los problemas clinicos
e industriales y se relacionan con tres lineas de investigacion convergentes :

g Lopez Bosque, Maria Jesus 1), B Lab i | diaanéstico clini | licaci
S Martinez Rodriguez, Sergio ). losensores y Lab- on-a -chip para el diagnostico clinico y las aplicaciones
= Ob : de seguridad alimentaria:
< erhansl, Sabine ) )
z Oliva Brafias, Ana Marfa * Sensores de ADN para la deteccion de biomarcadores de cancer.
5 Pardo, Wilmer Alfonso e Sensores basados en anticuerpos para la deteccion de microorganismos pa-
o Parra Cabrera, César Alejandro tdgenos.
“Rodriguez Villareal, Angeles Ivon « Sensores olfativos basados en receptores para la deteccién de olor y los com-
Sanmarti Espinal, Marta puestos volatiles.
. h.SSba.StIIaT AV'II;I Joshe L o Polymer-nanowires basados en biosensores.
irbegi m n . . . ) . . - .
anirbegl, 59 ) ogacha - Chip de microfluidos para el manejo de reactivos en los dispositivos de diag-
Zaffino, Rosa L -
nostico POC.

126 - Chip de microfluidos usando un enfoque hidrodinamico para el recuento y

clasificacion de bacterias.
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2. La nanotecnologia aplicada a los estudios de interaccion biomolecular y micro /

nano -ambientes para estudios biomédicos y aplicaciones de medicina regenerativa:

e Disefio, produccion y caracterizacién de micro / nano ambientes con diferentes
materiales biocompatibles para los estudios de comportamiento celular (adhesion,
proliferacion, diferenciacion ).

e Disefio , produccion y caracterizacion de andamios con una topografia y composicion
quimica controlada en la nanoescala para la regeneracion de tejido ocular y cardiaco
basado en células madre.

e Interacciones entre nanoparticulas magnéticas.

e biomoléculas y sus aplicaciones.

3. Sistemas microfluidicos para estudios bioldgicos y dispositivos organ-on- a-chip.

e Chip de microfluidos para el filtrado de la sangre / plasma.

e Desarrollo del bazo -on-a -chip.

« Plataformas de Ingenieria de microfluidos para estudios neurobioldgicos.

o PraTS-ALFONSO, EL1sABET; OBERHANSL, SABINE; LAGUNAS, ANNA; MARTINEZ, ELENA; SAMITIER, JOSEP;
Avsericio, FernanDo. Effective and Versatile Strategy for the Total Solid-Phase Synthe-
sis of Alkanethiols for Biological ApplicationsEur J Org Chem . 2013;(7):1233-1239.

o Lagunas A, CoMeLLES J, OBERHANSL S, HorTiGUELA V, MaRTiNEZ E, SamiTier J. Continuous bone
morphogenetic protein-2 gradients for concentration effect studies on C2C12 osteo-
genic fate.Nanomedicine. 2013 Jul;9(5):694-701.

¢ BARREIROS DOS SANTOS M, AcusiL JP, PrieTo-SiMON B, Sporer C, TEIXEIRA V, SamrTier J. Highly
sensitive detection of pathogen Escherichia coli 0157:H7 by electrochemical impe-
dance spectroscopy.Biosens Bioelectron. 2013 Jul 15;45:174-80.

o Tanireear IB, Mir M, SamiTier J. Real-time monitoring of ischemia inside stomach.Bio-
sens Bioelectron. 2013 Feb 15;40(1):323-8.

e Novo S, Penon O, Barrios L, Nogues C, SAnTALO J, DurAN S T AL.. Direct embryo tagging
and identification system by attachment of biofunctionalized polysilicon barcodes to
the zona pellucida of mouse embryos.Hum Reprod. 2013 Jun;28(6):1519-27.

Durante 2013, la colaboracion con el grupo del CIBER- BBN del Prof. Albericio (IRB)
dio lugar a la publicacion de dos articulos cientificos en revistas internacionales, uno
de ellos (European Journal of Organic Chemistry, 2013 (7) : 1233-1239 (2013)) como
la portada de la edicion de la revista. Ademas, nuestro grupo y los grupos del CIBER-
BBN LABRET - UMA y NANOMEMB - UB comenzaron una colaboracion. También en el
marco de los proyectos CIBER intramurales, el trabajo llevado a cabo en el proyecto
OLIGOCODES ha traido un proyecto nacional y una presentacion de proyectos euro-
peos en el Horizonte 2020. Desde 2011, el grupo participa en un proyecto altamente
innovador del programa -FET OPEN europeo cuyo objetivo es el desarrollo de arte-
factos roboticos Inspirado por las raices de las plantas para el Monitoreo de Suelos
(PLANTOID). Estos logros han contribuido a consolidar el equipo NANOMED - IBEC
como un grupo de referencia en el desarrollo de Nanobiosistemas integrados para
aplicaciones biomédicas.

Los buenos resultados de los proyectos industriales desarrollados en /colaboracion
con GENOMICA SA, Enantia SL, TALLERS FIESTAS SL, y BIOKIT SA, y el éxito de la
colaboracién con el Hospital Vall d’ Hebron, en el campo del diagnéstico del cancer
de prostata (proyecto financiado por el FIS ISCIII), reflejan las habilidades del grupo
en la transferencia de conocimiento hacia el mercado y hacia la practica clinica. Por
ultimo, en relacion con la comunicacion y la formacion, las 7 publicaciones en revistas
especializadas en las areas de los biosensores, microfluidica y biomateriales, 'y la con-
clusidn exitosa de 2 tesis doctorales, son manifestaciones de la labor realizada por el
grupo de Nanomedicina durante 2013 y que establecen futuras metas.
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Biomaterialese | Grupo de Biomateriales GBP-CSIC

Ingenieria Tisular

Integrantes Investigador Principal
covrratanos | Gan Roman Del Barrio, Julio

Gomez Gomez-Mascaraque, Laura
Parra Caceres, Juan

Contacto:
, ADS,CRITOS Instituto de Ciencia y Tecnologiade Polimeros.
Aguilar De Armas, Maria Rosa C/ Juan de la Cierva, 3. Madrid.
Domingo Pascual, Concepcid E.mail: jsroman@ictp.csic.es
Fernandez Gutiérrez, M2 del Mar Website: http://www2.ictp.csic.es/npb/biomat/es/index.htm|

Gonzélez Gémez, Alvaro
Lopez Bravo, Antonio o i . ) .
Rodriguez Crespo, Gema Principales lineas de investigacion

Rodriguez Lorenzo, Luis Ma , , ,
Vazquez Lasa, Blanca o PREPARACION DE SISTEMAS POLIMERICOS AUTOCURABLES PARA CIRUGIA. Esta

linea esta centrada en el desarrollo de sistemas poliméricos autocurables
de baja toxicidad y alta biocompatibilidad para su aplicacion como siste-
mas de estabilizacion biomecanica de protesis y como sistemas de libera-
cién controlada de compuestos bioactivos, tales como antibidticos, bacte-
ricidas, anti-inflamatorios o agentes anti-trombogénicos.

FARMACOS POLIMERICOS Y SISTEMAS DE VECTORIZACION. Preparacion de sis-
temas poliméricos bioactivos con propiedades de vectorizacion para la
liberacion controlada de compuestos bien conocidos con accidn anti-in-
flamatoria, anti-proliferativa, anti-trombogénica y anti-oxidante. Esta es
una de las grandes lineas del grupo que se desarrolla en cooperacién con
compafiias del campo biomédico y farmacéutico. Los sistemas poliméricos
bioactivos han sido disefiados como recubrimientos bioactivos de stents
coronarios de liberacion controlada de medicamentos, como mallas abdo-
minales con accion antibidtica a nivel local, como lentes intraoculares con
actividad anti-proliferativa controlada y anti-angiogénica y como farmacos
128 poliméricos anti-cancerigenos altamente selectivos.

COLABORADORES

Palao Suay, Raquel

Parra Ruiz, Francisco JesUs
Reyes Ortega, Felisa

Rojo Del Olmo, Luis
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o SISTEMAS POLIMERICOS BIODEGRADABLES PARA CIRUGIA Y FARMACIA. Disefio y de-
sarrollo de polimeros reabsorbibles como andamios porosos de gran interés en
procesos de regeneracion de tejidos (ingenieria de tejidos). Los sistemas poli-
méricos ofrecen un amplio espectro de formulaciones de caracter hidrofilico o
hidrofébico que permiten la preparacion de andamios tridimensionales para su
aplicacion en regeneracion de tejido dseo, tejido epidérmico o tejido conectivo.
El grupo ha registrado varias patentes que estan en proceso de transferencia a
empresas del sector biomédico.

o APLICACION DE TECNOLOGIAS SUPERCRITICAS PARA LA PREPARACION DE SISTEMAS
MACROPOROSOS. Esta linea trata de obtener sistemas poliméricos bioactivos y
composites para diferentes aplicaciones biomédicas utilizando anhidrido carbo-
nico en condiciones supercriticas. Esta tecnologia limpia permite el desarrollo de
sistemas para ingenieria de tejidos y liberacion controlada de farmacos. Ade-
mas, esta linea también contempla la preparacion de sistemas con compuestos
bioactivos sensibles al pH o la temperatura.

o FERNANDEZ-MONTES MoraLEDA B, San RomAn J, Ropricuez-Lorenzo LM. Influence of surface

PUbII_caCI,O_neS features of hydroxyapatite on the adsorption of proteins relevant to bone regeneration
cientificas JOURNAL OF BIOMEDICAL MATERIALS RESEARCH PART A. 2013;101:2332-2339.
mas relevantes o MacaLHAEs J, Sousa RA, Mano JF, Reis RL, Branco FJ, San Roman J. Synthesis and charac-

terization of sensitive hydrogels based on semi-interpenetrated networks of poly[2-
ethyl-(2-pyrrolidone) methacrylate] and hyaluronic acid.] Biomed Mater Res A. 2013
Jan;101(1):157-66.

e PenicHe H, Reves-OrTeGA F, AcuitAR MR, RopriGuez G, ABrADELO C, GARcfA-FERNANDEZ L ET
AL.. Thermosensitive macroporous cryogels functionalized with bioactive chitosan/
bemiparin nanoparticles.Macromol Biosci. 2013 Nov;13(11):1556-67.

o Reves-ORTEGA F, RobriGuez G, AcuitAR MR, Lorp M, WHrTeLock J, STENzEL MH, SAN RomAn J.
Encapsulation of Low Molecular Weight Heparin (bemiparin) into Polymeric nanopar-
ticles obtained from cationic block copolymers: Properties and cell activity.Journal of
Materials Chemistry B. 2013;1:850-860.

o Reves-OrTeGA F, PARRA-RUIZ FJ, Averick SE, Robricuez G, AcuitAR MR, MaTyiaszewski K, SaN
Roman J. Smart heparin-based bioconjugates synthesized by a combination of ATRP
and click chemistryPolymer Chemistry. 2013;:2800-2814.

« Desarrollo de nanoparticulas bioactivas para el tratamiento del cancer de mama,
A destacar colon y cuello.

o Disefio preparacion y aplicacion de mallas abdominales con potente accidn
antibidtica a nivel local.

» Desarrollo de apositos bicapa para la activacion de la cicatrizacion de heridas
comprometidas.

* Desarrollo y transferencia de nuevos recubrimientos para stents coronarios de
alta estabilidad y control de la restenosis.
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« Organizacion de la XXV Conference on Biomaterials of the European Society for
Biomaterials 8 - 12 Septiembre, con la participacion de 956 delegados de 57
paises del mundo.
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Integrantes

CONTRATADOS

Encabo Berzosa, Maria del Mar
Izco Zaratiegi, Jesus Maria
Malumbres Aguirre, Ana
Martinez Martinez, Gema

ADSCRITOS

Arruebo Gordo, Manuel
Irusta Alderete, Silvia
Mallada Viana, Reyes
Pina Iritia, Maria Pilar
Sebastian Cabeza, Victor

COLABORADORES

Carmona Rioja, Daniel

Encabo Berzosa, Maria del Mar
Gil Acirdn, Marta

Giménez Mazas, Marta

Gomez Jiménez, Virginia
Gomez Navascues, Leyre
Hueso Martos, José Luis
Lalueza Valero, Patricia

Lobera Gonzalez, Maria Pilar
Navascués Garcia, Nuria
Ortega Liebana, M2 del Carmen
Pellejero Alcdzar, Ismael

Pérez Puentes, Luis Manuel
Urbiztondo Castro, Miguel Angel
Uson Mufioz, Laura

Yaglie Gomez, Clara
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Investigador Principal
Santamaria Ramiro, Jesus

GRUPOS DE INVESTIGACION

Nanostructured Films and Particles (NFP)

Contacto:

Instituto de Investigacion en Nanociencia de Aragon.
Universidad de Zaragoza.

Teléfono: (+34) 976 761 153

E.mail: nfpgroup@unizar.es - Web: http://www.unizar.es/nfp/nfp.php?s=10

Principales lineas de investigacion

o CATALISIS Y REACTORES CATALITICOS: Sintesis de nanoparticulas y clusters cata-
liticos (metalicas, bimetalicas, core/shell y 6xidos metalicos) y deposicion sobre
distintos soportes (nanoestructuras de carbono, silice mesoporosa, zeolitas). De
interés especial para el grupo resulta el calentamiento directo de los centros
activos mediante técnicas no convencionales (calentamiento directo mediante
microondas, calentamiento mediante irradiacion laser o mediante hipertermia
magnética), un area en la que se ha obtenido uno de los prestigiosos proyectos
Advanced Grant del ERC.

o RECONOCIMIENTO MOLECULAR - SENSORES: Disefio de materiales nanoestructu-
rados con interacciones especificas con moléculas concretas y microfabricacion
para obtener sensores de gases de alta sensibilidad y selectividad.

o NANOMEDICINA: Estudio de las aplicaciones biomédicas de nanomateriales en
terapias oncoldgicas (hipertermia optica), terapia génica (nanoparticulas como
vectores de transfeccion) y aplicaciones bactericidas (reservorios de agentes an-
timicrobianos). Las aplicaciones se ensayan en colaboracion con distintos grupos
de este ambito: Dra N, Villaboa (Hospital La Paz, Madrid - terapia génica y sca-
ffolds celulares), Dr Carles Arus (Universidad Autdnoma de Barcelona - imagen
médica en oncologia), Dr M.A. de Gregorio (Fac. Medicina, UZ - terapias combi-
nadas en oncologia), Dr L. Lujan (Fac. Veterinaria, UZ- aplicaciones bactericidas
en traumatologia).

o NANOCOMPOSITES: Desarrollo de materiales compuestos de base polimérica con
diferentes tipos de nanomateriales con aplicaciones en refuerzo mecanico, plas-
ticos bactericidas, magnéticos y peliculas barrera. En este campo se colabora
estrechamente con el Instituto Tecnolégico de Aragdn (ITA).

o NANOSEGURIDAD: Analisis del impacto de los nanomateriales en ambientes de
trabajo mediante el desarrollo de nuevas técnicas de muestreo e identificacion a
diferentes escalas. Se estan desarrollando métodos de marcaje de nanomateria-
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les para identificar la emision de nanoparticulas en diversas operaciones comunes de
manejo de nanomateriales y los procedimientos seguros de manejo. En este campo se
estd desarrollando un proyecto europeo del EU FP7 (Nanovalid).

Ademas de estas cinco lineas de investigacion especificas, se continla trabajando en as-
pectos de sintesis de nanomateriales, combinando desarrollos de sintesis quimica, que
han dado lugar a la preparacidn de nanoparticulas bimetalicas mediante novedosas ru-
tas en fase himeda, con nuevos métodos de sintesis de nanomateriales, incluyendo los
microrreactores, la pirolisis laser y el electrospinning. Tanto los microrreactores como
la pirolisis laser pertenecen al grupo de las enabling technologies, permitiendo alcanzar
nuevas metas en cuanto a la reproducibilidad y el aumento de escala en la produccion de
nanomateriales. En cuanto al electrospinning, se trata de una nueva infraestructura que
permite la conformacion de nanohilos formados por uno o dos polimeros y de nanofillers.

o CeBRIAN V, MARTIN-SAAVEDRA F, GOMEZ L, ArRrRuEBO M, SanTamaria J, ViaBoa N. Enhancing of plas-
monic photothermal therapy through heat-inducible transgene activity.Nanomedicine.
2013 Jul;9(5):646-56.

o RecieL A, Irusta S, Kvzior A, Arrueo M, Santamaria J. Preparation and characterization of
chitosan-silver nano composite films and their antibacterial activity against Staphylococ-
cus aureus NANOTECHNOLOGY. 2013;24(1):015101.

o Gomez V, Irusta S, Bawas F, Santamaria J. Intense generation of respirable metal nanoparti-
cles from a low-power soldering unit JOURNAL OF HAZARDOUS MATERIALS. 2013;256-
257:84-89.

o Mawumres A, MarTinez G, MaLapa R, Hueso JL, Bomati-MicueL O, Santamaria J. Continuous
production of iron-based nanocrystals by laser pyrolysis. Effect of operating variables on
size, composition and magnetic response.Nanotechnology. 2013 Aug 16;24(32):325603.

o SesasTiaN V, Calatavup MP, Gova GF, Santamaria J. Magnetically-driven selective synthesis of
Au clusters on Fe304 nanoparticles.Chem Commun (Camb). 2013 Jan 25;49(7):716-8.

PATENTES:

e “Hidrogeles de fibrina con nanoparticulas plasmonicas”, F. M., Martin Saavepra, N. ViLasoa
Diaz, V. Cesrian HErNANDO, M. ARRUEBO GORDO, J. SanTaMARfA RaMIRO, L. GomEZ Navascues, Entida-
des titulares: Fundacion para la Investigacion Biomedica del Hospital La Paz, CIBER-BBN,
Universidad de Zaragoza. Solicitud de Patente espafiola numero P201330894, (2013).

PROYECTOS DESTACADOS

e Synthesis and caracterization of nasotructured materials with luminiscent properties for
diagnostic and therapeutic applications” (NANOLIGHT). Financiado por: UE (2011-2014)

o "Development of reference methods for hazard identification, risk assessment and LCA
of engineered nanomaterials” (NANOVALID). Financiado por: el programa NMP del VII
Programa Macro (2011-2015)

* "Microwave-assisted microreactors: development of a highly efficient gas phase contac-
tor with direct catalyst heating (HECTOR)". Financiado por: UE (2011-2016)

» “Farolas Inteligentes con Nanosensores para Control de la Calidad del Aire”. Financiado
por: MINECO, proyecto INNpacto, IPT-2012-0749-310000, 2013-2015.

e “Investigacion y desarrollo de un proceso de impresion basados en tintas constituidas
por nanoparticulas para la securizacion de productos”. Financiado por: MINECO, proyecto
INNpacto, IPT-2012-0764-420000, 2013- 2014.

e "Development of a microfluidic platform to produce nanomaterials and assessment on
new nanotechnology applications” (PLATFORM2NANO). Financiado por: UE, Marie Curie
Action dentro del programa IDEAS del VII Programa Marco, 2012-2014.

e “Marcadores anti-falsificacion basados en nanoparticulas. DEsarrollo e identificacion de
tintas personalizadas”. Financiado por: Tipol??nea SAU, 2012-2014.

e “Desarrollo de suelas ignifugas libres de compuestos halogenados”. Financiado. por: el
Centro Tecnoldgico del Calzado de La Rioja, 2012-13.
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PROGRAMA:
Bioingenieria | Tecnologia de Imagenes Biomédicas (BIT)

e Imagen Médica

Integrantes Investigador Principal
covrratanos | Santos Lled, Andrés

Ortufio Fisac, Juan Enrique
Rojas Sanchez-Pantoja, Eva

Contacto:
) ) _ADSCRITQS ETSI Telecomunicacion.
Kontaxakis Antoniadis, Georgios Universidad Politécnica de Madrid.
Ledesma Carbayo, M@ Jesus Ciudad Universitaria, s/n
Rubio Guivernau, Jose Luis E.mail: andres@die.upm.es - Website: www.die.upm.es/im/

Sportelli, Giancarlo

COLABORADORES

Castro Gonzalez, Carlos
Esteban Sanz-Dranguet, Oscar
Fernandez De Manuel, Laura
Guerra Gutierrez, Pedro
Jiménez Carretero, Daniel * Imagen pre-clinica de alta resolucidn.
Luengo Oroz, Miguel Angel

Pastor Escudero, David )
Wollny, Gert * Aplicaciones software para el diagnostico y tratamiento guiados por

imagen.

Principales lineas de investigacion

¢ Diagnostico multimodal.
e Imagen cardiovascular.

* Analisis de imagen de microscopia para modelar el desarrollo embrionario.

MEMORIA ANUAL 2013

132



mailto:andres@die.upm.es
http://www.die.upm.es/im/

Publicaciones
cientificas
mas relevantes

A destacar

www.ciber-bbn.es

o Atienza F, ARENAL A, Pérez-Davip E, ELizaca J, Ortufio JE, Lepesma-CarBavo MJ, SANCHEZ-
Quintana D, FernAnbez-Avités F. New diagnostic and therapeutic approaches to treat
ventricular tachycardias originating at the summit of the left ventricle: role of mer-
ged hemodynamic-MRI and alternative ablation sources.CIRC-ARRHYTHMIA ELEC.
2013;6(6):e80-4.

o Mikut R, Dickmers T, Driever W, Geurts P, HamprecHT FA, KausLer BX, LeDpesMA-CARBAYO
MJ, Marée R, Mikuta K, PanTazis P, RonNeEBERGER O, SanTos A, StotzkAa R, STRAHLE U, Pe-
yriEras N. Automated processing of zebrafish imaging data: a survey.ZEBRAFISH.
2013;10(3):20.

e Ortufio JE, Lepesma-CarBavo MJ, Simes RV, Canbiota AP, Arus C, Santos A. DCE@urLAB:
a dynamic contrast-enhanced MRI pharmacokinetic analysis tool for preclinical data.
BMC Bioinformatics. 2013 Nov 4;14:316.

o MarTi FusTer B, Estean O, Pranes X, Acuiar P, Crespo C, FaLcon C eT AL.. FocusDET, a new
toolbox for SISCOM analysis. Evaluation of the registration accuracy using Monte
Carlo simulation.Neuroinformatics. 2013 Jan;11(1):77-89.

o GarciA-ALvarez A, FernANDEZ-FRIERA L, Garcia-Ruiz JM, Nufo-Avata M, Perepa D, FERNANDEZ-
Jivénez R, GuzmAN G, SANCHEZ-QUINTANA D, ALBERICH-BAYARRI A, PasTor D, Sanz-Rosa D,
Garcia-PriETo J, GonzALez-MireLis JG, Pizarro G, JiMENEZ-BoRREGUERO LJ, FusTer V, Sanz J,
IBAfEz B. Noninvasive monitoring of serial changes in pulmonary vascular resistance
and acute vasodilator testing using cardiac magnetic resonance.] AM COLL CAR-
DIOL. 2013;62(17):1621-31.

Los principales logros conseguidos durante 2013 son:

e La investigacion en nuevos métodos automaticos para determinar a partir de
imagenes de tomografia la prognosis de pacientes de embolia pulmonar ha
dado lugar a una solicitud de patente en EE.UU. y a un contrato de investigacion
con el Massachusetts Institute of Technology y la Fundacion madri+d para el
Conocimiento.

e La investigacion en radioterapia intraoperatoria guiada por imagen ha dado
lugar a la transferencia tecnoldgica a favor de la empresa espafiola GMV de
una herramienta basada en simulacion Monte Carlo para la planificacion de la
radioterapia intraoperatoria.

e Se ha comenzado un nuevo proyecto de investigacion europeo: BiopsyPen
(7FP): Optical Biopsy Pen - A Compact and Low-Cost Diagnostic Tool for Der-
matology based on High-performing Integrated OCT.

e Un miembro del grupo ha sido nombrado "ASHOKA fellow” por su trabajo en
juegos y “crowdsourcing” para diagndstico médico por imagen.
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Eckelt, Kay
Giannotti, Marina Inés

ADSCRITOS
Gorostiza Langa, Pablo
Hernandez Borrell, Jordi

Montero Barrientos, Maria Teresa

Torrent Burgues, Joan

COLABORADORES
Artés Vivancos, Juan Manuel

Bahamonde Santos, Maria Isabel
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Bautista Barrufet, Antonio
Camarero Palao, Nuria
Cortijos Aragonés, Albert
Lopez Martinez, Montserrat
Martin Quirds, Andrés
Matencio Lloberas, Sonia
Oliva Herrera, Mireia
Palacios Padros, Anna
Pozuelo Ruiz, Marta
Redondo Morata, Lorena

GRUPOS DE INVESTIGACION

Investigador Principal
Sanz Carrasco, Fausto

Contacto:

Parc Cientific de Barcelona.

Facultad de Quimica. Universidad de Barcelona.
Dpto. de Quimica-Fisica. C/ Marti i Franqués, 1
E.mail: fsanz@ub.edu

Website: http://www.ub.edu/bioelectronano/info/index.htm

Principales lineas de investigacion

 STS electroquimicas de membranas biomiméticas con sistemas redox. La
medicion de los niveles de energia de una proteina bajo una variedad de
condiciones experimentales (en presencia de iluminacion o ciertos cofacto-
res y proteinas asociadas) proporcionara nuevos conocimientos sobre los
mecanismos detallados de transferencia de electrones.

¢ La estabilidad mecanica a nivel molecular. Nanomecénica de bicapas de lipi-
dos y otros biosistemas. La comprension del efecto de la tension mecénica
en las membranas bioldgicas es de importancia fundamental, ya que se
conoce que las células llevan a cabo su funcion natural bajo el efecto de una
combinacion compleja de fuerzas.

* Desarrollo y aplicacion de Nanoconmutadores activados por la luz para con-
trolar la actividad de complejos de proteinas y células. Desarrollaremos nue-
vos conmutadores opticos (como el receptor de glutamato LiGIuR de luz ce-
rrada) para el estudio de procesos implicados en neurosecrecion, exocitosis
y endocitosis.

* \ectorizacion de moléculas terapéuticamente activas. Preparamos y caracte-
rizamos sistemas de liberacidn de agentes terapéuticos (farmacos, péptidos,
proteinas, material genético...) basados en conjugados supramoleculares
que permiten llegar al punto de la accion de una manera dirigida y eficaz.
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e Nevola L, MarTiN-QuIRGs A, Eckelt K, Camarero N, Tost S, LiogeT A ET AL.. Light-regulated
stapled peptides to inhibit protein-protein interactions involved in clathrin-mediated
endocytosis.Angew Chem Int Ed Engl. 2013 Jul 22;52(30):7704-8.

o Lima LM, GiannotTt MI, Reponpo-MoraTa L, VALE ML, Marques EF, Sanz F. Morphological
and nanomechanical behavior of supported lipid bilayers on addition of cationic sur-
factants.Langmuir. 2013 Jul 30;29(30):9352-61.

o IzqQuiErDO-SERRA M, TRAUNER D, LLoBeT A, GorosTiza P. Optical control of calcium-regula-
ted exocytosis.Biochim Biophys Acta. 2013 Mar;1830(3):2853-60.

o MapriGAL MMP, GiannotTt MI, Oncins G, Franco L, ARMELIN E, PuiceaLr J, Sanz F, DEL VALLE
LJ, ALeman C. Bioactive nanomembranes of semiconductor polythiophene and ther-
moplastic polyurethane: thermal, nanostructural and nanomechanical properties.
Polymer Chemistry. 2013;4(3):568-583.

e Hovo J, Guaus E, Oncins G, TorrenT-BurGuEs J, Sanz F. Incorporation of ubiquinone in
supported lipid bilayers on ITO.J Phys Chem B. 2013 Jun 27;117(25):7498-506.

Hemos seguido la linea de investigacion sobre la respuesta de “Scanning Tunne-
ling Spectroscopy (STS)” en proteinas individuales bajo control electroquimico. En
particular, hemos medido fluctuaciones redox en el corriente tinel de azurina que
sugieren limites a la miniaturizacion de los dispositivos bioelectrénicos tales como
transistores de proteinas individuales.

2 nuevos articulos en el campo de la “Nanomecanica de biosistemas” han sido pu-
blicados: uno en respuesta bicapa lipidica en presencia de agentes tensioactivos
(http://dx.doi.org/10.1021/1a400067n) y otra en armazones de polimero (http://
dx.doi.org/10.1021/bm4005436) en colaboracién con el grupo GBBIT-IBEC del CI-
BER-BBN.

Se han obtenido excelentes resultados en la aplicacion de Nanoconmutadores acti-
vados por luz como el desarrollo de inhibidores foto conmutables de las interaccio-
nes proteina-proteina, péptidos sintéticos cuya estructura puede ser regulada por
la luz y que llamamos semaforos peptidicos. Estos péptidos permiten controlar de
forma remota la endocitosis mediada por clatrina siendo una via importante para la
captacion celular de nutrientes y/o proteinas de membrana. Esta investigacion fue
publicada en Angewandte Chemie, apareciendo también en “faculty of 1000” ademas
de atraer gran interés de medios de comunicacion publicos en general (por ejemplo,
radio, periddicos). Estos resultados han servido para solicitar un proyecto ERC Proof
of Concept en H2020.

Durante 2013 las capacidades desarrolladas por el proyecto Nanoxen+ (por ejemplo,
pruebas in vivo con animales pequefios transparentes) han sido fundamentales para
demostrar la importancia farmacoldgica de un farmaco regulado por luz, en concreto
un modulador alostérico de receptores de glutamato metabotrépicos. Estos resulta-
dos se encuentran en revision y han servido para presentar un nuevo proyecto ERC
Proof of Concept en H2020.

En el caso del proyecto CIBER-BBN “NanoFabry” otorgado por La Maraté de TV3
(2011-2013), hemos refinado la estructura del nanoconjugado, terminado la prue-
ba de la toxicologia en la via de sintesis, y comenzado con la prueba en 'modelos
murinos in vivo. En paralelo, se han definido las mejores condiciones para el alma-
cenamiento criogénico del conjugado que responde bien a una secuencia programa-
da de temperatura. Ademas, hemos comenzado con la caracterizacion morfoldgica,
nanomecanica, asi como las interacciones entre la decoracion de nanoparticulas y su
cargamento de nanovehiculos para el transporte de drogas antiapoptoticas a través
de la barrera hematoencefdlica, dentro del proyecto CIBER-BBN “NanoTransBrain”.
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Abasolo Olaortla, Ibane
Alijotas Rein, Jaume
Arango Del Coro, Diego
Aristizabal Corrales, David
Armengol Carrasco, Manuel
Espin Basany, Eloy
Fernandez Amurgo, Yolanda
Lopez Cano, Manuel

COLABORADORES
Andretta, Elena
Bazzocco, Sarah
Ejarque Ortiz, Aroja
Garcia Aranda, Natalia
Garcia Latorre, Laura
Gongalves Rodrigues, Paulo André
Mougan Albela, Isabel
Pujol Esclusa, Anna
Salas Torras, Anna
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Sayds Ortega, Joan
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GRUPOS DE INVESTIGACION

Drug Delivery and Targeting Group

(GDLF-HUVH)

Investigador Principal
Schwartz Navarro, Simo

Contacto:

Hospital Valle Hebron. Barcelona.
Passeig Vall d’hebron, 119-129.
Teléfono: (+34) 93 489 40 53
E.mail: simo.schwartz@vhir.org - Website: http://www.cibbim.eu/

Principales lineas de investigacion

Nuestro grupo desarrolla proyectos de investigacion centrados principalmen-
te en la oncologia y las enfermedades raras.

Estos proyectos se llevan a cabo en torno a tres areas de trabajo preferen-
temente:

o Area 1: biomarcadores y dianas terapéuticas a partir de modelos experi-
mentales adecuados, como biomarcadores moleculares , proveedores de
diagndstico en biosensores (nanodiagndstico) o para la biofuncionalizacion
de nuevas nanomedicinas y dianas terapéuticas para el disefio de nuevos
tratamientos mas efectivos y estrategias terapéuticas alternativas (nuevas
nanomedicinas).

¢ Area 2: Quimica experimental y la nanotecnologia aplicada , especialmente
para el estudio de nanomedicina polimérica , a través de disefios simples
de sintesis quimica y de escalabilidad potencial, asi como nuevas terapias
genodmicas experimentales (iRNA, vectores no virales artificiales , etc.) y
el estudio de aplicaciones biomédicas basadas en nanotecnologia (biosen-
sores) y nuevos biomateriales.

« Area 3: Validacion de dianas y estudios funcionales. Esto es esencial para
la obtencion de pruebas de concepto y estudios preclinicos de nuevos bio-
marcadores y dianas, asi como de nuevas nanomedicinas incluyendo: bio-
distribucion, toxicidad, actividad terapéutica, especificidad, estudios mo-
leculares funcionales, etc., en diferentes modelos experimentales in vitro
y in vivo.

PLATAFORMA TECNOLOGICA DE NANOMEDICINA.

La unidad de experimentacion in vivo permite obtener datos a partir del
comportamiento sistémico de biomarcadores (biodistribucién, farmacociné-
tica, farmacodinamica, toxicidad y actividad terapéutica) utilizando técnicas
de imagen, y combinando procedimientos invasivos y no invasivos .

Esta unidad también permite el estudio de terapias basadas en nanomedi-
cina en lineas celulares convencionales y cultivos primarios (pérdida y ga-
nancia de funcion y analisis de la expresion génica, asi como el estudio del
control de la expresidn génica a varios niveles: transcripcional [transfeccidn
génica, sistemas inducibles] , post-transcripcional [iRNA ]y a nivel proteico
[antagonistas y neutralizacion de anticuerpos]).


mailto:simo.schwartz@vhir.org
http://www.cibbim.eu/
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o CaBrera I, Euizonoo E, Esteean O, CorcHero JL, MeLGaREIO M, Putipo D et AL.. Multifunctio-
nal nanovesicle-bioactive conjugates prepared by a one-step scalable method using
CO2-expanded solvents.Nano Lett. 2013 Aug 14;13(8):3766-74.

o Gomes-pA-Siva LC, FernANDEZ Y, ABasoLo I, ScHwARTz S Jr, RamaLHO ]S, PEDROSO DE Lima MC
ET AL.. Efficient intracellular delivery of siRNA with a safe multitargeted lipid-based
nanoplatform.Nanomedicine (Lond). 2013 Sep;8(9):1397-413.

¢ CorcHero JL,. Unconventional microbial systems for the cost-efficient production of
high-quality protein therapeutics.Biotechnology advances. 2013;Nimero: 15 Volu-
me: 31 Issue: 2 Pages: (15, 31, 2):140-153 .

o FonTRODONA L, PorTA-DE-LA-RivA M, MorAN T, Niu W, Diaz M, ARristizABAL-CORRALES D ET
AL.. RSR-2, the Caenorhabditis elegans ortholog of human spliceosomal component
SRm300/SRRM2, regulates development by influencing the transcriptional machi-
nery.PLoS Genet. 2013 Jun;9(6):e1003543.

o MazzoLint R, RopriGues P, Bazzocco S, Dopeso H, FERrReirA AM, MATEO-LozANO S, ANDRETTA
E, WoernNer SM, Alazzouzi H, Lanpoirt S, HERNANDEZ-LosA J, Macava I, Suzuki H, RamMON Y
CaiaL S, Mooseker MS, Mariapason JM, Gesert J, HorsTRA RM, Reventds J, Yamamoto H,
ScHwarTz S JR, AranGo D. Brush border myosin Ia inactivation in gastric but not en-
dometrial tumors.International journal of cancer. Journal international du cancer.
2013;132(8):1790-9.

El grupo de Direccionamiento y Liberacion Farmacoldgica busca dos objetivos
principales: por un lado, la identificacion de nuevos biomarcadores de enferme-
dades y dianas terapéuticas, con especial énfasis en el cancer, y por otro lado,
el desarrollo de nuevas aproximaciones para la liberacion de farmacos y dianas
terapéuticas en aplicaciones clinicas. Entre nuestros proyectos hay dos ERANET
centrados en aplicaciones en nanomedicina que implican la colaboracion de algu-
nas PYME's, en los que se estan utilizando modelos animales para la validacion
preclinica de nuevas terapias dirigidas a células tumorales (IMMAPROT en Biotec-
nologia industrial - ERA- IB; NANOSTEM - EuroNanoMed, coordinado por nuestro
grupo de investigacion), y un proyecto internacional del Iberian Nanotechnology
Institute (OncoNanoTarget). Se concedieron dos proyectos adicionales en 2013:
uno de la Maratd de TV3 (centrado en sistemas de liberacion de farmacos para la
enfermedad de Fabry), y un proyecto INNPACTO (también con participacion de la
industria), y también se obtuvieron subvenciones nacionales adicionales. Nuestro
grupo ha generado varios modelos de cancer in vitro e in vivo para el estudio pre-
clinico de nanomedicinas, incluida la generacion de modelos especificos de células
madre de cancer. Hay dos patentes del grupo que estan en Fases Nacionales y se
ha solicitado una nueva PCT en formulaciones de liposomas. El Dr. Schwartz Jr. es
también miembro de la Plataforma Espafiola de Nanomedicina (NanomedSpain),
de la “Plataforma Europea de Nanomedicina”, y de la “European Foundation for
Clinical Nanomedicine” (CLINAM), y también es miembro de diversas redes de
nanomedicina como “NanoBioMed Catalunya” y “Connect-EU". El Dr. Schwartz ha
sido designado Asesor Cientifico de la Southern Denmark University, del centro de
excelencia NANOCAN de Nanomedicina y ha sido también nominado editor asocia-
do de Nanomedicina NMB (FI : 6,9). Durante 2013 el grupo del Dr.'Schwartz ha
publicado diversos articulos en revistas cientificas de alto impacto.
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Calderd Linnhoff, Gabriela
Dols Pérez, Aurora
Leitner , Stefanie

ADSCRITOS

Azemar Sazatornil, Nuria
Bautista Pérez, Maria Elena
Erra Serrabassa, Pilar
Esquena Moret, Jordi
Garcia Celma, M2 José

Lendimez Gris, Maria Carmen

Llinas Pons, Meritxell
Molina Mansilla, Ricardo
Nolla Anguera, Jordi
Rodriguez Abreu, Carlos
Roig Roig, Ferran

Sanchez Dominguez, Margarita

Silvan, Baltazar
Vilchez Maldonado, Susana

COLABORADORES
Aubery Torres, Carolina
Burgos Marmol, Javier

Fornaguera Puigvert, Cristina

Homs San Millan, Maria

Magafia Rodriguez, José Rodrigo

Martinez Rodriguez, Maria
Miras Hernandez, Jonathan
Nestor, Jérémie

Patti, Alessandro

Paulme, Camille

Pemartin , Kelly
Sobrevias Bonells, Laura
Solé Font, Isabel

Vilanova Garcia, Neus
Vilchez Fernandez, Amalia
Vilchez Maldonado, Silvia
Vilchez Villalba, Alejandro

GRUPOS DE INVESTIGACION

Grupo de Quimica Coloidal e Interfacial del Instituto

de Quimica Avanzada de Cataluiia (QCI-CSIC)

Investigador Principal
Solans Marsa, Concepcion

Contacto:

Instituto de Quimica Avanzada de Catalufia.
C/ Jordi Girona, 18-26. Barcelona.

E.mail: csmqci@cid.csic.es

Website: www.igac.csic.es/qci

Principales lineas de investigacion
o Estudio de procesos de autoagregacion de compuestos tensioactivos en
sistemas multicomponentes y caracterizacion estructural de los agregados.

* Estudio de la formacidn de nano-emulsiones por métodos de emulsificacion
de condensacidn (de baja energia).

* Disefio y preparacion de nanomateriales avanzados (nanoparticulas, espu-
mas solidas) utilizando agregados tensioactivos y dispersiones coloidales
como plantilla o agentes directores de estructura.

¢ Desarrollo de nanotransportadores multifuncionales como sistemas de li-
beracion utilizando nano-emulsiones y micoremulsiones como plantilla.

* Estudio de la liberacion de moléculas activas incorporadas en nanotrans-
portadores.

* Desarrollo de materiales organicos e inorganicos con estructura dual meso/
macroporosa para aplicaciones biomédicas.

» Desarrollo de hidrogeles biocompatibles sensibles a estimulos externos.

* Modificacion superficial de materiales poliméricos, fibras textiles y mate-
riales nanoestructurados.


mailto:csmqci@cid.csic.es
http://www.iqac.csic.es/qci

Publicaciones
cientificas
mas relevantes

A destacar

www.ciber-bbn.es

o MorraL-Rufz G, MeLGArR-LesMes P, Sotans C, Garcia-Ceva MJ. Multifunctional polyu-
rethane-urea nanoparticles to target and arrest inflamed vascular environment:
a potential tool for cancer therapy and diagnosis.J Control Release. 2013 Oct
28;171(2):163-71.

e Nestor J, ViicHez A, Sotans C, Esquena J. Facile synthesis of meso/macroporous dual
materials with ordered mesopores using highly concentrated emulsions based on a
cubic liquid crystal.Langmuir. 2013 Jan 8;29(1):432-40.

e [ LiNnAs M, CaLDERG G, Garcia-Cetma MJ, Pttt A, Sowans C. New insights on the mecha-
nisms of drug release from highly concentrated emulsions.] Colloid Interface Sci.
2013 Mar 15;394:337-45.

o SerrA A, GoMez E, Calperd G, Esquena J, Sowans C, VaLés E. Microemulsions for ob-
taining nanostructures by means of electrodeposition methodELECTROCHEM COM-
MUN. 2013;27:14-18.

o ViLanova N, Ropricuez-Asreu C, FERNANDEZ-NIEVES A, Solans C. Fabrication of novel silico-
ne capsules with tunable mechanical properties by microfluidic techniques.ACS Appl
Mater Interfaces. 2013 Jun 12;5(11):5247-52.

Las actividades cientificas del grupo se han centrado principalmente en el disefio
de nanotransportadores multifuncionales avanzados para la terapia de enfermeda-
des neurodegenerativas. Dichas investigaciones se han desarrollado en el marco
del proyecto intramural Nano-Trans-Brain. Se han preparado nanoparticulas poli-
méricas con propiedades controladas utilizando nano-emulsiones como plantilla.
Dichas nanoparticulas se han funcionalizado con cufias dendriticas de carbosilano
y anticuerpos monoclonales especificos. Asimismo, se han unido oligonucleétidos
a las nanoparticulas funcionalizadas y se han encapsulado principios activos an-
tiapoptoéticos. La evaluacion in vitro e in vivo de dichas nanoparticulas ha puesto
de manifiesto que tienen propiedades adecuadas para la aplicacion propuesta.
Es de destacar que la tecnologia desarrollada en el grupo para la preparacion de
nanoparticulas utilizando nano-emulsiones por métodos de baja energia, permite
controlar el tamafio de las nanoparticulas y conseguir una elevada eficacia de
encapsulacion. Ademas dicha tecnologia se puede llevar a cabo en condiciones
de procesado suaves (por ejemplo a temperatura ambiente), utilizando equipos
sencillos y es facilmente escalable.

El grupo ha realizado actividades investigadoras en el marco de los siguientes
proyectos: “Multifunctional nanotechnology for selective detection and treatment
of cancer” (FP7-NMP-2010-LARGE-4; C-NMP/0878), “Nanoparticles in food:
analytical methods for detection and characterization” FP7-245162, “Tecnolo-
gias de autoagregacion de moléculas anfifilicas para aplicaciones terapéuticas”
(CTQ2011-29336-C03-02), “Estudios experimentales y tedricos de procesos de
autoagregacion de compuestos anfifilicos biocompatibles para el disefio de nano-
materiales avanzados”(CTQ2011-29336-C03-01) and 17) y “Formacion de emul-
siones de Pickering mediante métodos de baja energia para la preparacion de
nuevos materiales porosos nanocompuestos” (CTQ2011- 23842). Los resultados
mas destacados se han plasmado in 22 publicaciones en revistas indexadas y en
3 capitulos de libro asi como en 18 comunicaciones orales (dos de ellas invitadas
)y 23 comunicaciones poster en congresos nacionales e internacionales. Asimis-
mo, se han presentado 5 tesis doctorales y 3 tesis de master.
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: Contacto:
Arcos Navarrete, Daniel Facultad de Farmacia. Univ. Complutense de Madrid.
Colilla Nieto, Montserrat Ciudad Universitaria, S/N - Tel.: (+34) 91 394 18 43
Garcia Fontecha, Ana E.mail: vallet@ucm.es
Gonzalez Ortiz, Blanca Website: http://www.valletregigroup.com/

Izquierdo Barba, Isabel
Manzano Garcia, Miguel

Ruiz Hernandez, Eduardo Principales lineas de investigacion
Salinas Sanchez, Antonio J.

Sénchez Salcedo, Sandra * Materiales de silice mesoporosa:
Vila Juarez, Mercedes - Funcionalizacién con macromoléculas dendriticas.
COLABORADORES - Sistemas de liberacion de molécula bioldgicamente activas.
Cicuéndez Maroto, Mdnica - Transfeccion génica.

Guisasola Cal, Eduardo L . .
! - Vidrios bioactivos mesoporosos.

O Linares, Javier o o L

S Martinez Carmona, Marina J M,ateriales hibridos organico -inorganicos nanoestructurados de redes den-
% Martinez Villacorta, Angel driticas.

Martinez Vazquez, Francisco Javier » Soportes inteligentes para la medicina regenerativa. Fabricacion de anda-
2 Mersinlioglu , Okan mios 3D para la regeneracion oOsea.

O Villaverde Cantizano, Gonzalo - Funcionalizacién de fosfatos de calcio.

1N ]

=

- Andamios 3D basados en Si-Hidroxiapatita/biopolymeros para la regene-
racion osea.

- Incorporacién en la superficie de péptidos relacionados con la hormona
paratiroidea (PTHrP) .

-Incorporacion de agentes antimicrobianos.
140 -Disefio de la superficie de ion hibrido con actividad antimicrobiana.



mailto:vallet@ucm.es
http://www.valletregigroup.com/

Publicaciones
cientificas
mas relevantes

A destacar

www.ciber-bbn.es

» Sistemas sensibles a estimulos basados en nanoparticulas de silice mesoporosa.
-Nanoparticulas magnéticas para el tratamiento de tumores por hipertermia.

-Sistemas basados en nanoparticulas magnéticas con dendrimeros para la trans-
feccion de genes.

-Sistemas de liberacion controlada de farmacos en los tejidos y 6rganos diana.

M. CotiLia, B. Gonzilez, M. Vallet-Regi. Mesoporous silica nanoparticles for the design
of smart delivery nanodevices. biomaterials Science. 2013;:114-134.

o D, Arcos, M. Vallet-Regi. Bioceramics for drug deliveryacta mater. 2013;61(3): 890-911.

¢ S, SANCHEZ-SALCEDO, M. CotiLLa, 1. Izquierpo anD M. VaLLET-REGE. Design and preparation of
biocompatible zwitterionic hydroxyapatite. J MATER CHEM. 2013;1(11):1595-1606.

e R. MatHew, C. Turbean-Ionescu, I. Izquierpo-Barea, A. Garcia, D. Arcos, M. VALLET-REGi
AND M. Epen.. Direct probing of the spatial distribution of phosphate ions in bioactive
silicate glasses by solid-state NMR. Chemistry of materials . 2013;25(9):1877-1885.

o Gonzalez B, Couita M, VaLeT-Rect M. Design of in vitro bioactive hybrid materials from
the first generation of amine dendrimers as nanobuilding blocks.Chemistry. 2013 Apr
8;19(15):4883-95.

Los logros mas importantes durante 2013 incluyen la preparacion, optimizacion y la

implantacidon en modelos animales de andamios tridimensionales obtenidos con dife-

rentes materiales biocerdmicos, asi como de nuevos sistemas mesoestructurados fun-
cionalizados con agentes osteogénicos. También se resalta los avances obtenidos en
el desarrollo de la linea de investigacion en nanotecnologia iniciada en el ejercicio

2012, concerniente al desarrollo de vectores magnéticos no virales para la transfec-

cion génica vy la terapia antitumoral.

Durante 2013 el grupo GIBI ha desarrollado sus diferentes lineas de investigacion en

el marco de diferentes proyectos de investigacion nacionales e internacionales, in-

cluyendo MAT2012-35556, S2009/MAT-1472, FP7-PEOPLE-2007-2-2-ERG, CS02010-

11384-E, AP/042845/11 y MAT2008-00736. El grupo GIBI es miembro del Instituto

de Estudios de “Hospital 12 de Octubre ( i+ 12 )", de la Red de Excelencia de la Co-

munidad de Madrid (Espafia) y de la Red Espafiola y Europea para la prevencion vy el
tratamiento de las fracturas osteopordticas (Agening). Por otra parte, el grupo GIBI
también ha estado implicado en actividades de difusion cientifica, concretamente en
la organizacion de un Simposio Internacional sobre Envejecimiento y Osteosporosis

(Fundacién Ramon Areces).

Durante el 2013, el grupo GIBI ha publicado 18 articulos originales de investigacion, 4

revisiones, y 1 capitulo de libro y 2 libros completos dentro del marco de biomateriales

inteligentes para la administracion de farmacos y disefio de bioceramicas con fines de
regeneracion tisular dsea:

e "Biomedical Applications of Mesoporous Ceramics: Drug Delivery, Smart Mate-
rials and Bone Tissue Engineering" por Maria Vallet - Regi; Miguel Manzano Garcia;
Montserrat Colilla CRC Press, 2013. ISBN 9781439883075.

e “Biomateriales", de la serie “¢Qué sabemos acerca de ...?" Del Consejo de Investi-
gacion Nacional Espafiol (CSIC) por Maria Vallet - Regi ISBN 978-84-00-09756-1 .
Recientemente acaba de publicarse por John Wiley & Sons Ltd, Chichester, Reino Uni-
do el libro “Bio-ceramics with Clinical Applications” editado por la Prof. Maria Vallet-
Regi (ISBN: 978-111840675). Este libro proporciona un texto cohesionado y estructu-
rado sobre los avances y las nuevas aplicaciones de bioceramicas en el mundo clinico.
Por Ultimo, la IP del grupo, Maria Vallet - Regi ha sido galardonada por la IUPAC como
Mujer Distinguida en Quimica o Ingenieria Quimica del afio 2013 y con ‘el Premio Mi-

guel Catalan 2013 por la Comunidad Autonoma de Madrid.
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Aguado Olalla, Maria

Alcon Rovira, Isaac

Bueno Lopez, Maria Dolores
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Sala Vergés, Santiago

ADSCRITOS

Ferreras Ribas, Lourdes

Mas Torrent, Marta

Mugnaini , Verdnica

Ratera Bastardas, Inmaculada
Rovira Angulo, Concepcio
Ventosa Rull, Leonor

Vidal Gancedo, José

Investigador Principal
COLABORADORES

alcén Rovira, 1522 | VECI@Na Miro, Jaume
Cabrera , Ingrid

Casado Montenegro, Fco. Javier Contacto:
Crivillers Clusella, Nuria Instituto de Ciencias de Materiales de Barcelona.
Del Pozo Ledn, Freddy Campus de la Universidad Autonoma de Barcelona.
Delgado Simalo, Claudia E.mail: vecianaj@icmab.es
Diez Gil, César Website: http://www.icmab.es/nanomol/

Elizondo Saez De Vicuiia, Elisa
Ferrer Tasies, Lidia Priscila
Franco Pujante, Carlos Principales lineas de investigacion
Gonidec, Mathieu

Guasch Camell, Judit NANOMOL es un grupo de investigacion que contribuye al avance del conoci-
Laukhin, Viadimir miento en el campo de la nanociencia molecular y materiales organicos fun-
Lebedev , Victor cionales. La investigacion multidisciplinaria que llevamos a cabo tiene como
Lloveras Monserrat, Vega objetivo el auto-ensamblaje, nanoestructuracion y procesamiento de molé-
Marchante Rodriguez, Elena culas funcionales (bio- y electro-activas) en forma de cristales, particulas,
Morales Acosta, Dayana Cristina vesiculas, y monocapas estructuradas o auto-ensambladas sobre diversos
Moreno Calvo, Evelina sustratos mostrando unas propiedades no convencionales tanto quimicas
- Mufioz Gdmez, José Luis como fisicas y bioldgicas. Para llevarlo a cabo utilizamos varias metodologias
§ Oliveros, Malena pero se hace un énfasis especial en la tecnologia de fluidos supercriticos. Las
= Oton Vidal, Francisco organizaciones/sistemas moleculares resultantes son estudiados y utilizados
> Pfattner, Raphael en los campos de:
; Rojas Labanda, Paula Elena « Electrénica molecular
= Samanes Pérez, Eva ,
= Souto Salom, Manuel * Electronica de gran superficie
S Tatkiewicz, Witold * Magnetismo molecular

Vera Saz, Francisco i .
e Procesado con fluidos supercriticos

* Nanomedicina y biomateriales
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Publi . o Mas-TorrenT M, Rovira C, Veciana J. Surface-confined electroactive molecules for mul-
ublicaciones tistate charge storage information.Adv Mater. 2013 Jan 18;25(3):462-8.

, cientificas o CaBrera I, Euizonoo E, Esteean O, CorcHero JL, MeLGaREIO M, Putipo D et AL.. Multifunctio-
mas relevantes nal nanovesicle-bioactive conjugates prepared by a one-step scalable method using
CO2-expanded solvents.Nano Lett. 2013 Aug 14;13(8):3766-74.

o Tatkiewicz WI, Seras-Franzoso ], Garcia-Fruitos E, Vazquez E, Ventosa N, Peeso K ET AL..
Two-dimensional microscale engineering of protein-based nanoparticles for cell gui-
dance.ACS Nano. 2013 Jun 25;7(6):4774-84.

o Seras-FraNzoso J, STEURER C, RoLpAN M, VENDRELL M, VIDAURRE-AGUT C, TARRUELLA A ET AL..
Functionalization of 3D scaffolds with protein-releasing biomaterials for intracellular
delivery.J Control Release. 2013 Oct 10;171(1):63-72.

e VEra F, Mas-Torrent M, Avcr C, ArsioL J, Esquena J, Rovira C ET AL.. Robust molecular
micro-capsules for encapsulating and releasing hydrophilic contents.Chem Commun
(Camb). 2013 Sep 14;49(71):7827-9.

e 28 publicaciones cientificas en revistas JCR con un factor de impacto medio de
6,165.

e 20 conferencias invitadas en foros internacionales.

e Inicio de los proyectos Europeos Nano2Fun and Common Sense.

e Participacion en el proyecto INNPACTO ORALBEADS coordinado por la compafiia
PHARMAMAR.

o Implementacion de las actividades cientificas del proyecto ERC Starting Grant
“e-GAMES”

 Implementacion del proyecto Europeo BERENICE.

e Desarrollo de las actividades cientificas de los proyectos intramurales del CI-
BER-BBN: NANOFABRY II, PROGLIO II, NANOPROVIR, NANORETINA, ULTRA-
SEN4BIO y NAINBO II.

e La Prof. C. Rovira and Dr. M. Mas-Torrent han sido galardonadas con los premios
internacionales “IUPAC 2013 Distinguished Women in Chemistry” y “4th Olivier
Kahn International Award”. Asimismo la Dr. N. Crivillers ha sido premiada con el
premio a los investigadores jovenes de la RSEQ.

e Los resultados cientificos y tecnoldgicos mas destacados fueron:

a) Ingenieria 2-D y 3-D de nanoparticulas basadas en proteinas para el guiado de
células.

b) Confinamiento en superficies de moléculas electroactivas para el almacenaje de
informacion.

c) Estudio de fendmenos de biestabilidad con diadas dador-aceptoras moleculares con
potenciales aplicaciones como memorias y sensores.

d) Estudio de la transferencia de carga fotoinducida en transistores de efecto campo
ambipolares basados en diadas dador-aceptoras p-conjugadas.

e) Sintesis y caracterizacion de dendrimeros radicalarios con radicales TEMPO para su
uso como agentes para MRI.

f) Patente PCT de una nueva nanomedicina candidata para el tratamiento de la enfer-
medad rara de Fabry, con resultados preclinicos muy prometedeores.

g)Patente PCT, recientemente licenciada, de una nanomedicina innovadora compuesta
por un EGF conjugado a nuevas nanovesiculas para el tratamiento topico de las Ulceras
de pie diabético.

h) Conjugados multifuncionales bioactivos con nanovesiculas preparados mediante un
nuevo método escalable de una sola etapa usando disolventes expandidos con CO2.

i) Nuevos transistores organicos de efecto de campo como potenciales sensores. 143
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PROGRAMA:

Biomateriales Fisiopatologia Osea y Biomateriales

e Ingenieria Tisular | del Hospital Universitario La Paz

Integrantes Investigador Principal
covrramanos |- \fjlaboa Diaz, Nuria

Boré Medina, Alba
Cebrian Hernando, Virginia

Martin Saavedra, Francisco Manuel Contacto:
Hospital La Paz.
o ADSCRITOS Paseo de la Castellana, 261. Madrid.
Garcia Cimbrelo, Eduardo E.mail: nuria.vilaboa@salud.madrid.org
Gil Garay, Enrique Website: http://www.idipaz.es/PaginaDinamica.aspx?IdPag=300&Lang=EN

Gonzalez Carrasco, José Luis
Martin Hervas, M Carmen
Saldafia Quero, Laura

Vallds Pérez. Gema Principales lineas de investigacion

COLABORADORES ¢ Investigacion clinica en implantes osteoarticulares
Bensiamar Hadia, Fatima Zhora * Biocompatibilidad de nuevos materiales de potencial uso en implantes os-
Crespo Garcia, Lara teoarticulares: interacciones entre células y superficies, interacciones en-
Vallés Pérez, Gema tre células y particulas

« Control de la expresion de genes terapéuticos mediante el uso combinado
de circuitos génicos y nanoparticulas
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o CeBrIAN V, MARTIN-SAAVEDRA F, GOMEZ L, ARRUEBO M, SanTamaria J, Viasoa N. Enhancing of
plasmonic photothermal therapy through heat-inducible transgene activity.Nanome-
dicine. 2013 Jul;9(5):646-56.

e Vecas MR, Martin-Hervas C. The superolateral thigh flap: cadaver and computed
tomographic angiography studies with a clinical series.Plast Reconstr Surg. 2013
Feb;131(2):310-22.

o VaLLEs G, Perez C, Boreé A, MARTIN-SAAVEDRA F, SaLpafA L, ViLaBoa N. Simvastatin prevents
the induction of interleukin-6 gene expression by titanium particles in human osteo-
blastic cells.Acta Biomater. 2013 Jan;9(1):4916-25.

e Frutos E., GonzALez-Carrasco JL.. A method to assess the fracture toughness of inter-
metallic coatings by ultramicroindentation techniques: Applicability to coated medi-
cal stainless steelACTA MATER. 2013;61:1886-1894.

o MarTiN-SAAVEDRA FM, WiLson CG, VoeLwmy R, Vitaeoa N, Franceschi RT. Spatiotemporal con-
trol of vascular endothelial growth factor expression using a heat-shock-activated, ra-
pamycin-dependent gene switch.Hum Gene Ther Methods. 2013 Jun;24(3):160-70.

El grupo de Fisiopatologia Osea y Biomateriales ha realizado una exhaustiva ca-
racterizacion de varias modificaciones del acero quirurgico 316 LVM y de la alea-
cion Ti64, que incluyeron analisis de su oxidacion, potencial termoeléctrico, pro-
piedades mecanicas y biocompatibilidad. El grupo ha progresado en el desarrollo
de circuitos génicos para regular temporal y espacialmente transgenes terapéuti-
cos. Estos circuitos estan siendo adaptados para controlar factores de crecimiento
osteogénicos y angiogénicos en aplicaciones de ingenieria tisular. En este sentido,
ha sido posible demostrar la capacidad de nanoparticulas plasmonicas para ac-
tivar transgenes controlados por promotores hsp tras la irradiacion con un laser
que emite en el infrarrojo cercano. Ademas de participar en 12 ensayos clinicos
relacionados con enfermedades dseas, los investigadores clinicos del grupo han
continuado sus estudios retrospectivos sobre la artrosplastia total de cadera. El
grupo ha demostrado que moléculas de la familia de las estatinas pueden atenuar
la osteolisis periprotésica asociada a particulas de desgaste, a través de la inhibi-
cion de la expresion de IL-6, clave en este proceso inflamatorio. Para desarrollar
sus actividades, el grupo ha captado fondos del MINECO, ISCIII y de la industria.
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Nanomedicina | Nanobiotechnology

Integrantes Investigador Principal
contratanos | \fjl|laverde Corrales, Antoni

Corchero Nieto, José Luis
Garcia Fruitos, Elena

Mendoza Moreno, Rosa Contacto:
Pesarrodona Roches, Mireia Instituto de Biotecnologia y Biomedicina.
Seras Franzoso, Joaquin Universidad Auténoma de Barcelona.
Campus Universitario.
ADSCRITOS E.mail: Antoni.Villaverde@uab.cat
Cubarsi Morera, Rafael http://ibb.uab.cat/ibb/index.php?option=com_wrapper&Itemid=127

Ferrer Miralles, Neus

Vazquez Gomez, Esther .. , . . .
Vézquez Lima, Felicitas Principales lineas de investigacion

COLABORADORES El equipo estd actuando coordinadamente para explotar plataformas micro-

Cano Garrido, Olivia bianas y no microbianas para la produccion de farmacos proteicos de nueva

Martinez Alonso, Mdnica generacion, de interés en terapias de reemplazo, en terapia génica y en me-

Martinez Lainez, Joan Marc dicina regenerativa. En particular, estamos interesados en el desarrollo de

= Peebo, Karl nuevos materiales nanoestructurados como sistemas de administracion de

o Saccardo, Pao!o farmacos y de miméticos virales para la entrega celular selectiva de medica-

S Seras Franzoso, Joaquin mentos convencionales y de acidos nucleicos. Otras actividades asociadas se

= Unzueta Elorza, Ugutz basan en la mejora de los procesos de biofabrication en diferentes fabricas

E Zhikun, Xu celulares y en el uso de nanomateriales no proteicos tales como particulas
% magneéticas.
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e CorcHero JL, . Unconventional microbial systems for the cost-efficient production of
high-quality protein therapeutics.Biotechnology advances. 2013;Nimero: 15 Volu-
me: 31 Issue: 2 Pages: (15, 31, 2):140-153 .

o Seras-Franzoso J, Peeso K, Luis CorcHero J, TsimBourt PM, Unzueta U, Rinas U ET AL.. A
nanostructured bacterial bioscaffold for the sustained bottom-up delivery of protein
drugs.Nanomedicine (Lond). 2013 Oct;8(10):1587-99.

o Tatkiewicz WI, Seras-Franzoso ], Garcia-Fruitos E, Vazquez E, Ventosa N, Peeso K ET AL..
Two-dimensional microscale engineering of protein-based nanoparticles for cell gui-
dance.ACS Nano. 2013 Jun 25;7(6):4774-84.

o Seras-FrRaNZosO J, STEURER C, RolbAN M, VENDRELL M, VIDAURRE-AGUT C, TARRUELLA A ET AL..
Functionalization of 3D scaffolds with protein-releasing biomaterials for intracellular
delivery.] Control Release. 2013 Oct 10;171(1):63-72.

e Unzueta U, Saccarpo P, DominGo-Espin J, Cepano J, ConcHitLo-Soté O, Garcia-Fruids E ET
AL.. Sheltering DNA in self-organizing, protein-only nano-shells as artificial viruses
for gene delivery.Nanomedicine. 2013 Nov 21;.

El grupo ha dedicado la mayor parte de su actividad de 2013 a la resolucion de la
arquitectura molecular de los cuerpos de inclusidn bacterianos como materiales
nanoestructurados . En particular, ha determinado que la capacidad de actuar
como sistemas de liberacion lenta de proteinas tanto en forma de Nanopills como
de Bioscaffolds se debe a una heterogeneidad en la proporcién de proteina ami-
loide que los compone, que se organiza en forma de material esponjoso. Tanto
a través de reqular la temperatura de produccién como por la correcta eleccion
del fondo genético es posible aumentar (mayor estabilidad mecanica y menor
liberacion) o reducir (menor estabilidad mecanica pero mayor liberacion) la pro-
porcion de material amiloide, bioldgicamente inactivo y que actia como armazon
estructural. Estos estudias estan vinculados al uso de los cuerpos de inclusion
en medicina regenerativa y a su potencial como agentes terapéuticos, que gira
alrededor de las actividades de transferencia asociadas a la patente licenciada
W02010131117.
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Integrantes

ADSCRITOS

Chonco Jiménez, Louis
Clemente Mayoral, Maribel
Diaz Mufioz, Laura

Gonzalo Lazaro, Teresa

Gras Pefia, Rafael

Gurbindo Gutiérrez, M@ Dolores
Jiménez Fuentes, José Luis
Lopez Fernéndez, Luis Andrés
Lorente, Raquel

Pion , Marjirie

Serramia Lobera, M2 JesUs
Weber , Nick

COLABORADORES

Perisé Barrios, Ana Judith
Sénchez Rodriguez, Javier
Vacas Cordoba, Enrique

GRUPOS DE INVESTIGACION

Inmunobiologia Molecular

Investigador Principal
Mufioz Fernandez, M@ Angeles

Contacto:

Hospital Gral. Universitario Gregorio Marafion. Madrid.
E.mail: mmunoz@gmail.com

Website: http://immunovirology.com

Principales lineas de investigacion

« NANOMEDICINA CON DISTINTOS DENDRIMEROS Y NANOPARTICULAS:
Terapia génica, nanovacunas con células dendriticas frente a enfermeda-
des infecciosas, cancer, pretratamiento y desarrollo de microbicidas frente
al VIH,HSV-2, VHC y VHB con dendrimeros per se y dendrimeros en el
tratamiento de tumores solidos.

o INFECCION POR EL VIH: Investigacion del reservorio del VIH, reactiva-
cion viral con dendrimeros o nanoparticulas como farmacos antilatencia y
tratamiento con terapida antiretroviral. Imagen en colaboracion con otros
grupos del CIBER.

o INMUNOPATOGENIA DE LA INFECCION POR EL VIH
o PEDIATRIA E INFECCION POR EL VIH.


mailto:mmunoz@gmail.com
http://immunovirology.com
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A destacar
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o SaiNz T, SERRANO-VILLAR S, Diaz L, GonzALez Tomé MI, Gureinbo MD, pe José MI et AL.. The
CD4/CDS8 ratio as a marker T-cell activation, senescence and activation/exhaustion
in treated HIV-infected children and young adults.AIDS. 2013 Jun 1;27(9):1513-6.

o Cornosa EV, Pion M, Rasmes B, Fiuieeint D, Komeer H, Ionov M ET AL.. Glycodendrimers as
new tools in the search for effective anti-HIV DC-based immunotherapies.Nanome-
dicine. 2013 Oct;9(7):972-84.

o Céroosa EV, ArNAIZ E, De La Mata FJ, Gomez R, LeaL M, Pron M et AL.. Synergistic activity
of carbosilane dendrimers in combination with maraviroc against HIV in vitro.AIDS.
2013 Aug 24;27(13):2053-8.

e Vacas CorpoBa E, Arnaiz E, RetLoso M, SAncHez-Torres C, Garcia F, Perez-Awvarez L e
AL.. Development of sulphated and naphthylsulphonated carbosilane dendrimers
as topical microbicides to prevent HIV-1 sexual transmission. AIDS. 2013 May
15;27(8):1219-29.

o SepULveDA-Crespo D, LorentE R, LEAL M, GoMez R, DEe LA Mata FJ, Jiménez JL eT AL.. Syner-
gistic activity profile of carbosilane dendrimer G2-STE16 in combination with other
dendrimers and antiretrovirals as topical anti-HIV-1 microbicide.Nanomedicine.;.

El grupo ha obtenido financiacion para llevar a cabo los proyectos: EU-Belarus-Russia
Network in Nanomaterials-Driven Anti-Cancer Gene Therapy. NANOGENE. SEVENTH
FRAMEWORK PROGRAMME. Cooperation Work Programme: Health-2010. ERA-Net Euro-
NanoMedicine Identificacion: 316730 / PIRSES-GA-2012-316730. Proyecto: Desarrollo y
mecanismo de accion de dendrimeros como microbicidas para frenar la infeccion por el
VIH por tr,ansmisién sexual (vaginal y anal): prueba de concepto (FIS PI113/02016), de la
RED TEMATICA Iberoamericano de Ciencia y Tecnologia para el Desarrollo (CYTED): De-
sarrollo de una vacuna frente a VIH: estudio de los cambios en la biologia de células den-
driticas humanas tras interaccion con distintos sistema de liberacion de péptidos de VIH
(VIHVACD) (participa Chile, Argentina, Perd, Mexico, Portugal y Espafia), participacion
en el SUBPROGRAMA RETICS (Redes Tematicas de Investigacion Cooperativa en Salud).
Identificacion: RD 12/0017/0037; asi como en el proyecto Redes Moleculares y Celulares
en Enfermedades Inflamatorias .Acronimo: INDISNET.Identificacion: S2010/BMD-2332
El grupo de Inmunobiologia Molecular realiza la Coordinacion y Direccidn del BioBanco
VIH HGM y el Repositorio de material bioldgico, con colecciones de interés en diversas
patologias como VIH, cancer, enferemades raras, respiratorias, endocrinas e infecciosa.
PUBLICACIONES CIENTIFICAS Y FACTOR H

o 33 Articulos en 1st Decil/Cuartil: 2013 IF: 4,174- Acumulado IF: 4,364.

« Total public.: 189 Articulos en 1st Decil/Cuartil ~Acumulado 1994-2014 IF: 4,740.

e Factor H IP: 29.
TESIS DOCTORALES DIRIGIDAS

 2013: 4 Tesis doctorales (Nacionales e Internacionales).

* Tesis totales: 39 Tesis doctorales (Nacionales e Internacionales).
PROYECTOS DE INVESTIGACION

¢ 2013: 11 Proyectos Nacionales e Internacionales como IP o Coordinador.

* 4 Proyectos Nacionales e Internacionales como colaborador.

* Proyectos totales: 46 Proyectos Nacionales e Internacionales como IP o Coordinador.

* 22 Proyectos Nacionales e Internacionales como colaborador.
P4. PATENTES, STARTS UP & SPINN OFFS

¢ 14 patentes 0 medelos de utilidad como inventora, concedida PCT/ES2013/0705 en

el 2013.

e 2 start ups (GENOMADRID SL, DendriCo SL) y 1 spin off (Ambiox Biotech SL) que
mantienen su actividad en el 2013.

MEMORIA ANUAL 2013

149



http://www.ciber-bbn.es

ctber-bbmn

Centodelnvestgacétzo;nédcaenRed GRUPOS DE INVESTIGACION

PROGRAMA:
Nanomedicina

Grupo de Biomecanica Respiratoria y Celular

Integrantes Investigador Principal
contraanos | Ngvajas Navarro, Daniel

Polo Tortola, Maeba

ADSCRITOS

, Contacto:
Alcaraz Cf'ﬂsademulnt, Jorf1| Dpto. de Biofisica y Bioingenieria.
Campillo Agullo, Noelia Facultad de Medicina. Universidad de Barcelona.
Carreras Palau, Alba C/ Casanova, 143 - Teléfono: (+34) 93 402 45 15
Farre Ventura, Ramon E.mail: dnavajas@ub.edu - Website: www.ub.edu/biofisica

Garreta Bahima, Elena

Isseta, Valentina

Luque Gonzalez, Tomas Alberto L. , . . L,
Melo Herraiz, Esther Principales lineas de investigacion

Rodriguez Lazaro, Miguel Angel
Rotger Estape, Maria del Mar
Trepat Guixer, Xavier

* Fisiopatologia de la apnea del suefio y de la lesién pulmonar aguda en pa-
cientes y en modelos animales.

 Mecanobiologia celular y tisular en las enfermedades respiratorias.

« Instrumentacion y metodologias diagndsticas, terapéuticas y de monitori-
zacion en apnea del suefio y lesion pulmonar aguda.

« Nanotecnologias y sistemas lab-on-a-chip para el estudio y caracterizacion
del comportamiento mecanico de células y tejidos.
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o Campos-RopriGuEz F, MARTINEZ-GARCIA MA, MARTINEZ M, DURAN-CANTOLLA J, PERA M DE L, MAs-
peu MJ. Association between obstructive sleep apnea and cancer incidence in a large
multicenter Spanish cohort.Am J Respir Crit Care Med. 2013 Jan 1;187(1):99-105.

o FranqQuesa M, Hoogpunn MJ, Reinbers ME, EccenHorer E, Encela AU, MensaH FK. Mesen-
chymal Stem Cells in Solid Organ Transplantation (MiSOT) Fourth Meeting: lessons
learned from first clinical trials.Transplantation. 2013 Aug 15;96(3):234-8.

o Kim JH, Serra-PicamaL X, Tamee DT, ZHou EH, Park CY, Sapatt M. Propulsion and navi-
gation within the advancing monolayer sheet.Nat Mater. 2013 Sep;12(9):856-63.

o Luque T, MeLo E, GarreTa E, CorTieLta J, NicHos J, FarRré R. Local micromechanical pro-
perties of decellularized lung scaffolds measured with atomic force microscopy.Acta
Biomater. 2013 Jun;9(6):6852-9.

o L1 Basst G, Ranzant OT, Martt JD, Giunta V, Luque N, Isetra V. An in vitro study to assess
determinant features associated with fluid sealing in the design of endotracheal tube
cuffs and exerted tracheal pressures.Crit Care Med. 2013 Feb;41(2):518-26.

El grupo pertenece al CIBER de Enfermedades Respiratorias y como Grupo Asociado
al CIBER de Bioingenieria, Biomateriales y Nanomedicina. En el CiberES nuestra ac-
tividad investigadora se centra en los Programas Corporativos de Acute Lung Injury
(ALI) y de Sleep Apnea-Hypopnea Syndrome (SAHS). En el CiberBBN participamos
en el proyecto intramural Multimodal Diagnosis by Signal Interpretation of the Res-
piratory System oriented to Pulmonary Diseases and Sleep Disorders(MUDIRES-
2PSD). Nuestra investigacion tiene caracter interdisciplinar y se desarrolla en co-
laboracién con diversos grupos del CIBER. Efectuamos transferencia tecnologia
mediante contratos con empresas de equipos médicos respiratorios.

En el programa SAHS nuestro grupo desarrolla una intensa actividad en el estudio
de la fisiopatologia de las consecuencias de la enfermedad. Miembros del grupo han
liderado dos publicaciones en 2013 basadas en un modelo murino de melanoma e
hipoxia intermitente en las que se ha demostrado por primera vez que una hipoxia
intermitente similar a la de SAHS incrementa el crecimiento tumoral - probable-
mente via sobrexpresion del factor de crecimiento endotelial vascular- y aumenta
la metastasis tumoral hacia el pulmén. También se han publicado dos estudios en
pacientes revelando una significativa incidencia/mortalidad de cancer en los enfer-
mos con SAHS. El grupo lidera un Work Package del proyecto europeo CHROMED
sobre monitorizacion domiciliaria de pacientes con enfermedades respiratorias cro-
nicas. Ademas, se ha desarrollado una plataforma para el control telematico del
tratamiento con CPAP en pacientes con apnea del suefio.

En el ambito del programa de ALI y con la finalidad de comprender los mecanismos
que gobiernan la relacidn célula-matriz en la reparacion/regeneracion pulmonar, se
ha caracterizado mediante nanotécnicas las propiedades mecanicas de la matriz
extracelular pulmonar. Este trabajo ha revelado por primera vez la heterogeneidad
mecanica del nicho celular en las distintas estructuras pulmonares. Ademas, se ha
evaluado el efecto en la nanomecanica de la matriz pulmonar de distintos procedi-
mientos de descelularizacion. Por otra parte, se han identificado las fuerzas meca-
nicas que gobiernan la migracion celular colectiva implicada en los mecanismos de
reparacion tisular. También se ha desarrollado un prototipo de lab-on-a-chip para
estudiar la respuesta celular a deformaciones ciclicas.
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Publicaciones afiliadas CIBER-BBN

N Pubmed Grupos de
T e N

Aguilé
LLobet, Jordi

Aguild
LLobet, Jordi

Aguilo
LLobet, Jordi

Aguilo
LLobet, Jordi

Aguild
LLobet, Jordi

Aguild
LLobet, Jordi

Albericio
Palomera,
Fernando

Albericio
Palomera,
Fernando

Albericio
Palomera,
Fernando

Albericio
Palomera,
Fernando

Altuna A, Bellistri E, Cid E, Aivar P, Gal B, Berganzo J,
Gabriel G, Guimera A, Villa R, Fernandez LJ, Menendez
de la Prida L. SU-8 based microprobes for simultaneous
neural depth recording and drug delivery in the brain.Lab
on a chip. 2013;13(7): 1422-1430.

Guimera A, Illa X, Traver E, Plata-Cordero M, Yeste J,
Herrero C et al. Flexible probe for in vivo quantification of
corneal epithelium permeability through non-invasive te-
trapolar impedance measurements.Biomed Microdevices.
2013 Oct;15(5):849-58.

Martin-Fernandez I, Gabriel G, Guimera A, Palomer X,
Reig R, Sanchez-Vives MV, Villa R, Godignon P. Multi-
walled carbon nanotube based multi-electrode arrays
for the detection of the emergent activity in the cortical
networkMICROELECTRON ENG. 2013;112:14-20.

Vifias JL, Ventayol M, Briine B, Jung M, Sola A, Pi F et

al. miRNA let-7e modulates the Wnt pathway and early
nephrogenic markers in mouse embryonic stem cell diffe-
rentiation.PLoS One. 2013;8(4):e60937.

Marti J, Fuster J, Sola AM, Hotter G, Molina R, Pelegrina
A et al. Prognostic value of serum neutrophil gelatinase-
associated lipocalin in metastatic and nonmetastatic

colorectal cancer.World J Surg. 2013 May;37(5):1103-9.

Prats-Alfonso, Elisabet; Oberhansl, Sabine; Lagunas,
Anna; Martinez, Elena; Samitier, Josep; Albericio, Fernan-
do. Effective and Versatile Strategy for the Total Solid-

Phase Synthesis of Alkanethiols for Biological Applications.

Eur J Org Chem. 2013;(7):1233-1239.

Cabrera I, Elizondo E, Esteban O, Corchero JL, Melgarejo
M, Pulido D et al. Multifunctional nanovesicle-bioactive
conjugates prepared by a one-step scalable method
using CO2-expanded solvents.Nano Lett. 2013 Aug
14;13(8):3766-74.

Camunas-Soler, S. Frutos, C.V. Bizarro, S. de Lorenzo,
M.E. Fuentes-Perez, R. Ramsch, S. Vilchez, C. Solans, F.
Moreno-Herrero, F. Albericio, R. Eritja, E. Giralt, S.B. Dev
and F. Ritort. Electrostatic binding and hydrophobic co-
llapse of peptide-nucleic acid aggregates quantified using
force spectroscopy. ACS NANO. 2013;7(6): 5102-5113.

Simoén-Gracia L, Pulido D, Sevrin CH, Grandfils C,
Albericio F, Royo M. Biocompatible, multifunctional, and
well-defined OEG-based dendritic platforms for biome-
dical applications.Organic & Biomolecular Chemstry.
2013;11(24):4109-4121.

Silvia Vilches, Cristina Vergara, Oriol Nicolas, Gloria
Sanclimens, Sandra Merino, Sonia Vardn, Gerardo A.
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