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Carta del Director Cientifico

Dr. Pablo Laguna
Director Cientifico.
CIBER-BBN.

EL CIBER-BBN EN 2014

Revisando las principales acciones y resultados que se han desarrollado durante el afno 2014 en el CIBER-
BBN, de nuevo es estimulante ver cdmo se mantiene bien constatable una evolucién claramente positiva. A
continuacion se relatan los hitos que entiendo merecen ser mencionados explicitamente en esta memoria.

Con respecto a la evaluacion anual de los grupos dentro del centro sobre datos de 2013, podemos, de nue-
vo, decir que seguimos en la linea de mejora continuada, con una tendencia hacia la saturacién de nuestros
indicadores en la mayoria de los grupos, y que se traduce, por tanto, en la mejora global del CIBER-BBN.
Fruto de esta evaluaciéon y la de afios precedentes, el 31 de Diciembre causaron baja en el CIBER-BBN dos
grupos, y en el momento de escribir la memoria esta abierta la posibilidad de incorporacion de nuevos gru-
pos en los distintos CIBER dentro de la convocatoria de la Acciéon Estratégica de Salud.

En lo referente a nuestra actividad cotidiana, este afo se ha iniciado el despliegue de las acciones contem-
pladas en el plan estratégico aprobado en diciembre de 2013, donde se inclufan tanto acciones de continui-
dad, como otras reorientadas, y algunas totalmente novedosas.

Resaltar que en el mes de septiembre se celebré en Barcelona un FORO, con vocacién internacional y orien-
tado a la definicién de propuestas para el H2020 en el ambito de “Brain Health & Neurorestoration”. El Foro
fue organizado por el CIBER-BBN, las instituciones consorciadas Universidad Miguel Hernédndez de Elche,
Universidad Autéonoma de Barcelona y el partner clinico Instituto Guttmann.

Revisando las iniciativas derivadas de estos FOROS con vocacion de apertura hacia la clinica, a principio de
2015 finalizaran los proyectos seminales, bianuales, que pusimos en marcha junto a CIBERES y SEPAR. Con-
siderando por todas las partes que la convocatoria ha sido un éxito, dentro de la modestia de sus preten-
siones financieras y sus fines seminales, se decidié reeditarla en este ejercicio 2014, estando ya en marcha
los nuevos proyectos. De forma analoga se ha realizado, durante este afio 2014, otra convocatoria conjunta
con el Instituto de Investigacion Sanitaria de Cérdoba, IMIBIC, y fruto de ella hay un proyecto en desarrollo
en colaboracién entre las dos instituciones. Ademas de esto se encuentran en fase de desarrollo los seis
proyectos en colaboracién con la Fundacién ECO (Excelencia en Oncologia).

Abundando en esta linea de colaboracion entre CIBERs, y a iniciativa del ISCIII, se disefié un nuevo instru-
mento consistente en financiar proyectos multidisciplinares que involucrasen a cuatro CIBERs diferentes. En
2014 ha tenido lugar la primera edicién de esta convocatoria proponiéndose la financiacion de tres proyec-
tos, incluyendo una de las propuestas en la que el CIBER-BBN esta presente, ademas, como coordinador.
Se trata de un proyecto en el que participamos junto con colegas de los CIBER de Diabetes y Enfermedades
Metabdlicas (CIBERDEM), Enfermedades Neurodegenerativas (CIBERNED) y Enfermedades Raras (CIBERER).

En los aspectos formativos, se ha sequido con el desarrollo habitual de los programas de iniciacion a la in-
vestigacion y movilidad, que son bien apreciados y valorados por toda la comunidad CIBER-BBN. En 2014 se
han concedido 39 ayudas “lanzadera” para jovenes investigadores y 19 ayudas de movilidad.

Con respecto al programa de plataformas, se ha resuelto positivamente la solicitud que se habia formulado
en el ano 2013 para que nuestro programa de plataformas fuera reconocido como Infraestructura Cientifico
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Singular (ICTS), junto con el Centro de Cirugia de Minima Invasion Jesus Usén de Caceres (CCMIJU). Este
reconocimiento es una muy buena noticia que nos permitird mantener y hacer crecer estas infraestructuras
singulares. Se empieza un nuevo camino como ICTS, que como siempre en el inicio viene acompafnado de
ilusiones e incertidumbres, pero que creemos tiene muchas posibilidades para poder crecer en infraestruc-
turas competitivas.

Dentro de las nuevas iniciativas puestas en marcha en 2014, en el desarrollo del nuevo plan estratégico, se
encuentra la evaluacion de los investigadores contratados por el CIBER. Se ha evaluado a 51 investigadores
con mas de 3 afios de contrato en CIBER-BBN. Cada investigador ha sido valorado por dos evaluadores ex-
ternos en base al CV del evaluado, su propio informe y el del IP de grupo, considerdndose aspectos como:
produccién cientifica, trasferencia tecnoldgica, trasferencia clinica, capacidad de liderazgo, alineamiento
con el plan estratégico del CIBER-BBN. 12 de los 51 investigadores (24%) han sido catalogados como ex-
celentes, 35 investigadores (69%) como buenos, y finalmente 4 investigadores (7%) han sido catalogados
como de bajo rendimiento. Estos Ultimos se someterdn a una nueva evaluacion transcurrido un periodo de
dos afios, de forma que pueda comprobarse si las acciones de mejora han tenido sus frutos, mientras que
el resto volvera a ser evaluado trascurrido otro periodo de 4 afios.

Los proyectos intramurales se encuentran, en estos momentos, en el ecuador del periodo bianual para el
gue estan concebidos. Hay establecido en este bienio dos categorias de proyectos: proyectos intramurales
de excelencia, de los que tenemos 27 proyectos (8 de Bioingenieria, 5 de Biomateriales y 14 de Nanomedi-
cina), y que dada su mayor valoracién con posibilidades de éxito, tienen una priorizacion extra a la hora de
resolver las convocatorias de ayudas de movilidad y becas lanzadera o dedicacion de gestores; y proyectos
intramurales de actividad reconocida, donde se identificaron elementos de mejora en la propuesta, pero
gue no se identificaron como insuperables, o pueden ser corregidos con bastante probabilidad, de los que
hay un total de 22 proyectos (7 de Bioingenieria, 7 de Biomateriales y 8 de Nanomedicina).

Por primera vez, se cuenta con una modalidad de proyectos de transferencia, donde el CIBER va de la
mano de empresas al 50% en la financiacién de proyectos, que se encuentran en un estado de madurez
gue los hace atractivos para que la empresa se involucre aportando fondos. Con el fin de acercar estos
proyectos mas hacia el producto final, el CIBER decidio asignar a estos proyectos unos recursos especificos
de 250.000€. La convocatoria tuvo un razonable éxito y se presentaron cuatro proyectos, obteniendo todos
ellos la evaluacién positiva para ser financiados. Por razones externas al proyecto uno de ellos se retiré pos-
teriormente del programa, con lo que actualmente el programa de transferencia cuenta con tres proyectos
en marcha, en los que participan las empresas BRUKER (Alemania), SYLENTIS (grupo ZELTIA) y PRAXIS, mas
el proyecto con la empresa FERRER que ya se venia desarrollando desde un ano atras. Dado lo positivo
de esta experiencia, se abrié una nueva convocatoria extraordinaria de este tipo de proyectos a finales de
2014, que ha sido resuelta en los primeros meses de 2015.

Como colofén al repaso de acciones, resaltar que CIBER-BBN ha participado en eventos clave como las
conferencias BIO EUROPE, BIO International Convention o BIOSPAIN.

Como experiencia piloto, durante este afio, se ha probado un sistema de retransmision de foros y semina-
rios, que ahora se puede considerar suficientemente robusto como para planificar ya de forma continuada
la retransmisién de los eventos que tengan un interés amplio.

En noviembre, se celebraron las jornadas anuales en Girona, y se dedicé un tiempo a revisar los avances
obtenidos en los distintos proyectos intramurales, en esta ocasién organizados por su aplicacion clinica, de
forma que la fertilizacién cruzada pudiera tener mucho mayor efecto, y con un moderador clinico permi-
tiendo hacer una reflexién mejor orientada desde ese punto de vista. Los recursos para la ejecucion de estos
proyectos se siguen asignando a los grupos en funcién de los resultados de la evaluacion, y deben ajustarse
a algunos 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 grupos; 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 trans-
feridos y dar valor a la sociedad que es quien, en Ultima instancia, financia y da sentido los resultados de
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nuestra actividad. Ademas de estas presentaciones de los avances de los proyectos, se planted una sesién
dedicada a la presentacion de ideas novedosas, usualmente presentadas por investigadores jévenes, pero ya
con un grado de madurez tal que plantean nuevos retos en el despliegue de su carrera profesional.

Finalmente, en las jornadas se tuvieron dos presentaciones plenarias sobre dos temas de gran recorrido y
retos muy interesantes a resolver en los proximos anos:

“Nanoparticulate biomaterials for gene and drug delivery”, a cargo de Matthias Epple (Centre for Medical
Biotechnology, Universitat Duisburg-Essen) y “Overview of the development of nanomedicine in Europe and
the next trends”, a cargo de Patrick Boisseau (European Technology Platform on Nanomedicine).

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

En resumen, el afo 2014 ha supuesto un nuevo ejercicio donde los resultados del esfuerzo continuado del
centro desde su creacion se han ido tornando en realidades medibles, a la vez que se ha iniciado el desplie-
gue de las reflexiones incluidas en el plan estratégico elaborado el ejercicio anterior. 2014 también ha sido el
primer afo con la oficina de gestién integrada junto a otros siete CIBERs, que ha supuesto un gran esfuerzo
de estructuracion que quiero reconocer, asi como anadir la reflexion de que hemos de usar esta experiencia
para ir evolucionandola en afos sucesivos, ya sin las premuras iniciales, hacia esa columna vertebral de la
investigacion en el CIBER en la que ambicionamos verla convertida.
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45 de pleno derecho y 2

asociados:
Ip Institucion CCAA
Jordi Aguilé Universidad Auténoma de Barcelona Catalufa
Fernando Albericio Inst. de Investigacion Biomédica de Barcelona — Catalufa
IRB Barcelona

Carles Arus Universidad Autonoma de Barcelona Cataluna

José Becerra Universidad de Malaga Andalucia
Juan Manuel Bellén Universidad de Alcala Madrid
Jerénimo Blanco CsIC Cataluna

Margarita Calonge

Universidad de Valladolid

Castillay Ledn

Bernardo Celda

Universidad de Valencia

Comun. Valenciana

Inst. de Investigacion Hospital de Santa Cruz

Alberto de Leiva y San Pablo Catalufa
Francisco del Pozo Universidad Politécnica de Madrid Madrid
Manuel Doblaré Universidad de Zaragoza Aragon
Elisabeth Engel Instituto de Bioingenieria de Catalufa Catalufa
Ramon Eritja CsIC Cataluna

Eduardo Fernandez

Universidad Miguel Hernandez de Elche

Comun. Valenciana

José Luis Gomez

Universidad Politécnica de Valencia

Comun. Valenciana

Rafael Gomez

Universidad de Alcala

Madrid

M? Luisa Gonzalez Universidad de Extremadura Extremadura
Raimon Jané Instituto de Bioingenieria de Catalufa Catalufia
Pablo Laguna Universidad de Zaragoza Aragén
Laura Lechuga CsIC Catalufa
Ramon Mangues ;n;'gau;c;gz:g Investigacion Hospital de Santa Cruz Cataluria

M. Pilar Marco CSIC Catalufia
Ramoén Martinez Universidad Politécnica de Valencia Comun. Valenciana
Isabel Obieta Fundacién 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

Instituto de Biomecanica de Valencia

Comun. Valenciana

Angel Raya Centro de Medicina Regenerativa de Barcelona Catalufa
Félix Ritort Universidad de Barcelona Cataluna
Laura Roa Universidad de Sevilla Andalucia

José C. Rodriguez

Universidad de Valladolid

Castillay Ledn

Cristina Ruiz

Servicio Gallego de Salud - Hsp. Juan Canalejo

Galicia
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Ip

Institucion

CCAA

Jaume Veciana

Nuria Vilabo

Antonio Villaverde

M2 Angeles Mufioz
Fernandez(*)

Daniel Navajas(*)

Instituto de Bioingenieria de Catalufa

Universidad de Barcelona

Cataluna

Cataluna

) Grupos asociados
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ESTRUCTURA ORGANIZATIVA DEL CIBER-BBN

El afio 2014 ha sido el afo en que CIBER-BBN, junto con otros CIBERs de igual naturaleza, han sido integra-
dos en una estructura comun, con una Unica entidad legal y bajo la forma juridica de consorcio, integrado
por 90 instituciones. Desde 2014, CIBER-BBN sigue manteniendo su independencia en cuanto a la gestién
cientifica, si bien constituye un area tematica dentro de CIBER, una estructura de investigacion Unica en
Espafia en el dmbito de la investigacion biomédica y con un gran potencial cientifico.

El drgano maximo decisorio de CIBER es el Consejo Rector, que esta constituido por tres representantes
del ISCIIl'y por un representante institucional de cada una de las instituciones consorciadas. Lo preside el
Director del ISClIl y se retine con periodicidad semestral. La Comisién Permanente constituye una comision
delegada (formada por el ISCIIl'y 8 miembros del Consejo Rector que se renuevan semestralmente) que se
reline con mayor frecuencia para tomar con mayor agilidad aquellas decisiones que por su naturaleza no
pueden esperar a ser aprobadas en Consejo Rector.

Dentro del area tematica de BBN (Bioingenieria, Biomateriales y Nanomedicina), las unidades bésicas y fun-
cionales las constituyen los 46 grupos de investigacion (44 grupos de pleno derecho y 2 grupos asociados
en 2014), detallados anteriormente.

Desde el punto de vista cientifico, la estructura organizativa de CIBER-BBN est4 basada en los grupos de
investigacion componentes, y su actividad pilota sobre los Programas de Investigacion y los Programas
Horizontales, habiendo un coordinador por cada Programa que pertenece al Comité de Direccién. Las deci-
siones cientificas son tomadas por el Director Cientifico, asesorado por el Comité de Direccién y el Comité
Cientifico Externo.

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

COMITE DE DIRECCION 2014

Cargo Nombre
Director Cientifico Pablo Laguna Lasaosa
;ubdirector Cientifico y Coordinador de Transferencia industrial "S.im(') Schwartz Navarro
“(.Ioordinador Programa de Bioingenieria “J.ordi Aguilo Llobet
“.Coordinador Programa de Biomateriales “J.osé Luis Becerra Ratia
Eoordinadora Programa de Nanomedicina Ma Pilar Marco Colas
“.Coordinadora de Traslacion Clinica “I.\/Iargarita Calonge Cano
“.Coordinador Programa de Plataformas “J.esus Santamaria Ramiro
".Coordinador Programa de Formacion "J.avier Pavia Segura
mGerente “I.\/Ianuel Sanchez Delgado
’;Adjunta a la Direccion Cientifica "I.Begoﬁa Pérez Magallén

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 Biomateriales y de Nanomedicina, y dos en los Programas Horizontales.
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COMITE CIENTIFICO EXTERNO 2014

Programa Nombre

Institucion

o o Prof. Nilo Saranummi
Bioingenierfa e

Imagen Médica Prof. Leif S6rnmo

VTT Technical Research Centre of Finland

Biomedical Engineering Department,
Universidad de Lund, Suecia

Prof. C. James Kirkpatrick

Biomateriales y
Terapias Avanzadas

Prof. Matthias Epple

Institute of Pathology, Johannes Gutenberg

Centre for Medical Biotechnology,
Universitat Duisburg-Essen, Alemania

Prof. Mario Adolfo Barbosa

Instituto de Engenharia Biomédica, Laboratério de

Executive Board of European Technology Platform

Nanomedicina Prof. Patrick Boisseau - :
................................................................ on Nanomedicine, Francia ..
Wolfgang Parak Philipps Universitat Marburg, Alemania
. Director de Innovacion del Hospital Clinic de
Dr. Joan Bigorra B | Espar
Programas alCeIONG, ESPANG e eeeeesesesereereeeseeen
Horizontales Responsable de Desarrollo Farmacéutico de

Dra. Pilar Calvo

PHARMAMAR, Espana

En este afio se han incorporado cuatro nuevos miembros en el Comité Cientifico Asesor Externo (Leif Sor-
nmo, Matthias Epple, Patrick Boisseau y Wolfgang Parak) en sustitucién de Jean Louis Coatrieux, Roger

Kamm, Ruth Duncan y Rogerio Gaspar.

Desde 2010 se mantiene un Comité Asesor Médico, con la finalidad de reforzar el Programa de Investiga-
cion Traslacional y promover que los resultados de las investigaciones 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 Direcciéon 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 2014

Area Nombre

Institucidon

Traumatologia . .
9 Enriqgue Gomez Barrena

Cardiologia Arcadi Garcia Alberola
Oncologia Josep Tabernero Caturla
Neurologia M?. José Marti Domenech

Farmacologia y

. Joan Bigorra Llosas
Regulatoria 9

Hospital Universitario La Paz, Madrid

Hospital Clinic, Barcelona
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Miembros del Comité Cientifico Asesor Externo y el Comité Asesor Médico, 6rganos asesores de CIBER-
BBN, mantuvieron una reunion conjunta con el Comité de Direccién el dia 11 de noviembre en Girona, en el
transcurso de las VIl Jornadas Anuales del CIBER-BBN. Durante la sesién de trabajo se comentaron aspectos
como la actividad del centro en 2014, la implementacién de varias de las acciones desarrolladas en el Plan
Estratégico 2014-2017, los resultados de la evaluacion cientifica anual y los proyectos que fueron presen-
tados en las sesiones cientificas.

Toda la gestion administrativa recae desde 2014 en la nueva Unidad Técnica ubicada en el Instituto de Salud
Carlos Il en Madrid.

Tras el traslado de las competencias administrativas a Madrid, el soporte a la Direccion Cientifica ha consis-
tido en una persona adjunta a la Direccion Cientifica.

Ademas, para la gestion de los programas cientificos se cuenta con un equipo de gestores con formacién
cientifica que prestan sus servicios en las siguientes areas:

e Gestora del Programa de Bioingenieria: Theodora Tsapikouni
* Gestora del Programa de Biomateriales: Aida Castellanos

e Gestora del Programa de Nanomedicina: Johanna Scheper

e Gestor del Programa de Transferencia: Fernando Santos

e Gestor del Programa de Plataformas: Jesus lzco
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PRESUPUESTO 2014

PROGRAMAS CIBER-BBN

z ‘o

- Y

Partida Presupuesto
GESTION Gestion 390.525 €
S . - L
BIOINGENIERIA Proyectos intramurales Bioingenieria 387896 €
PROGRAMA . : .
BIOMATERIALES Proyectos intramurales Blomateriales b63300€
PROGRAMA . -
NANOMEDICINA Proyectos intramurales Nanomedicina sot.73re
PLATAFORMAS Plataformas 212.000 €
Ayudas formacion 202.697 €
FORMACION Movilidad 32.000 €
Capacitacion 1.529.071 €
Difusion 20.000 €
TRANSFERENCIA, Transferencia Tecnolégica 192.000€
TRASLACION Y DIFUSION Proyectos de transferencia con industria 250.000 €
Colaboraciones para investigacion traslacional 50.000 €
TOTAL 4.631.226 €

12

CIBER-BBN » Memoria anual 2014




! i'
Ak 0\

.

bre'5distinguiendo por categorias y sexos.

HOMBRES Total HOMBRES
Indefinido  Obray servicio Postdoctoral
CIBER-BBN 25 10 2 37
Doctor 16 3 2 21’
Licenciado 8 7 15
Diplomado ’
Técnico 1 1’
Total general 25 10 2 3?
MUIJERES Total MUJERES
Indefinido  Obray servicio Postdoctoral
CIBER-BBN 41 30 2 73
Doctor 26 12 2 46
Licenciado 7 13 26
Diplomado 1 1’
Técnico 7 5 12’
Total general 41 30 2 73
Indefinido  Obray servicio Postdoctoral Total general
CIBER-BBN 66 40 4 110
Doctor 42 15 4 61’
Licenciado 15 20 35
Diplomado 1 1’
Técnico 8 5 13
Total general 66 40 4 116
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PRODUCCION CIENTIFICA

f
En el momento de elaborar esta memoria no se dispone d a produccion cie a del a con-
venientemente recopilada y validada, por lo que la produccion ica del 2014 que se muestra en este
documento se limita al apartado de publicaciones.

Cémputo cuantitativo y cualitativo de publicaciones por afio

Se puede observar que el nimero de publicaciones afiliadas al CIBER-BBN y la calidad de las mismas ha ido
aumentando afio a afo.

PUBLICACIONES AFILIADAS CIBER-BBN

600

500

400

2011 2012 2013 2014

Il ToTALES W ter quartil B er deil

El niumero de publicaciones afiliadas al CIBER-BBN, teniendo en cuenta inicamente articulos, revisio-
nes y editoriales en 2014 fue de 524, incrementandose con respecto al afo anterior en 85 publicaciones,
es decir, un incremento casi del 20%, a la vez que aumenta la calidad de las mismas, perteneciendo 343 al
primer cuartil y 142 al primer décil, frente a las 287 y 124 de 2013:

Publicaciones (articulos, revisiones y editoriales) afiliadas al CIBER-BBN por afios

2011 2012 2013 2014
Totale; " 362 450 439 524
1erqua.1.|.’ti| " 237 “ 308 “ 297 " 343 "
Ter dec"i.l " 95 " 130 " 124 " 142 "

El factor de impacto medio de las publicaciones de 2014 es de 3,95, con 17 publicaciones con factor de
impacto superior a 10, tres publicaciones con factor de impacto por encima de 20 y una por encima de 45.
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Revistas
El siguiente cuadro muestra las revistas en las que mas se publicé en 2014
N° de
Revista Factor Impacto Publicaciones
Acta Biomaterialia 5,684 13

Chemistry - A European Journal 5,696 5

Publicaciones internacionales

Las publicaciones colaborativas con instituciones extranjeras van incrementandose afio a afo, por lo tanto
el CIBER-BBN va adquiriendo mayor relevancia Internacional. En 2014 se computan 252 publicaciones (ar-
ticulos, revisiones y editoriales), con filiacion CIBER-BBN, con la participacion de autores pertenecientes a
instituciones extranjeras.

Afio Publicaciones internacionales

2014 252
L e
e e
e S

Publicaciones intraCIBER-BBN

Del mismo modo, se aprecia un importante incremento en las publicaciones colaborativas entre los grupos
del CIBER-BBN. Hay 64 publicaciones con la participacién de varios grupos en la autoria, sobre las 44 del
ano anterior.

Afio Colaboraciones intraCIBER-BBN

2014 64
L P
e P
e o
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BIOINGENIER{A E IMAGEN MEDICA

Y

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

Los grupos adscritos a este programa en 2014 han sido:

Grupos de BIOINGENIERIA E IMAGEN MEDICA

IP Nombre del grupo
Grupo de Investigacion de Ingenieria Biomédica de la Universidad de
Laura Roa .
Sevilla (GIB-US)
Biomedical Signal Interpretation & Computational Simulation of the
Pablo Laguna Aragon Institute for Engineering Research of the University of Zaragoza

(BSICoS-I13A)

Grupo de Investigacion en Endocrinologia y Diabetes del Hospital Sant

Alberto de Leiva Pau - Universidad Auténoma de Barcelona (EDUAB-HSP)

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

Grupo de Bioingenieria y Telemedicina de la Universidad Politécnica de

Francisco del Pozo Madrid (GBT-UPM)

Grupo de Investigacion de Aplicaciones Biomédicas y Biofisicas de la

Bernardo Celda RMN de la Universidad de Valencia (GABBRMN-UVEG)

Javier Pavia Grupo de Imagen Biomédica de la Universidad de Barcelona (GIB-UB)

Grupo de Investigacion de Tecnologia de Imagenes Biomédicas de la

Andrés Santos Universidad Politécnica de Madrid (BIT-UPM)

Grupo de Investigacion de Sefiales y Sistemas Biomédicos de la

Raimon Jane Universidad Politécnica de Catalufia (SISBIO-UPC-IBEC)

Grupo de Investigacion de Neuroproétesis y Neuroingenieria de la

Fduardo Fernandez Universidad Miguel Hernandez de Elche (NN-UMH)

Lineas estratégicas de investigacion del Programa de Bioingenieria
e Imagen Médica
BI 1. DIAGNOSTICO MULTIMODAL:

* Mejora de la captacion y tratamiento de imagen médica (TAC, RMN, PET, DTI)
* Mejora de la captacion y tratamiento de sefiales biomédicas (ECG, EEG)
e Modelizacién morfoldgica y funcional de tejidos y érganos

e Planificaciéon pre e intra operatoria asi como creacion de sistemas de cirugia virtual
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El diagnostico por imagen se complementa cada vez mas con otras herramientas de diagnostico basadas
en diferentes elementos biofisicos tales como: el uso combinado de diferentes técnicas de imagen (TC,
TAC, MRI, PET, DTI, etc.), el preprocesado en el tratamiento de iméagenes (atlas, segmentacion, coregistro
de iméagenes, etc.), la deteccion y anélisis de diferentes tipos de sefal (ECG, EEG, EMG, sefal respiratoria,
etc.), asi como el uso de modelos computerizados, morfolégicos y funcionales, derivados del modelado de
6rganos y tejidos.

Actualmente, la combinacion de todos esos componentes permite un diagndstico mas eficiente, completo
y riguroso de determinadas enfermedades.

El objetivo de esta linea esta relacionado con el andlisis combinado de toda esta informacion, con el fin
ultimo de mejorar los sistemas de diagnéstico, elaborando herramientas de ayuda en la toma de decisiones
clinicas, asi como desarrollando sistemas de planificacién pre-operatoria, y herramientas de simulacion y
control para cirugia virtual.

Esta linea esta a su vez complementada con otras, como son las lineas de Nanodiagnéstico y Protesis e
Implantes, en las que se utilizan técnicas similares o complementarias.

BI 2. DISPOSITIVOS Y SISTEMAS BIOMEDICOS INTELIGENTES:

e (Creacion de sistemas de monitorizacién de pacientes (sensorizacion y sistemas controlados)
e Aplicaciones de software para la mejora de los sistemas de diagndéstico del paciente

e Sistemas de e-health y m-health

Una nueva generacién de dispositivos médicos, méas portables y eficientes, que permiten un mayor grado
de autonomia respecto al especialista clinico (dispositivos que incorporan cierto grado de inteligencia) estan
permitiendo mejorar significativamente la calidad de vida de los ciudadanos. Estos dispositivos incluyen,
entre otros muchos ejemplos, sistemas de monitorizacién remota unidos a sistemas automaticos de tele-
comunicacion, sistemas automaticos de liberacion de farmacos (incluso en configuracién de lazo cerrado) o
implantes con adaptacion controlable.

La implantacion de estos dispositivos conllevaria una mayor independencia de los pacientes, lo que reduciria
la carga en personal de asistencia médica. Adicionalmente, los resultados de investigacion resultantes de
esta linea ofrecen un control mas continuo y completo de los pacientes, ya que permite hacer seguimiento
de la evolucion de su estado de salud a la vez que permite monitorizar simultdneamente varias variables
fisicas relacionadas con el estado del paciente.

En los ultimos afos ha emergido una nueva tendencia en esta linea de cuidados de la salud y es la relaciona-
da con los sistemas denominados “e-health” o “m-health” (estos Ultimos soportados por teléfonos maviles
o dispositivos portatiles) que designan los sistemas de atenciéon a la salud abordada, gestionada y aplicada
mediante tecnologias de la informacion y las telecomunicaciones. CIBER-BBN ha incluido esta linea en su
actual Programa Cientifico ya que algunos de sus grupos desarrollan actividad en este campo de trabajo.
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Los proyectos intramurales activos en el Programa de Bioingenieria e Imagen Médica durante 2014 han
sido:

Proyectos de excelencia

DIAB-SUPPORT

Personalized Decision Support based on real-time monitoring of patients with type 1 diabetes
Investigadora Coordinadora: Elena Hernando (grupo F. del Pozo)
IPs grupos participantes: L. Roa, A. Leiva

OPTOGEN

A wide spectrum of bioengineered devices tailored to compliment and enhance optogenetic research
with clinical implications

Investigador Coordinador: Lawrence Humphreys (grupo E. Fernandez)

IPs grupos participantes: J.L. Pedraz, J. Aquild, grupos externos

MOLGLIO

Molecular Imaqging strategies for development of surrogate biomarkers of early therapy response/
resistance detection in glioblastoma

Investigador Coordinador: Carles Arus

IPs grupos participantes: J. Santamaria, A. Santos, S. Schwartz, grupos externos

MUDIRES-2PSD

Multimodal Diagnosis by Signal Interpretation of the Respiratory System oriented to Pulmonary
Diseases and Sleep Disorders

Investigador Coordinador: Raimon Jané

IPs grupos participantes: P. Laguna, D. Navajas

NAVISURG

Intelligent support and navigation assistance for safer image-quided surgery in pancreatic interventions
Investigador Coordinador: Enrique Gémez (grupo F. del Pozo)
IPs grupos participantes: M. Doblaré, J.L. Peris, grupos externos

TEA

New Therapeutic Approaches for Retinal Degenerative Diseases
Investigador Coordinador: Eduardo Fernandez
IPs grupos participantes: J.L. Pedraz, J. Aquild, R. Eritja, F. del Pozo

B-CUBE

Microfluidic blood-brain barrier model for screening of novel pharmacological drugs
Investigadora Coordinadora: Rosa Villa (grupo J. Aguilo)
IPs grupos participantes: F. Albericio, E. Fernandez, J.L. Pedraz

ULTRASEN-4BIO-2MD

Characterization and evaluation of novel ultrasensitive piezoresistive all-organic sensors for biomedical
signals applied to multimodal diagnosis

Investigador Coordinador: Raimon Jané

IPs grupos participantes: J. Veciana, M. Doblaré
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Proyectos de actividad reconocida

MITP
Development of multimodal imaging tools for Parkinson’s disease diagnosis
Investigador Coordinador: Albert Cot (grupo J. Pavia)
IPs grupos participantes: A. Santos, grupos externos
INTER-CARDIO
Computer-assisted interpretation of electrical signals: a step forward in understanding and treating
cardiac diseases
Investigadora Coordinadora: Esther Pueyo (grupo P. Laguna)
IPs grupos participantes: M. Doblaré, R. Jané, A. Santos, grupos externos
PLADEBACT

Platform for Detection of Bacteria in Human Fluids

Investigador Coordinador: Javier Reina (grupo L. Roa)

IPs grupos participantes: F. del Pozo, J. Aguild, grupos externos
NATRIP

Disposable microsensor for direct detection of BNP by surface conductivity measurements
Investigadora Coordinadora: Elisabet Prats (grupo J. Aguilé)
IPs grupos participantes: F. Albericio, M.P. Marco, M. Doblaré

NEUROMON

Organotypic culture platform for long—term monitoring and control of directed neuroregeneration
Investigador Coordinador: Vicent Esteve (grupo B. Celda)
IPs grupos participantes: M. Doblaré, S. Penadés, R. Martinez, L. Roa, J. Aguild, grupos externos
ROBERT
ROBotic arm and high density Electromyography for upper- limb Rehabilitation and Therapy
Investigadora Coordinadora: Mdnica Rojas (grupo R. Jané)
IPs grupos participantes: E. Fernandez
DEMVAS

Vascular Cognitive Impairment. Advance analysis using Diffusion weighted images
Investigador Coordinador: Raul Tudela (grupo J. Pavia)
IPs grupos participantes: A. Santos

Se puede encontrar informacién adicional de estos proyectos en la web
http://www.ciber-bbn.es/es/proyectos-cientificos
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Laboratorio de Bioingenieria y Regeneracion Tisular de la Universidad de Malaga (LABRET-UMA)

Los grupos involucrados en este programa en 2014 han sido:

Grupos de BIOMATERIALES Y TERAPIAS AVANZADAS

IP

Nombre del grupo

Manuel Doblaré

Grupo de Estructuras y Modelado de Materiales del Instituto de Investigacion en
Ingenierfa de Aragdn de la Universidad de Zaragoza (GEMM-I3A)

Margarita Calonge

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

Cristina Ruiz

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

Juan Manuel Bellén

Grupo de Investigacién Traslacional en Biomateriales y Terapias Avanzadas de Ia
Universidad de Alcalé (GITBIT-UAH)

Nuria Vilaboa

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

Julio San Romén

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

Elisabeth Engel

Grupo de Investigacién en Biomateriales, Biomecanica e Ingenieria de Tejidos del
Instituto de Bioingenierfa de Catalufia (GBBIT-IBEC)

Jose Luis Peris Serra

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

Daniel Navajas

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

José Luis Gomez

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

Isabel Obieta

Grupo de Investigacion de Ingenieria Tisular de la Unidad de Salud de la
Fundacion Tecnalia (TECNALIA)

Jerénimo Blanco

Grupo de Investigacién de Terapia Celular del Instituto de Quimica Avanzada de
Catalufia del CSIC (TC-CSIC)

Maria Vallet Regi

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

Jose C. Rodriguez

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

M? Luisa Gonzalez

Grupo de Investigacién sobre Adhesién Microbiana de la Universidad de
Extremadura (AM-UEX)
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Centro de Medicina Regenerativa de Barcelona (CMRB)
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Lineas estratégicas de investigacion del Programa de Biomateriales
y Terapias Avanzadas

BM 1. TERAPIA CELULAR Y GENICA:

e (Células madre y progenitoras. Reprogramacion celular

e Desarrollo de vectores no virales para terapia génica

La terapia génica y la terapia celular son campos de la investigacién biomédica encaminados a reparar la
causa directa de trastornos de caracter genético en el ADN o en la poblacion celular, respectivamente.

Estas poderosas estrategias se focalizan también en la modulacion de genes especificos y poblaciones ce-
lulares en enfermedades adquiridas, con el fin de reestablecer el estado normal. En muchas enfermedades,
las terapias génica y celular se combinan en el desarrollo de terapias prometedoras.

Adicionalmente, estos dos campos han ayudado a proporcionar conceptos y técnicas que estan ayudando
a esclarecer aspectos de la regulacion génica, linaje de las células madre, interacciones célula-célula, trayec-
torias de retroalimentacion, capacidad de regeneraciéon y remodelado celular.

Especificamente, la terapia génica se define como el conjunto de estrategias que modifican la expresion de
un gen individual o que corrigen genes defectuosos. Cada estrategia involucra la administracion de ADN (o
ARN) especifico.

En este marco, los grupos de investigacion de CIBER-BBN se focalizan en encontrar un uso apropiado de
estas novedosas estrategias para ofrecer nuevas y mejores terapias. La transferencia genética viral es rela-
tivamente eficiente pero hay cierta preocupacién relacionada con el uso de vectores virales en humanos.
Al contrario, vectores no virales pueden parecer seguros pero no tan eficientes. Por tanto, el desarrollo de
vectores no virales eficientes constituye un objetivo altamente deseable y se ha adoptado como parte del
programa de investigacion de CIBER-BBN.

Por otro lado, la terapia celular se define como la administracién de células vivas completas, o de una po-
blacion celular en proceso de maduracion, en un paciente para el tratamiento de una determinada enfer-
medad.

Esta linea de investigacion involucra (1) tecnologias usadas en terapia celular, como sistemas de inyeccion
directa de células, bioreactores, sistemas de pre-diferenciacién in vitro, sistemas combinados célula-farma-
co, sistemas de liberacién controlada, sistemas de seguimiento no invasivo y de monitorizacién in vivo, y
(2) analisis de propiedades biofisicas de las células (canales celulares, mecanismos de membrana y citoes-
queleto, ...) y su respuesta a estimulos biofisicos (mecanotransduccién celular, adaptacion, plasticidad) y (3)
modelado del comportamiento de las células individuales y de poblaciones celulares, hasta la organizacién
de tejidos y drganos.

Esta linea de investigacion tiene un enorme potencial de desarrollo debido al gran interés actual y futuro de
la medicina regenerativa.

BM2. INGENIERIA DE TEJIDOS:

e Biomateriales para scaffolds

e Biomoléculas sefalizadoras

e Funcionalizacion celular y molecular de biomateriales

e Mecanobiologia y microfluidica

e Descelularizacion y recelularizacion de érganos y tejidos

e Generaciéon de organoides a partir de stem cells: Hacia los 6ganos artificiales
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Esta teniendo lugar actualmente un cambio de paradigma en la cirugia ortopédica y cirugia de reconstruc-
cion. Del uso de implantes e injertos de tejidos se esta pasando a una aproximacion basada en la ingenieria
tisular que hace uso de andamios biodegradables combinados con células o moléculas bioldgicas con el fin
de reparar o regenerar tejidos.

CIBER-BBN estudia la ingenieria tisular basada en andamios que incluye, entre otras cosas, el desarrollo de
nuevos materiales para estos andamiajes, el disefio y utilizacién de bioreactores para cultivos celulares, el
analisis de los procesos involucrados, el efecto de diferentes estimulos para la regeneracion de tejidos (tanto
in vitro como in vivo), la funcionalizacion de la superficie de los andamios, el seguimiento no invasivo y el
desarrollo de sistemas de monitorizacién in vitro e in vivo.

Se afladen dos nuevos conceptos que corresponden a importantes lineas de investigacion en este campo:
(1) la descelularizacion y recelularizacion de tejidos y érganos y (2) la generacién de organoides partiendo
de células madre.

(1) En los ultimos afos ha emergido una prometedora aproximaciéon en los campos de la ingenieria
de tejidos y la medicina regenerativa para la sustitucion de érganos. La descelularizacién de un
organo procedente de un donante (corazdn, higado, pulmon, por ejemplo) puede proporcionar un
andamio soporte tridimensional de origen bioldgico en el que pueden “sembrarse” poblaciones
celulares escogidas. Estudios preliminares en modelos animales han proporcionado resultados
muy alentadores en pruebas de concepto. Algunos grupos de investigacion de CIBER-BBN estan
abordando este significante reto.

(2) La generacion de 6rganos transplantables usando células madre es otra interesante aproximacion

para la sustitucion de érganos, y algunos de los grupos basicos y clinicos de CIBER-BBN tienen un
gran interés en este campo.

BM 3. PROTESIS E IMPLANTES:

e Modelizacién
e Sistema de tratamiento y funcionalizacion superficial

e Proétesis personalizadas. Impresion 3D

El objetivo global de esta linea es avanzar en una nueva generacion de protesis e implantes especificos para
cada paciente, con un mayor control sobre el comportamiento del implante y sobre la evolucion del érgano
tras la intervencion.

Por tanto, esta linea incluye aquellos elementos que contribuyen a una mejora en el disefio del implante y
de otros aspectos como: modelado avanzado, teniendo en cuenta la interaccion implante-6rgano (6seo-
integracién, adaptacion del tejido, influencia de farmacos, etc.), sistemas de apoyo a las decisiones quirtrgi-
cas, mecanizacion superficial y sistemas de funcionalizacion, sistemas de liberacion de farmacos localizados
y controlados con capacidad de operar desde la superficie del implante, biomateriales, protesis inteligentes
(control y monitorizacion activa), etc.
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Los proyectos intramurales activos en el Programa de Biomateriales y Terapias Avanzadas durante 2014
han sido:

Proyectos de excelencia

MICROREN

Development of regenerative therapies for acute kidney injuries based on microfluidic devices filled
with microencapsulated cells

Investigador Coordinador: Luis Ferndndez (grupo M. Doblaré)

IPs grupos participantes: J.L. Pedraz, J. Aquild, J. Santamaria, grupos externos

BIOMIMESH

New abdominal biomimetic prostheses to improve adaptation to host tissue properties. Application
in hernia repair

Investigador Coordinador: Juan Manuel Bellén

IPs grupos participantes: M. Doblaré, J. Aguild, grupos externos

HOT-SCAFF

Plasmonic scaffolds for deliberate requlation of transgene expression in bone tissue engineering
Investigadora Coordinadora: Nuria Vilaboa
IPs grupos participantes: J. Santamaria, J. San Roman, J.C. Rodriguez, grupos externos

BIOSURFACES

Biofunctionalization of titanium implant surfaces: protein conformation, osseointegration and
antimicrobial activity

Investigador Coordinador: J.L. Gomez Ribelles

IPs grupos participantes: E. Engel, J.C. Rodriguez, M.L. Gonzélez, B. Celda, N. Vilaboa, grupos externos

PSVALVE

Patient-Specific image-based computational flow dynamic simulations for assessment of optimal
biological aortic Valve replacement selection and delivery

Investigador Coordinador: Miguel Angel Martinez (grupo M. Doblaré)

IPs grupos participantes: L. Marti-Bonmati (grupo clinico vinculado), grupos externos

Proyectos de actividad reconocida

NANOANTILATHIV

Dendron decorated mesoporous silica nanoparticles: new drug/siRNA nanocarrier against HIV-1
latency

Investigadora Coordinadora: Blanca Gonzalez (grupo M. Vallet)

IPs grupos participantes: R. Gomez, M.A. Mufioz, R. Eritja

EYE-POC

Point Of Care Biosensor Devices to Detect Biomarkers As Evaluation End-Points For Therapeutic
Clinical Trials In Ocular Surface Inflammation

Investigadora Coordinadora: Amalia Enriquez de Salamanca (grupo M. Calonge)

IPs grupos participantes: M.P. Marco, L. Lechuga, R. Eritja

NAVITE

New nanoparticles based on Vitamin E for antitumor and hearing loss treatment
Investigadora Coordinadora: M.R. Aguilar (grupo J. San Roman)
IPs grupos participantes: N. Vilaboa, M.L. Gonzalez, S. Schwartz, grupos externos
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BIOWOUND
Bioactive materials for wound healing based on controlled ion release
Investigadora Coordinadora: Soledad Pérez-Amodio (grupo E. Engel)
IPs grupos participantes: J. Blanco
BIOROTATOR
Tendon Tissue Engineering for Rotator Cuff Tears
Investigador Coordinador: Miguel Angel Mateos (grupo E. Engel)
IPs grupos participantes: M. Doblaré
3D-TIMPTE
3D custom-made porous titanium endoimplants combined with tissue engineering elements for
mandible reconstructive surgery
Investigadora Coordinadora: Leonor Santos (grupo J. Becerra)
IPs grupos participantes: I. Obieta, J.L. Peris, J. Blanco, M. Vallet, grupos externos
ToGlioTHER

Towards Clinical Stem Cell Glioblastoma Therapy
Investigador Coordinador: Jeronimo Blanco
IPs grupos participantes: C. Arus, E. Engel, J. Santamaria, grupos externos

Se puede encontrar informacién adicional de estos proyectos en la web
http://www.ciber-bbn.es/es/proyectos-cientificos
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NANOMEDICINA

. Maria Pilar Marco. .
Grupo Nanobiotechnology for Diagnostics del Instituto de Quimica Avanzada de Catalufa del CSIC (AMRG-IQAC)

Los grupos integrantes del programa en el ano 2014 han sido:

Grupos de NANOMEDICINA

IP

Nombre del grupo

Jesus Santamaria

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

Antonio Villaverde

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

Ramon Eritja

Grupo de Quimica de Acidos Nucleicos del Instituto de Quimica Avanzada de
Catalufa del CSIC

Jaume Veciana

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

Simdé Schwartz

Grupo de Liberacién Dirigida de Farmacos del Hospital Universitario Vall
d'Hebrén (GDLF-HUVH )

Félix Ritort

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

Josep Samitier

Grupo de Nanomedicina del Inst.de Bioingenieria de Catalufia (NANOMED-IBEC)

Fernando Albericio

Grupo de Quimica de Péptidos y Nanoparticulas del Instituto de Investigacién
Biomédica - IRB Barcelona (IRB)

Fausto Sanz

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

Laura M. Lechuga

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

Soledad Penadés

Laboratorio de Nanomateriales Biofuncionales del CIC-Biomagune (LNB-
CICBIOMAGUNE)

Rafael Gomez

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

José Luis Pedraz

Grupo de Micro y Nanotecnologias, Biomateriales y Células (NANOBIOCEL)

Ramon Mangues

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

M2 Angeles Murioz

Laboratorio de Inmunobiologia Molecular del Hospital General Universitario
Gregorio Marafion (LIBM-HGUGM)

Concepcién Solans

Grupo de Quimica Coloidal e Interfacial del Instituto de Quimica Avanzada de
Catalufia del CSIC (QCI-CSIC)

Ramoén Martinez

Grupo de Quimica Molecular Aplicada del Centro de Reconocimiento Molecular
y Desarrollo Tecnolégico de la Univ. Politécnica de Valencia (IQMA-IDM-UPV)
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Lineas estratégicas de investigacion del Programa de Nanomedicina
NM 1. NANODIAGNOSTICO:

e Desarrollo de dispositivos biosensores basados en micro/nanotecnologias para la deteccion de
biomarcadores especificos de enfermedad

e Evaluacién y validacion de nuevos biomarcadores de enfermedad a través de nuevas estrategias y
dispositivos basados en micro/nanotecnologias

e Desarrollo de nuevos agentes de contraste

Algunos de los sistemas de deteccidon existentes se basan en el diagndéstico mediante nanoparticulas, que se
usan en el marcado celular para identificacion de tumores o areas enfermas de tejidos.

Otro campo de accion es el diagnéstico basado en nanobiosensores. Estos dispositivos integrados a nanoes-
cala y disefiados para reconocer un receptor bioldgico (proteinas, ADN, células)

Estos dispositivos integrados a nanoescala estan disefados para detectar especificamente la presencia de un
receptor bioldgico concreto presente en muestras bioldgicas de manera que cuando se detecta la sustancia,
un sensor es capaz de reconocer una reaccion a nivel molecular y traducirla en una sefal eléctrica medible.

El uso de estas técnicas permite el diagndstico a través de resultados mas fiables, lo que se traduce en una
mayor precision en el diagndstico temprano de diferentes patologias.

NM 2. NANOSISTEMAS TERAPEUTICOS:

e Estudio y desarrollo de nuevos agentes (enzimas, proteinas, acidos nucleicos...) y nanoestructuras
con propiedades terapéuticas

e Desarrollo de nanosistemas para mejorar la farmacocinética y farmacodindmica de agentes
terapéuticos

Esta linea se concentra en el desarrollo de nuevas terapias farmacoldgicas basadas en el disefio inteligente
de nanoconjugados dirigidos.

La linea de investigacion de nanosistemas terapéuticos incluye tanto el desarrollo de sistemas de liberacion
de farmacos para atravesar la barrera hematoencefélica, como la liberacion especifica de enzimas, proteinas
y estrategias de inhibicion génica por medio de siRNA.

Debe evaluarse en el disefio de estos nanoconjugados la actividad terapéutica y la actividad toxicoldgica del
farmaco, con el fin de obtener pruebas de concepto aptas para terapia.

El desarrollo de nanoconjugados terapéuticos y de sistemas de liberaciéon local y controlada para estos na-
noconjugados, permiten dirigir el tratamiento al drea de accion, intentando alcanzar un control perfecto de
la terapia, y evitando la accién del farmaco o de la particula terapéutica en zonas que podrian implicar un
riesgo potencial para el paciente.

NM 3. NANOBIOTECNOLOGIA:

e Estudio de la biocompatibilidad y toxicidad de nanosistemas terapéuticos y nanodispositivos

e Investigacion de procesos bioldgicos (fisiologia, adhesién o comunicacién celular, biofisica y
epigenética celular) y desarrollo de técnicas para su estudio

e Desarrollo de sistemas teranodsticos
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Finalmente, la nanobiotecnologia es un area transversal al nanodiagnéstico y a los nanosistemas terapéu-
ticos.
Esta linea de investigacion incluye el estudio de la biocompatibilidad y toxicidad de nanosistemas terapéu-

ticos y nanodispositivos, el desarrollo de sistemas de terandstico y el andlisis de procesos bioldgicos como
adhesion celular, comunicacién célula-célula, biofisica celular o epigenética.

Los proyectos intramurales activos en el Programa de Nanomedicina durante 2014 han sido:

Proyectos de excelencia

NANOHYPERTHERMIA

Development of new nanoparticles and protocols for enhanced hyperthermia
Investigador Coordinador: José Javier Serrano (grupo F. del Pozo)
IPs grupos participantes: R. Martinez, E. Fernandez, grupos externos

MAGNETO-NH IA

Multiplexed determination of pathogenic bacteria in sepsis by novel magneto-nanohollows
immunoassay

Investigador Coordinador: Juan Pablo Salvador (grupo M.P. Marco)

IPs grupos participantes: J. Santamaria, F. Albericio

TBIO-GATE

New nanoparticles containing bio-gated scaffoldings for tuberculosis diagnosis
Investigador Coordinador: Ramén Martinez
IPs grupos participantes: M.P. Marco, R. Eritja

OLIGOCODES

A universal Diagnostic Platform Based On Oligonucleotide Codified Nanoparticles and DNA Microarray
Sensor Devices

Investigadora Coordinadora: Maria Pilar Marco

IPs grupos participantes: J. Samitier, F. Albericio, R. Eritja, |. Obieta

GLYCOHIV-3

Gold glyconanoparticles as non-viral platform for HIV vaccine candidates
Investigadora Coordinadora: Soledad Penadés
IPs grupos participantes: B. Celda, grupos externos

NANOXEN++

Xenopus Tropicalis as a platform to test light-requlated drugs with applications in nanomedicine
Investigador Coordinador: Pau Gorostiza (grupo F. Sanz)
IPs grupos participantes: R. Eritja, grupos externos

NANOMETS

Drug nanconjugates and nanovesicles for the treatment of metastatic colorectal cancer
Investigador Coordinador: Ramén Mangues
IPs grupos participantes: A. Villaverde, R. Eritja, J. Veciana

E-LEUKEMIA
The nanoconductance of redox proteins of the respiratory chain and its physiopathological implication
in leukemia
Investigador Coordinador: Pau Gorostiza (grupo F. Sanz)
IPs grupos participantes: J. Samitier, R. Mangues, grupos externos
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NANOPROTHER
Cell-targeted nanomedicines base on therapeutic, protein-only nanoparticles
Investigador Coordinador: Antonio Villaverde
IPs grupos participantes: J. Veciana, S. Schwartz, R. Eritja, R. Mangues, grupos externos
COLOCOMB

Combinatory and targeted nanomedicines for the treatment of advanced colorectal cancer
Investigador Coordinador: Simé Schwartz
IPs grupos participantes: F. Albericio, M.P. Marco

NANO-OPHTHAL
New si-RNA-nanoparticle conjugates for the treatment of ocular surface inflammations
Investigador Coordinador: Santiago Sala (grupo J. Veciana)
IPs grupos participantes: R. Gémez, R. Eritja, M. Calonge, grupos externos

PCP-SENS

Development of a biosensing diagnostic tool for the fast identification of infection by Pneumocystis
Investigadora Coordinadora: Laura Lechuga
IPs grupos participantes: R. Eritja

DYNAMIC-VASC
Dynamic Molecular Bio—Interfaces for Controlled Environments Towards Vascular Morphogenesis
Investigadora Coordinadora: Inma Ratera (grupo J. Veciana)
IPs grupos participantes: A. Villaverde, F. Albericio, N. Vilaboa, grupos externos

ORDECA

Organic Radicals and Radical Dendrimers as Contrast Agents in Magnetic Resonance Imaging
Investigador Coordinador: José Vidal (grupo J. Veciana)
IPs grupos participantes: R. Gomez, F. Albericio, C. Arts, M. A. Mufoz, grupos externos

Proyectos de actividad reconocida

PENTRI

Personalized nanomedicine for triple negative breast cancer stem
Investigador Coordinador: Simé Schwartz
IPs grupos participantes: A. Villaverde, F. Albericio, F. Ritort, grupos externos

SPRING

Gated Scaffolds for the PRevention of implant Infection
Investigador Coordinador: Ramén Martinez
IPs grupos participantes: M. Vallet, J.L. Peris, |. Obieta

NANO3B

Novel nanocarriers as delivery systems across the Blood-Brain barrier
Investigadora Coordinadora: Concepcién Solans
IPs grupos participantes: R. Eritja, F. Albericio, R. Gdmez, F. Sanz, grupos externos

NANOLYSO

Nanomedicine-based enzyme replacement therapy for the treatment of lysosomal storage disorders
Investigador Coordinador: Simé Schwartz
IPs grupos participantes: F. Albericio, F. Sanz, J. Veciana, A. Villaverde, R. Mangues, grupos externos
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CHONDRONANONET

Nanopatterned Cell Carriers for Improved Architectural Communication Networks in Chondrogenesis
towards Osteoarthritic Joint Repair
Investigador Coordinador: Josep Samitier
IPs grupos participantes: F. Sanz, J. Becerra, J.L. Gbmez, C. Ruiz, grupos externos
LINATO

Lipid nanoemulsions for therapeutic oligonucleotides

Investigador Coordinador: Ramon Eritja

IPs grupos participantes: M.J. Alonso (grupo clinico vinculado), grupos externos
HEPATO-POC

Advanced Diagnostic Tool for Early Identification of liver diseases and infections in intensive care units
Investigadora Coordinadora: Laura Lechuga
IPs grupos participantes: M.P. Marco, M. Doblaré, grupos externos

NANOSENFIBRO

New Nanomaterials For Diagnosis And Treatment Of Idiopathic Pulmonary Fibrosis (IPF)
Investigador Coordinador: Ramoén Martinez
IPs grupos participantes: S. Penadés, S. Schwartz, J.L. Pedraz, grupos externos

Se puede encontrar informacién adicional de estos proyectos en la web
http://www.ciber-bbn.es/es/proyectos-cientificos
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Durante el ano 2014 se licencio la patente Liposomas funcionalizados Utiles para la liberacion de compues-
tos bioactivos (PCT/EP2013/063646) a una empresa farmacéutica.

Ademas, se realizaron durante 2014 cuatro estudios de patentabilidad, una solicitud de patente espafiola
y dos solicitudes de patente europea, cuatro solicitudes de extension PCT, y una solicitud en cuatro paises/
regiones (EEUU, Japdn, China y Brasil) por entrada de patente en fases nacionales. Se ha recibido la conce-
sién de dos patentes espafiolas.

SOLICITUD DE PATENTE ESPANOLA:

* Bjovidrios y andamiajes bioactivos, procedimientos de preparacion y usos de los mismos.
P201400570 (10/07/2014).

SOLICITUDES DE PATENTES EUROPEAS:

e Bjoreactor for cell co-culture (EP14157145.5) (28/02/2014).

* Device for measuring the trans-layer electrical impedance in an in vitro model of a cell barrier) (EP
14170509.5) (29/05/2014).

SOLICITUDES DE PATENTES INTERNACIONALES PCT, CORRESPONDIENTES A PRIMERAS SOLICITUDES
DE PATENTES (ESPANOLAS O EUROPEAS) QUE CUMPLIERON SU ANO DE PRIORIDAD:

® Haptenos y conjugados derivados de piocianina, anticuerpos de los mismos, y método
inmunoquimico para la deteccion de infecciones provocadas por pseudomonas aeruginosa. PCT/
ES2014/070161, fecha de solicitud: 04/03/2014.

* Hidrogeles plasmdnicos basados en fibrina para la generacion de hipertermia controlada. PCT/
ES2014/070484 fecha de solicitud: 11/06/2014.

* Método de activacion quimica superficial de un soporte sélido en base silicio mediante anclaje
covalente directo de al menos una biomolécula de acidos nucleicos. PCT/ES2014/070813 fecha de
solicitud: 29/10/2014.

e Sensor Inteligente de bioimpedancia para aplicaciones biomédicas. PCT/ES2014/070822 070813
fecha de solicitud: 4/11/2014.

SOLICITUDES INTERNACIONALES EN FASES NACIONALES / REGIONALES:

e [iposomas funcionalizados Utiles para la liberacion decompuestos bioactivos. Solicitudes pre-
sentadas en 4 paises/regiones: EE.UU. (14/411,097;, 23/12/2014), China (201380034806.6,
29/12/2014), Brasil (BR112014032919-2,; 29/12/2014) Japon (25/12/2014, namero pendiente, en
espera de que lo emita la oficina japonesa).
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CONCESIONES DE PATENTES ESPANOLAS:

e Péptido biomimético RGD con dominio de afinidad por el colageno tipo i y sus usos como factor
osteogénico. ES2417705B1 (20/05/2014).

e Medio de cultivo celular util para la proliferacion in vitro de células del epitelio del limbo
esclerocorneal. ES2409537B1 (24/04/2014).

Foros CIBER-BBN-Empresas

CIBER-BBN organiza periddicamente foros con empresas y foros clinicos con el fin de facilitar la identifica-
cion de intereses comunes y favorecer las colaboraciones entre empresas, grupos de investigacion y profe-
sionales clinicos. En 2014 se ha celebrado un foro CIBER-Empresa con marcado caracter internacional:

e “Brain Health and Neurorestoration” (Barcelona, 10/9/2014) organizado con la colaboracion del
Instituto Guttmann, la Universidad Autonoma de Barcelona y la Universidad Miguel Hernandez
de Elche. En este foro de carécter internacional participaron 15 empresas, 13 centros sanitarios
y 31 centros académicos relacionados con ingenieria/biomedicina/bioingenieria. Aparte de las 15
presentaciones, hubo dos ponencias invitadas, una sobre las proximas convocatorias del programa
H2020 y otra sobre la oportunidades de financiaciéon en el H2020, esta Ultima impartida por la
coordinadora del proyecto europeo CoWin. Se celebraron en la sesién de tarde 15 entrevistas
bilaterales.

Se ha comenzado a trabajar en la definicién de un foro clinico a realizar en 2015 con el Hospital Nacional
de Parapléjicos de Toledo.

Convocatoria de proyectos de transferencia

Se ha puesto en marcha una nueva accién, contemplada ya en el Plan Estratégico 2014-2017, consiste en
una convocatoria de proyectos de transferencia de tecnologia, en la que es requisito imprescindible que los
proyectos presentados cuenten con la participacion como minimo de dos grupos de CIBER-BBN junto con
una empresa. Esta empresa debe aportar el 50% de la financiacion del proyecto a desarrollar (ha de ser
aportacion dineraria y no aportacion en especie) mientras que CIBER-BBN aporta el otro 50 %.

En 2014 se han resuelto (en base a la evaluacion de la ANEP) los proyectos de la convocatoria lanzada en
2013 y se han puesto en marcha tres de los cuatro proyectos presentados, para lo que se ha negociado,
para cada proyecto, un convenio de colaboracion entre CIBER y la empresa que regula las condiciones de
participacion de cada una de las partes. La financiacion que CIBER-BBN aporta para la ejecucion de los tres
proyectos es de 270.000 € en dos afos. Por razones de confidencialidad no se ofrece informaciéon mas de-
tallada de estos proyectos de transferencia.

A final de 2014 se abrié una nueva convocatoria, resuelta entrado el 2015, en la que se han presentado
seis nuevas propuestas.

Priorizacion y valoracion de tecnologias

En 2014 se ha comenzado un nuevo proceso para la priorizacion y valorizacion de 11 tecnologias del CIBER-
BBN (patentes y proyectos intramurales) atendiendo a su potencial de transferencia. Este proceso, que ter-
minara en 2015, consta de tres fases:
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Fase I: Andlisis de 11 tecnologias, priorizacion por su potencial de transferencia, y seleccion de las 5
con mayor potencial para una evaluacion mas profunda.

Fase II: Anélisis pormenorizado de las 5 tecnologias priorizadas, evaluando los principales factores
clave de los cinco proyectos con mayor potencial de transferencia al mercado, con el objeto de
seleccionar la que presente mayor potencial de transferencia.

Fase llI: Elaboracién de un plan de desarrollo para que la tecnologia seleccionada consiga alcanzar
los hitos de valor significativos que permitan su licencia a un socio industrial.

Se evaluara cada tecnologia desde el punto de vista de la oferta tecnolégica (evaluando el grado de desa-
rrollo y la competitividad tecnolégica) y de la demanda empresarial (evaluando la necesidad de mercado,
tamafio de mercado y potencial de generacion de valor).

Este proceso se esta realizando con el asesoramiento de una consultora especializada en consultoria estra-
tégica y valoracion de proyectos.

Oferta tecnoldgica y congresos

Se ha mantenido el material divulgativo en forma de folletos, posters, flyers de patentes y de proyectos, etc.,
con la informacion actualizada de nuestra oferta tecnoldgica y con todas las unidades de servicios agrupa-
das como una sola infraestructura.

Se ha acudido a los siguientes foros, en los que se ha hecho difusion de nuestra oferta tecnoldgica, estable-
ciendo relaciones que pueden desembocar en futuras colaboraciones:

e Jornada de Infraestructuras Europeas, ESFRI, ISCIIl, Madrid, Enero 2014.
e Foro OFTARED-Clusterdeye. ISCIIl, Madrid, Enero 2014.

e ARTEMIS Pre-Brokerage Event 2014, Bruselas, Febrero 2014.

e Jornada NMP en H2020, Madrid, Febrero 2014.

e VIl Conferencia Anual de las Plataformas Tecnolégicas de Investigacion Biomédica: Medicamentos
Innovadores, Nanomedicina, Tecnologia Sanitaria y Mercados Biotecnoldgicos, Barcelona, Marzo
2014.

e Reunion Topic Group de Acceso al Mercado, ASEBIO, Madrid, Abril 2014.
e Reunién Anual CEBR, Coimbra, Abril 2014.
e Congreso Interno CTLS, Paris, Junio 2014.

e Jornada de Introduccion a las Ciencias de la Vida: Oportunidades de Inversion, SF Biotech,
Barcelona, Junio 2014.

e Life Sciences Workshop. Madrid Network—US Davis Research. CSIC, Madrid, Junio 2014.

e BIO International Convention, San Diego, EEUU, Junio 2014.

e Reuniodn sobre legislacion de Terapias Avanzadas, AEMPS, Madrid, Julio 2014.

e European Biomedical Investor Day, Biocat, Barcelona, Septiembre 2014.

e BIOSPAIN, Santiago de Compostela, Septiembre 2014.

¢ Jornada de Terapias Avanzadas, ISCIIl, Madrid, Octubre 2014.

e Flag-ERA Graphene networking event, Barcelona, Octubre 2014.

e ETP Nanomedicine Annual Event and General Assembly 2014, San Sebastion, Octubre 2014.

e Bio-Europe, Frankfurt, Alemania, Noviembre 2014.
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e Brockerage Event Nanofutures, Bruselas, Noviembre 2014.

e CAT-Hearing with Interested Parties, EMA, Londres, UK, Diciembre 2014.

Otras acciones de Transferencia

En 2014 se firmd un convenio marco con la empresa B-ABLE, empresa que se dedica a la creacién de
empresas spin-off basadas en tecnologias potencialmente comercializables obtenidas en los centros de
investigacion.

Se esta en proceso de negociacion por la Universidad Politécnica de Valencia (UPV) la licencia de una pa-
tente cotitularidad del CIBER (de la que UPV es titular mayoritario) a una empresa que cuenta con inversiéon
de Fundacién Botin, por haber sido escogida en el selectivo programa Mind the Gap que promueve esta
Fundacion.

Se ha lanzado en 2014 una nueva iniciativa de transferencia orientada a la busqueda de mecenazgo de las
tecnologias mas maduras identificadas el ano anterior durante el proceso de priorizacion de una cartera de
proyectos y patentes de CIBER-BBN.

Se han firmado seis acuerdos de confidencialidad con varias empresas interesadas por conocer diversas
tecnologias y proyectos procedentes de CIBER-BBN.

Proyectos colaborativos con entidades clinicas

En 2014 se ha lanzado una iniciativa conjunta entre CIBER-BBN y la Fundacion para la Investigacion Biomé-
dica de Cordoba/Instituto Maimoénides de Investigacion Biomédica de Cordoba (FIBICO-IMIBIC) para crear
nuevos proyectos traslacionales en diferentes areas de interés para el Hospital Reina Sofia de Cérdoba. Se
recibieron dos propuestas de colaboracién multidisciplinar de las que se esta financiando la propuesta que
fue mejor valorada a juicio de los especialistas independientes que compusieron el panel evaluador.

Dando continuidad a la primera iniciativa de colaboracién en el ambito de patologias respiratorias (en el afio
2012), en 2014 se ha promovido la Il edicién de esta colaboracién entre CIBER-BBN, CIBERES (Enfermeda-
des Respiratorias) y Fundacion SEPAR (Sociedad Espafola de Neumologia y Cirugia Toracica), para apoyar
proyectos colaborativos en que participaran grupos de investigacion pertenecientes a las tres entidades. De
siete proyectos elegibles, han sido seleccionados para obtener financiacion los tres mejor evaluados (por
evaluadores de las tres instituciones sin conflicto de intereses).
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PROGRAMA DE FORMACION

| programa de formacién del CIBER-BBN pretende incrementar las capacidades en investigacion del perso-
nal integrado en los grupos mediante la mejora de la competencia profesional del personal técnico e inves-
tigador como factor de cambio, transformando las actitudes, conocimientos y habilidades en funcion de las
necesidades que se presentan a lo largo del desarrollo de su actividad investigadora.

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

Ayudas a la formacion para la iniciacion a la investigacion

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

En 2014 se han realizado dos convocatorias en los meses de marzo y septiembre. El nimero de solicitudes
sigue siendo elevado en cada una de las convocatorias debido al interés que suscitan estas ayudas en los
grupos de investigacion. Se concedieron entre las dos convocatorias un total de 37 becas a los candidatos
con mejor expediente académico y adecuacién de sus propuestas a las lineas prioritarias de investigacion
del CIBER-BBN.

Afio N° de ayudas “iniciacion a la investigacion” concedidas
2011 19
2012 12
2013 15
2014 37

Ayudas a la movilidad

El objeto de este programa formativo es el de incentivar la realizacion de estancias de corta duracién en
otros grupos de investigacion para facilitar la transferencia de experiencia y tecnologia y potenciar la cola-
boracién entre los diferentes grupos del CIBER-BBN. Estas estancias deben enmarcarse en lineas de trabajo
prioritarias y estratégicas para nuestra area tematica.

En 2014 ha habido dos convocatorias de movilidad (marzo y septiembre) y se concedieron un total de 17
ayudas para estancias en grupos externos al CIBER-BBN.

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 han concedido dos ayudas.

- “ N de ayliFIas “ N d c a},/udas N° total de ayudas
Afio movilidad”intra- movilidad” externas “movilidad” concedidas
CIBER-BBN concedidas concedidas
2011 6 10 16
2012 6 9 15
2013 1 20 21

2014 2 17 19
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Capacitacién 2014

En 2014 se ha continuado con la implantacion y gestion del Subprograma de Capacitacion, dentro del Pro-
grama 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 2014-2017.

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 senior, ya formados o en proceso de for-
macion en campos complementarios al “know-how" propio del grupo y cuya integracion permita dar un
salto en un ambito multidisciplinar. Esta circunstancia se considera clave para obtener avances relevantes en
las &reas de trabajo del CIBER-BBN, y poner las bases para tener grupos competitivos a medio y largo plazo.
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de sinergias y conocimiento compartldo entre los miembros del consorcio, y mostra’? los resultados de la

investigacion colaborativa ejecutada en el marco de los proyectos intramurales.

En torno a 200 personas asistieron a las jornadas, fundamentalmente miembros de los grupos del CIBER-
BBN, pero también de otras instituciones y centros de investigacion.

El dia anterior al comienzo de las Jornadas (9 de noviembre) tuvo lugar, en la misma sede, una reuniéon pre-
via del director cientifico con los IPs del consorcio. En la misma, se comentaron algunas de las acciones en
curso del CIBER-BBN lanzadas en el marco del nuevo plan estratégico, aspectos presupuestarios, etc.

Se celebraron dos sesiones plenarias a cargo de investigadores de relevancia internacional. Estas dos sesio-
nes fueron:

e Qverview of the development of nanomedicine in Europe and the next trends. Patrick Boisseau,
European Technology Platform on Nanomedicine.

e Nanoparticulate biomaterials for gene and drug delivery. Matthias Epple, Centre for Medical
Biotechnology, Universitat Duisburg-Essen.

Como novedad este afio, las presentaciones de los proyectos y lineas de investigaciéon se agruparon por pa-
tologias. Asi, hubo sesiones de neurologia, enfermedades respiratorias, enfermedades infecciosas, enferme-
dades del aparato musculoesquelético, oftalmologia, cardiologia, implantes, enfermedades raras, enferme-
dades cronicas y oncologia. Cada sesion fue moderada por un especialista clinico que aporté un analisis en
cuanto a la capacidad de traslacién y de transferencia a la industria de los resultados mostrados, e indicando
en algunos casos posibles reorientaciones del proyecto con el fin de mejorar estos aspectos.

Asistieron ademas miembros de nuestros Comités Asesores (Comité Cientifico Externo y Comité Asesor
Médico), con quienes el Comité de Direccién mantuvo una reunién a la finalizacién del evento. Las jornadas
incluyeron también sesién de pdsters y una sesion especial para mostrar nuevas lineas de investigacion a
cargo de jévenes investigadores.

Eventos y otras actividades

Durante 2013, el CIBER-BBN ha estado presente en un buen ndmero de foros y encuentros cientificos de
relevancia internacional. Algunos de los mas representativos se muestran a continuacion.

e ARTEMIS Pre-Brokerage Event 2014 Bruselas, Febrero 2014.

e Reunién Anual CEBR, Coimbra, Abril 2014.

e Congreso Interno CTLS, Paris, Junio 2014.

e Life Sciences Workshop. Madrid Network—US Davis Research. CSIC, Madrid, Junio 2014.

e BIO International Convention, San Diego, EEUU, Junio 2014.

e BIOSPAIN, Santiago de Compostela, Septiembre 2014.

* Flag-ERA Graphene networking event, Barcelona, Octubre 2014.

e ETP Nanomedicine Annual Event and General Assembly 2014, San Sebastian, Octubre 2014.
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e Bio-Europe, Frankfurt, Alemania, Noviembre 2014.
e Brockerage Event Nanofutures, Bruselas, Noviembre 2014.
e CAT-Hearing with Interested Parties, EMA, Londres, UK, Diciembre 2014.

El CIBER-BBN en los medios:

Durante 2014 se enviaron las siguientes notas de prensa desde el CIBER-BBN y se han registrado 268 im-
pactos en los medios de comunicacién, fundamentalmente online.

14/04/2014 - La Fundacion ECO y el CIBER-BBN destinan 50.000 euros a proyectos de investigacion
oncoldégica

10/09/2014 - EI primer Foro en Salud Mental y Neurorrehabilitacion pone en comun los proyectos
mas innovadores en este ambito

10/10/2014 - La plataforma del CIBER-BBN, NANBIOSIS, se incorpora al mapa actualizado de ICTS

10/11/2014 - Presentan un proyecto para identificar mecanismos comunes de las enfermedades
neurodegenerativas y la diabetes en las jornadas del CIBER-BBN

Noticias Audiencia Valoracion econdmica*

INTERNET 226 33482200 335.032 €

PRENSA 42 4605000 180.790 €

total 268 38087200 515.822 €
NOTICIAS AUDIENCIA VALORACION

12%

16%

88%

84% 65%

. Internet . Prensa

* Consiste en el valor monetario de cada aparicion en un medio de comunicacion. Se calcula en funcién del
espacio de la noticia en los medios segun tarifa publicitaria.
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Apariciones mas destacadas en medios:

NO
Fecha Titular/ Tema abordado Miembro citado impactos
03/01/2014 Nanomateriales ayudaran a reducir tratamientos Juan Parra 27

cancer.

El primer Foro en Salud Mental y
08/09/2014  Neurorrehabilitaciéon pone en comun los 27
proyectos mas innovadores en este ambito.

La pérdida de un gen contribuye a la progresion

05/12/2014 del cancer de colon. Diego Arango 25
La Fundacion ECO y el CIBER-BBN destinan Pablo L

14/04/2014 50.000 euros a proyectos para potenciar la ablo Laguna 17
investigacion traslacional.

10/10/2014 !_a plataforma del CIBER-BBN, Nanbiosis, se 15
incorpora al mapa actualizado de ICTS.

27/06/2014 Para competir en grafeno con Corea hace falta 12

1.000 millones”.

El Centro de Cirugia de Minima Invasién Jesus
11/10/2014  Usdn se incorpora a la red de Infraestructuras 12
Cientificas de Espafa.

11112014 Buscan mecanismos comunes entre diabetes y
enfermedades neurodegenerativas.

En la intranet del CIBER pueden consultarse los dosieres de prensa donde se recogen todas las apariciones
en los medios de forma mensual.

Se ha mantenido la presencia en twitter (https:/twitter.com/CIBERBBN), incrementandose el numero de
seguidores hasta mas de 1.600.

Enero 2014 Diciembre 2014
Actualizaciones 645 830
Seguidores 1267 1607
Klout (nivel influencia, valores entre 1y 100) 42 45

Participacidn en eventos de divulgacion

SEMANA DE LA CIENCIA. ACTIVIDAD: TAPACONCIENCIA.

El CIBER-BBN participé en la actividad de divulgacién “TapaConCiencia” dentro de la Semana de la Ciencia
de Madrid con 250 participantes. En la actividad se dieron a conocer 8 proyectos de investigaciéon corres-
pondientes a las areas tematicas del CIBER, que sirvieron como inspiracion al cocinero Jorge Cuéllar para
disefiar 8 elaboradas tapas.

La investigadora Maria Vallet-Regi representé al CIBER-BBN presentando el proyecto “Nanoparticulas inteli-
gentes para atacar el cancer de neuroblastoma infantil” que fue acompafiado de unas “nanoparticulas” de
chocolate elaboradas por el cocinero.

El acto suscité gran interés del publico general asi como de algunos medios generales, especialistas cientifi-
cos y gastrondmicos que realizaron entrevistas a los investigadores participantes en la actividad.
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ACTUALOAD

futéntica dionlgacion

centifca

La noche de los Investigadores. Proyecto COMMHERE

Desde el proyecto europeo COMMHERE (Communicating European Health Research) se organizé una ac-
tividad divulgativa dentro del contexto de la Noche Europea de los investigadores (http://www.madri-
masd.org/lanochedelosinvestigadores/actividades). Bajo el titulo de “Cerveciencia”, la actividad con-
sistié en una cata dirigida de cervezas artesanas para acompanfar la presentacion de tres proyectos europeos
del drea de salud.

Fernando Salvador Vélez, investigador del proyecto europeo BERENICE -coordinado en el Hospital Vall
d'Hebron de Barcelona y del que el CIBER-BBN es socio- compartié con los asistentes el trabajo realizado
en este proyecto para desarrollar un nuevo medicamento para el tratamiento de la enfermedad de Chagas
que sea mas eficaz y barato, y menos téxico que el tratamiento utilizado actualmente, sirviéndose de la
nanotecnologia.

Otras actividades

MEMORIAS ANUALES 2013

Durante 2014, se elaboré la memoria anual del CIBER-BBN del periodo anterior, que esta disponible en la
pagina web en formato interactivo (Flipbook) y en pdf, tanto en inglés como en espafiol.

http://www.ciber-bbn.es/es/quienes-somos
http://www.ciberisciii.es/comunicacion/memorias-anuales;

BOLETINES

A mediados de 2014 se puso en marcha el boletin de noticias CIBER, que incluye contenidos relevantes tan-
to del CIBER-BBN como del resto de las areas tematicas. El boletin es enviado de manera bimestral, a través
de la plataforma Mailchimp, a un total de 4.240 suscriptores. Durante el periodo 2014, se han elaborado y
difundido 3 boletines CIBER. http://www.ciberisciii.es/comunicacion/boletines

ACTUALIZACION DE NOTICIAS EN LA PAGINA WEB DEL CIBER-BBN

La pagina web se ha actualizado de forma periodica para reflejar la actividad y noticias del consorcio de
forma puntual. http://www.ciber-bbn.es Asimismo, las noticias y eventos mas resefables se han incluido
en la pagina web www.ciberisciii.es junto a los destacados del resto de areas tematicas CIBER.
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PLATAFORMAS

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 tecnolégicos de elevado nivel a los grupos de
investigacion del CIBER-BBN y a grupos externos, en las condiciones que se determinen.

Plataformas CIBER-BBN

PLATAFORMA DE COMPUTO DE ALTAS PRESTACIONES

Unidades:

¢ Unidad de cémputo de altas prestaciones, almacenamiento masivo y software para
aplicaciones biomédicas.

Objetivo General:

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

Finalidad y
funcionalidad:

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 simulaciéon de modelos, si-
mulacion de elementos finitos, modelado en 3D.

PLATAFORMA DE PRODUCCION DE BIOMOLECULAS

Unidades:

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

Objetivo General:

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 colisién con el tejido empresarial existente, mantener su actividad al margen
de la actividad investigadora del grupo coordinador de la misma.

Finalidad y
funcionalidad:

Esta plataforma proporciona moléculas de origen bioldgico, que actualmente son de
naturaleza peptidica y proteica, necesarias para el desarrollo de proyectos relacionados
con las lineas estratégicas de Dispositivos Inteligentes, Protesis e Implantes, Ingenieria
de Tejidos, y especialmente Nanodiagndstico y Nanosistemas Terapéuticos. Ofrecen
servicios de disefio y produccion de estos elementos a la carta para:

e Funcionalizar nanosistemas.

e Funcionalizar implantes y protesis.

e Proporcionar elementos esenciales en los procesos regenerativos y angiogénicos.
e Funcionalizar superficies.

PLATAFORMA DE PRODUCCION DE BIOMATERIALES Y NANOPARTICULAS

Unidades:

e Biodeposicion y biodeteccion.

¢ Rapid prototyping.

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

e Micro/naoelectronica.

e Sintesis de nanoparticulas.

e Formulacion de Medicamentos.

Objetivo General:

Asesorar y proporcionar materiales para el correcto desarrollo de los proyectos que los
requieran, manteniendo su actividad al margen de la actividad investigadora del gru-
po 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.

46 CIBER-BBN » Memoria anual 2014



Finalidad y
funcionalidad:
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Esta plataforma proporciona materiales y construcciones tanto 2D como 3D y que dan
soporte a proyectos enmarcados principalmente en el Programa de Biomateriales y
Terapias Avanzadas, concretamente en las lineas de Protesis e Implantes e Ingenieria
de Tejidos, y en la de Nanomedicina, especialmente en Nanosistemas Terapéuticos.
Proporciona servicios para:

Funcionalizacién de dispositivos y biosensores mediante la dispensacion de disolu-
ciones.

Tratamientos superficiales para favorecer la integracién; recubrimiento de implan-
tes y prétesis con factores bioactivos.

Creacion de matrices 3D con materiales como polimeros, cerdmicos y compuestos;
elaboracion de scaffolds o prototipos para ensayos; o incluso funcionalizacién ana-
diendo células madre.

Produccion y caracterizacion de principios activos puros con tamafio nanométrico,
sistemas vesiculares, nanosuspensiones o compuestos formados por un polimero
biocompatible y un principio activo.

Sintesis de particulas y superficies funcionalizadas.

Preparacion a escala piloto y caracterizacion de materiales moleculares con estructura
micro-nano- y supramolecular controlada con diferentes funcionalidades.

Estampacion de moldes de manera repetitiva de diversos compuestos para estudiar
el comportamientos de células u otros elementos ante estos patrones; ensayos de
integracion de implantes; prototipado y fabricacién de micro/nano arrays de elec-
trodos para implantes.

Crecimiento de materiales sobre superficies mejorando la interfase bio-electrénica
en el registro de sefales para biomonitorizacién.

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

PLATAFORMA DE CARACTERIZACION DE TEJIDOS, BIOMATERIALES Y SUPERFICIES

Unidades:

Finalidad y
funcionalidad:

Caracterizacion de liquidos nanoestructurados.

Caracterizacion tisular.

Caracterizacion, guiado y focalizacion de nanoparticulas magnéticas.
Calorimetria y caracterizacion de superficies.

Microscopia confocal.

Nanotoxicologfa.

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 Produccién de Materiales, entre otros. Asi sus funciones son:

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

Caracterizacion morfoldgica y mecanico-estructural de tejidos bioldgicos.
Caracterizacion de la composicion y estructura superficiales de los materiales y de
disoluciones bioldgicas (conteniendo factores bioactivos o células).

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

Caracterizacion de interacciones intermoleculares, control de calidad de funcionali-
zacion de materiales.

Realizacion de estudios toxicoldgicos in vitro e in vivo necesarios para asegurar la
inocuidad de los nuevos materiales.

www.ciber-bbn.es
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PLATAFORMA DE BIOIMAGEN

e Experimentacion in vivo.

Unidades: e RMN: Aplicaciones Biomédicas .
¢ RMN: Aplicaciones Biomédicas II.

Dar soporte al desarrollo preclinico de proyectos de investigacion para la identi-
ficacion de nuevos compuestos terapéuticos mediante estudios de validacion de
Objetivo General: nuevas dianas terapéuticas y/o nanoterapias mediante tecnologias de imagen 6p-
ticas y RMN, ademas de colaborar con hospitales y otros centros del SNS, asi como
con las empresas farmacéuticas, en actividades de investigacién para diagndstico.

Entre las funciones de esta plataforma se encuentran:

e Analisis del comportamiento fagocitico e interacciones de las células frente a agen-
tes terapéuticos nanoparticulados de naturaleza magnética; establecimiento de po-
sibles infecciones por bacterias magnetotacticas.

e Espectroscopias para aplicaciones in vivo; aplicaciones en fluidos, tejidos, y bioma-

Finalidad y teriales.

. . e Validacion, visualizacion, seguimiento y cuantificacion in vivo y en tiempo real de
funcionalidad:

los factores terapéuticos utilizados, asi como el anélisis de la regeneracién tisular
inducida por los tratamientos.

e Validacion de nuevas dianas terapéuticas usando tecnologias de imagen dptica y de
RMN.

e Visualizacién, sequimiento y cuantificacién de actividades celulares y genéticas rela-
cionadas con patologias dentro de un organismo vivo en tiempo real.

COLABORACION CON OTRAS PLATAFORMAS:

e Plataforma del Instituto Universitario en Nanociencia de Aragén (INA)
e Centro de Cirugia de Minima Invasion Jesus Uséon

e Unidad de Imagen de CIC biomaGUNE

e BIONAND (Centro Andaluz de Nanomedicina y Biotecnologia)

En 2014, se continué con la evaluacion interna de las unidades para asignar los incentivos econdmicos en
funcion de la actividad realizada el ejercicio anterior. El protocolo de evaluacion interna fue mantenido y
aplicado también en 2014.

Un aflo mas, la busqueda de financiacion externa fue una prioridad durante el 2014, tanto de fuentes pu-
blicas como privadas. Se llevé a cabo la presentacion del Programa de Plataformas en organismos interna-
cionales y eventos de partnering, asi como en empresas nacionales, fundaciones de investigacion privadas y
organismos publicos de investigacién. Se distribuyd material de promocion en diferentes visitas a empresas,
centros de investigacion y asociaciones industriales, asi como a través de la participacion en la Plataforma
Tecnolodgica Espanola MATERPLAT, la Plataforma Espafola de Biotecnologia, el Consejo Europeo de Bio-
Regiones (CEBR) y el recientemente creado proyecto europeo IN2LifeSciences (IN2LS), el cual promueve
nuevas relaciones entre las pequefas y medianas empresas, por un lado, y los organismos de investigacion,
por otro. De la misma manera se promociond la participacion en Infraestructuras internacionales como Eu-
robioimaging. Se han mantenido reuniones con el responsable de Eurobioimaging en Espafa para estudiar
mas profundamente nuestro encaje y se procedio a la firma del Memorandum of Understanding expresando
nuestro interés por la creacién del mismo.
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Se asistio a los siguientes eventos:

e Jornada de Infraestrucuturas Europeas, ESFRI, ISCIll, Enero 2014, Madrid.
e Jornada NMP en H2020, Febrero 2014, Madrid.

e Reunién Anual de las Plataformas de Biomedicina, Marzo 2014, Barcelona.
e Reunion Anual CEBR, Abril 2014, Coimbra (Portugal).

e (Congreso Interno CTLS, Junio 2014, Paris.

e Biospain, Septiembre 2014, Santiago de Compostela.

* Reunién Anual ETPN, Octubre 2014, San Sebastian.

e Brockerage Event Nanofutures, Noviembre 2014, Bruselas.

El proceso para convertirse en una ICTS (Infraestructura Cientifico Técnica Singular) se culmind con éxito.
En 2014 se prepard una respuesta de alegaciones a una serie de comentarios sobre la solicitud presentada
por CIBER-BBN junto con el Centro de Cirugia de Minima Invasion Jesus Uson (Caceres), para el recono-
cimiento de la infraestructura de los servicios de investigacion de ambas entidades como Infraestructu-
ra Cientifico Técnica Singular (ICTS). En octubre de 2014 se resolvio favorablemente dicha solicitud y el
reconocimiento de NANBIOSIS (Infraestructura para la Produccién y Caracterizacion de Nanomateriales,
Biomateriales y Sistemas para aplicacion en Biomedicina) como ICTS, y se mantuvieron varias reuniones
con el MINECO. Se ha redactado el convenio de consolidacion como ICTS entre ambos Centros, y se esta
trabajando en dicho proceso de consolidacion. Se han iniciado acciones para la creaciéon de una pagina
web, dossier divulgativo, etc.

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

Se realizo el seqguimiento de las colaboraciones iniciadas con empresas. Algunos ejemplos son el proyecto
PHYTECH (programa INNPACTO), en el que dos empresas espanolas y una unidad (Caracterizacion de
superficies y Calorimetria) estan involucrados, el proyecto europeo BERENICE (nanoformulacion de benzni-
dazol y triazol para combatir la enfermedad de Chagas), involucrando 2 unidades (Unidad de Procesado y
Nanoestructuracién de Biomateriales Moleculares y la Unidad de Formulacién de Medicamentos), o el pro-
yecto TERET (programa RETOS-COLABORACION), en el que participan dos empresas (Sylentis y LeadArtis)
junto con la Unidad de Formulacion de Medicamentos y dos grupos mas del CIBER-BBN, entre otros.

La nueva accion estratégica lanzada en el 2011 para mejorar las plataformas de equipos para desarrollar
proyectos de colaboracidon con empresas y con la participacion de una o mas unidades del Programa con-
tinué durante 2014.

En un intento de promover las colaboraciones con empresas, haciendo que nuestros servicios sean mas
atractivos, se continud la linea para apoyar la certificacién segun la norma ISO 9001 de las unidades que
estén interesadas. Durante 2014, se consolidé con el proceso de certificacion de dos unidades (Plataforma
de Produccion de Proteinas y Unidad de Experimentacién in vivo) y se ha iniciado el proceso para la de Ca-
racterizacion de Liquidos Nanoestructurados y la de Caracterizacion de Superficies.

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

e ETP Nanofutures (www.nanofutures.eu).
e |N2LifeSciences (IN2LS)

e ARBRE (Association of Resources for Biophysical Research in Europe)
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OFERTA TECNOLOGICA

Siguiendo el procedimiento para proteger invenciones, se prepararon resimenes con informacién no
confidencial de estas solicitudes de patente, actualizando la oferta tecnolégica del CIBER-BBN:

52

LIBERACION DE SUSTANCIAS A CELULAS SENESCENTES

Solicitud de patente espaiola 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 especifica en células senescentes. La invencion también recoge su procedimiento
de obtencion y sus usos.

LIPOSOMAS FUNCIONALIZADOS UTILES PARA EL SUMINISTRO DE COMPUESTOS BIOACTIVOS

Patente LICENCIADA
Solicitud de patente internacional PCT/EP2013/063646
Fases nacionales/regionales: Europa, EE.UU., Japén, China, Rusia y Brasil

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 mediante un enlace distinto de carbamato
(que difiere del estado de la técnica). Ademas, el polimero esté 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 preparacion,
una composicién farmacéutica que contiene estos liposomas y su uso terapéutico.

COPOLIMEROS ANFIFILICOS PORTADORES DE ALFA-TOCOFEROL CON PROPIEDADES
ANTITUMORALES

Solicitud de patente espaiiola P201230679
Solicitud de patente internacional PCT/ES2013/070287

En la presente invencion se describe el uso de una familia de copolimeros anfifilicos que forman micelas
poliméricas de tamafo micrométrico o nanométrico y que estan constituidos por mondmeros acrilicos
derivados de la molécula de a-tocoferol y mondmeros altamente hidrofilicos. Esta familia de copolimeros
presenta actividad antitumoral “per se”, pero ademas puede servir de vehiculo para otros principios
activos con efecto antitumoral.

PEPTIDO BIOMIMETICO RGD CON DOMINIO DE AFINIDAD POR EL COLAGENO TIPO |'Y SUS USOS
COMO FACTOR OSTEOGENICO

Patente espainola ES2417705B1
Solicitud de patente internacional PCT/ES2013/000007

La presente invencion proporciona un péptido el cual presenta capacidad osteogénica. La presente
invencion 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
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genética o la secuencia y a una célula hospedadora que contenga el vector. La invencién 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.

MATERIAL COMPUESTO DE POLIMERO Y PARTICULAS DE MAGNESIO PARA APLICACIONES
BIOMEDICAS

Patente espanola ES2372341B1

La presente invencién se refiere a un material de matriz poliméricay particulas de magnesio, biocompatible
y reabsorbible con aplicaciones médicas en concreto para su aplicacién como material de osteosintesis
y en ingenierfa tisular 6sea para la regeneracién de tejido 6seo.

DISPOSITIVO Y METODO PARA MONITORIZACION DE LA INGESTA

Patente espanola ES2353711B2

La invenciéon consiste en un método de monitorizaciéon transparente de la ingesta, un dispositivo de
monitorizacién y un método de asociacion de variaciones de peso a recipientes.

El método de monitorizacién 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 dispositivo 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 espanola ES2368300B1

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

PARTICULAS MAGNETICO-LUMINISCENTES PARA APLICACIONES BIOMEDICAS

Patente espanola ES2367959B1

La presente invencion se refiere a un sistema de particulas magnético luminiscentes 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 comprende en sus poros nanoparticulas de material magnéticoy
nanocristales de silicio, asi como a un procedimiento para su preparacion. Dichas particulas pueden ser
funcionalizadas con grupos o moléculas que permiten la unién de bio-moléculas en su superficie, lo que
les hace ser especialmente Utiles en aplicaciones biomédicas.

CELULAS MESENQUIMALES Y MEMBRANA COMPUESTA PARA EL TRATAMIENTO DE LESIONES
OSTEOCONDRALES

Patente espanola ES2380674B1

La presente invencién se refiere a una composicion farmacéutica que comprende células madre
mesenguimales alojadas en una membrana compuesta que presenta al menos dos capas con distinta
estructura, siendo la capa inferior porosa y la capa superior compacta, preferiblemente de colageno.
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Ademas, la presente invencién se refiere al uso de dicha composicion farmacéutica para el tratamiento
de lesiones osteocondrales y al método para la obtencién de dicha composicién farmacéutica.

OLIGONUCLEOTIDOS MODIFICADOS COMO REGULADORES DE LA EXPRESION GENICA

Patente espanola ES2372237B1

La presente invencion se refiere a un compuesto de siARN y un grupo R, donde R se selecciona entre
alquilo, cicloalquilo, heterocicloalquilo, arilo y heteroarilo y sus procesos de sintesis. Ademas también se
describen composiciones farmacéuticas que comprenden los compuestos de la invencién, asi como sus
usos en medicina.

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
Fases nacionales/regionales: Europa, EE.UU., Japon, 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
efecto terapéutico en ratones tras internalizacion celular especifica y mediada por receptor de vehiculos
de carga en tejidos tumorales y con metastasis a bajas dosis. Ademas, los portadores han mostrado alta
estabilidad en el animal, sin toxicidad aparente.

DISPOSITIVO OCULAR

Patente espaiola ES2370014B2

La presente invencion describe un dispositivo ocular que comprende un explante ocular magnético y
un ferrofluido. Los productos de la invencion solucionan los problemas de posicién de los pacientes
y coadyuvan al aumento en la tasa de éxito del procedimiento quirlrgico para la correccion de
los desprendimientos de retina, de la retinopatia diabética 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 quirtrgico, p. ej. para la extracciéon de liquido
subretiniano.

METODO HISTOLOGICO OPTIMIZADO PARA LA PRESERVACION DE EPITOPOS ANTIGENICOS Y DE
LA ARQUITECTURA CELULAR DE TEJIDOS DE VERTEBRADOS

Patente espanola ES2363551B2

Método histoldgico optimizado para la preservacion de epitopos antigénicos y de la arquitectura celular
de tejidos de vertebrados, caracterizado porque combina la fijacién por criosustituciéon y la inclusién
en una cera o parafina de baja temperatura de fusion. El método objeto de la presente invencién
mejora la mayorfa de los métodos histolégicos actuales disefiados para microscopia dptica. Dicho
método también mejora las propiedades antigénicas de tejidos embrionarios y adultos, preservando
su estructura y previniendo la degradacién 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.
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PROCEDIMIENTO DE OBTENCION DE UN BIOMATERIAL CON RECUBRIMIENTO METALICO

Patente espanola ES2372340B1

La presente invencion se refiere a un procedimiento de obtencion de un biomaterial, con recubrimiento
metalico, mediante un método metallrgico de inmersion de un sustrato metalico de base de titanio
en una aleacién fundida de aluminio y silicio. A su vez la presente invencion se refiere al uso de dicho
biomaterial para aplicaciones biomédicas, Tales como implantes dentales u ortopédicos, y protesis de
rodilla, hombro o codo.

PROCEDIMIENTO PARA MOLDEAR SUPERFICIES DE MATERIALES CURABLES

Patente espanola ES2370690B2

Se describe un procedimiento para moldear la superficie de materiales curables que comprende las etapas
de: formar gotas de un liquido iénico 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 superficie sélida que presenta una topografia de caracteristicas superficiales idénticas a
las de las superficies de las gotas del liquido iénico formadas sobre el sustrato.

ANTICUERPOS PARA LA DETECCION Y CUANTIFICACION DE AGENTES ANTICOAGULANTES

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

La presente invencion se relaciona con el disefio de haptenos estructuralmente relacionados con
compuestos anticoagulantes orales de tipo coumarinico (CAC) con el objetivo de ser usados para la
produccién de anticuerpos especificos contra este tipo de sustancias y la posterior utilizacion de éstos
para el desarrollo de herramientas 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 diagnéstico
gue permite la cuantificacion de los niveles plasmaticos de CAC en pacientes tratados con este tipo de
farmacos.

DISPOSITIVO DE CULTIVO CELULAR Y METODO ASOCIADO A DICHO DISPOSITIVO

Patente espanola ES2438391B1
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 funcion de diferentes valores de rigidez del sustrato empleado para cada
cultivo.

MICROCAMARA Y DISPOSITIVO DE CULTIVO CELULAR MONITORIZABLES POR RESONANCIA
MAGNETICA NUCLEAR

Patente espanola ES2365282B1

La presente invencion hace referencia a una microcdmara y a un dispositivo de cultivo celular,
monitorizables por resonancia magnética nuclear (RMN) y otras técnicas de imagen, donde dicha
microcamara de cultivo se encuentra encapsulada y alojada en el interior de un chip. Dicha microcamara
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y dicho dispositivo resultan de facil manejo para el usuario, permitiendo su manipulacién 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.

CAMARA DE CULTIVO CELULAR SOBRE BIOMATERIALES

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

Este nuevo dispositivo esta compuesto por una camara en la que pueden inmovilizarse biomateriales
bidimensionales o tridimensionales. Pueden cultivarse células de diferentes fuentes sobre estos materiales
usando diferentes condiciones de flujo que permiten la manipulacién del comportamiento celular como
funcion de la estimulacion fisica, e imitando las condiciones fisioldgicas.

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

La presente invencién tiene aplicacion en el campo de ingenieria de tejidos, asi como para la caracterizaciéon
de la respuesta celular a una amplia gama de materiales biocompatibles.

HAPTENOS, ANTICUERPOS Y METODO PARA DETECTAR INFECCIONES POR PSEUDOMONAS
AERUGINOSA

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

La presente invencién se refiere al disefio de haptenos, relacionados estructuralmente con piocianina,
una toxina secretada por la bacteria Gram-negativa Pseudomonas aeruginosa, y sus derivados. También
se refiere a los conjugados de haptenos usados para la produccion de anticuerpos especificos frente a
tales sustancias. Ademas, la invencién 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.

HIDROGELES DE FIBRINA CON NANOPARTICULAS PLASMONICAS

Solicitud de patente espainola P201330894
Solicitud de patente internacional PCT/ES2014/070484

Lainvencion se refiere a un dispositivo fototérmico que comprende nanoparticulas plasmoénicas incrustadas
en un hidrogel hecho de matriz de fibrina que ademas puede atrapar efectores termosensibles. La
irradiacion del dispositivo con luz infrarroja cercana de nivel de energia y longitud de onda especificos
aumenta la temperatura 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 aplicaciéon de terapias basadas en hipertermia y suministro
controlado de agentes terapéuticos en tejidos biolégicos.

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

Solicitud de patente espaifola P201331587
Solicitud de patente internacional PCT/ES2014/070813
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El desarrollo de funcionalizacién quimica superficial eficaz para la produccion de microarrays de ADN
sobre soportes sélidos se ha vuelto esencial para la mejora de la tecnologia de chips de ADN.

La presente invencion se refiere a un método para la activacion quimica superficial de un soporte sélido
de base de silicio por medio de anclaje covalente directo de oligonucledticos, sin usar agentes intermedios
de uniodn o catalizadores. Hasta la fecha, no se han notificado chips en los que los oligonucleétidos y la
superficie del soporte estén unidos directamente sin intermediario. El producto obtenido mediante este
método es el primero.

Lainvencién se centra en el uso de reacciones quimicas de tipo click tanto para inmovilizar covalentemente
como para localizar espacialmente sondas de &cidos 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.

SENSOR INTELIGENTE DE BIOIMPEDANCIA PARA APLICACIONES MEDICAS

Solicitud de patente espafola P201301062
Solicitud de patente internacional PCT/ES2014/070822

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

El sensor esta en contacto con el entorno bioldgico que va a medirse a través de cuatro electrodos,
de un modo que tanto inyecta corriente eléctrica dentro del entorno biolégico como mide la tension
producida por dicha circulacién 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 frecuencia y transmitir los resultados de manera inaldmbrica, 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 mHealth, eHealth, tecnologias de la informacion y
comunicacion (TIC), ingenieria biomédica y tecnologia médica.

BIORREACTOR PARA CO-CULTIVO CELULAR

Solicitud de patente europea EP14157145.5

La invencion se refiere a un biorreactor para cocultivo celular que comprende, al menos, una primera'y
una segunda camaras de cultivo celular, estando dichas cdmaras separadas por una membrana porosa
para cultivo celular. Dicha membrana forma una sola pieza con su junta de estanqueidad que, a su vez,
define un perimetro cerrado que delimita una primera area de cultivo celular.

El biorreactor puede reunir varias membranas paralelas entre si para formar camaras de cultivo
adicionales. En esta invencion el concepto de “co-cultivo celular” no se limita a dos tipos celulares
distintos, sino que se refiere a dos, tres 0 mas tipos celulares. El biorreactor permite el analisis por
separado de cada tipo celular cultivado, ademas de la influencia paracrina entre ellos.

El biorreactor es compacto, versatil y permite el cocultivo celular de forma facil y simple, optimizando
tanto la viabilidad de las células cultivadas como el tiempo requerido para la realizacién de ensayos.

DISPOSITIVO PARA LA MEDICION DE IMPEDANCIA ELECTRICA TRANSCELULAR EN MODELOS IN
VITRO DE BARRERA CELULAR

Solicitud de patente europea EP14170509.5

Ladisfuncion enla barrera celular (endotelial o epitelial) es una caracteristica de numerosas enfermedades.
Una técnica habitual para evaluar cuantitativamente la integridad de la barrera celular sin afectar la
fisiologia celular se basa en el estudio de las propiedades eléctricas pasivas de las células. La medicién
de la impedancia eléctrica transcelular proporciona un valor cuantificable del estado de la barrera.
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La presente invencién permite estudiar diferentes modelos in vitro de barreras celulares, mediante un
dispositivo que comprende dos camaras, donde se cultivan las células, y un conjunto de electrodos
dispuestos de forma interdigitada en las superficies interiores de las cdmaras. Asi mismo comprende
elementos para la conexion eléctrica a un aparato de medida de impedancia y a un aparato de
electroporacion.

VIDRIOS Y ANDAMIAJES BIOACTIVOS, PROCEDIMIENTOS DE PREPARACION Y USOS DE LOS
MISMOS

Solicitud de patente espafiola P201400570

Esta invencion se refiere a materiales bioactivos para ser usados en tecnologias biomédicas para la
regeneracion e ingenieria tisular. En particular, se refiere a vidrios bioactivos y a redes tridimensionales o
andamiajes (“scaffolds”) de vidrio bioactivo. Ademas, la invencion se refiere a métodos de preparacion
y @ sus usos en regenearcion, particularmente en ingenieria tisular ésea.

El principal objetivo de esta invencién es el disefio y preparacion de un nuevo vidrio bioactivo capaz de
proprocionar sefales bioldgicas activas para favorecerlaadhesion, migracién, proliferaciény diferenciacion
celular creando mejores estimulos celulares y una mayor capacidad para detectar necesidades bioldgicas
0 cambios en el entorno.
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Biomonitoring Group
Programa: Bioingenieria e Imagen Médica

Investigador Principal: Aguild Llobet, Jordi

Integrantes

CONTRATADOS: Garcia Castano, Andrés | llla Vila, Xavier | Sola Martinez, Anna | Tsapikouni, Theodora

ADSCRITOS: Gabriel Bugufa, Gemma | Godignon, Philippe | Gdmez Martinez, Rodrigo | Guimera Brunet,
Anton | Hotter Corripio, Georgina | Moya Lara, Ana | Palacios Raufast, Luis | Villa Sanz, Rosa

COLABORADORES: Arza Valdés, Adriana | Cerdn Hurtado, Nathalie Marcela | Montero Sudrez, Laura | Pérez
Ladaga, Albert | Prats Alfonso, Elisabet | Vinuesa Arroyo, Eugenia | Yeste Lozano, José

Principales lineas de investigacion

Grupo de investigacion GBIO: Nuevas tecnologias, dispositivos y sistemas de biomonitorizacion

El objetivo principal del grupo GBIO es el desarrollo de micro-nano-bio sistemas técnicamente factibles,
econdmicamente viables y clinicamente Utiles para medir algunos pardmetros fundamentales relacionados
con el estado o evolucion de un organismo vivo en un momento determinado, si es posible continua, on-line
y lo mas trasparente posible para el usuario. Esto se logra mediante el desarrollo de:

e Tecnologia. La preocupaciéon fundamental del grupo es el desarrollo de nuevas tecnologias que per-
mitan el desarrollo y fabricacién de microsensores no sélo técnicamente y econémicamente viables,
sino también adaptables a las necesidades concretas de las aplicaciones especificas que la clinica tiene
planteadas. Esto significa que ademas de las tecnologias actuales basadas normalmente en sustrato
de silicio, se utiliza también carburo de silicio y / o sustratos poliméricos cuyas caracteristicas especia-
les, 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.
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» Dispositivos. El objetivo a este nivel es desarrollar dispositivos multi-micro-sensores, matrices de sen-
sores o plataformas de sensores que permitan medir de forma objetiva, fiable y repetitiva algunos
pardmetros 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 oxigeno, diferentes tipos de aniones
y cationes, o proteinas, por ejemplo, utilizando para todo ello un Unico dispositivo integrado. El obje-
tivo final es permitir facil monitoreo multiple en aplicaciones que requieren control multiparamétrico.

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 aplica-
ciones.

El Grupo GBIO desarrolla nueva experiencia y mantiene la adquirida en los ultimos afos en el disefio y
fabricacion de dispositivos electrénicos cuyo nucleo béasico 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 adquisicién, filtrado, acondicionamiento
y postproceso de las sefiales bioldgicas obtenidas con estos dispositivos.

Publicaciones cientificas mas relevantes

e Ventavol M., Vinas J.L., Sota A., Jung M., Brune B., Pi F. et al. MiRNA let-7e targeting MMP9 is involved
in adiposederived stem cell differentiation toward epithelia. Cell Death and Disease. 2014;5(2).

® DeL Campo F.J., Asap L., Ita X., PraTs-ALronso E., Borrise X., CIRera J.M. et al. Determination of heteroge-
neous electron transfer rate constants at interdigitated nanoband electrodes fabricated by an optical
mix-and-match process. Sensors and Actuators, B: Chemical. 2014;194:86-95.

* Sive A., GuimERA BRUNET A, AL-Sakere B., Ivorra A., MR L.M.. Comparison of the effects of the repetition
rate between microsecond and nanosecond pulses: Electropermeabilization-induced electro-desensi-
tization?. Biochimica et Biophysica Acta - General Subjects. 2014;1840(7):2139-2151.

* Guimera X., Mova A., Dorapo A.D., ViLia R., GasrieL D., GasrieL G. et al. Biofilm dynamics characterization
using a novel DO-MEA sensor: mass transport and biokinetics. Applied Microbiology and Biotechno-
logy. 2014;99(1):55-66.

e Esteve V., BErGanzo J., Monge R., MarTiNEz-BissaL M.C., Vita R., Cewba B. et al. Development of a three-
dimensional cell culture system based on microfluidics for nuclear magnetic resonance and optical
monitoring. Biomicrofluidics. 2014;8(6).

Institucidon: Universidad Auténoma de Barcelona
Contacto: Centro Nacional de Microelectronica. Campus Univ. Auténoma de Barcelona.
08193 Bellaterra-Cerdanyola del Vallés - Tel.: (+34) 93 594 77 00 ext. 2459 - E-mail: jordi.aguilo@uab.es
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Principales lineas de investigacion

* Diseno y sintesis de compuestos con actividad farmacoldgica de bajo peso molecular y péptidos.

* Dendrimeros compuestos por unidades definidas de oligoetilen glicol (OEG) como sistemas multifunciona-
les para la creacion de nuevos biomateriales con aplicacién a sistemas de administracion de farmacos y en
ingenieria de tejidos (osteogenesis).

» Conjugados farmacos-polimero basados en acido polyglutdmico (PGA) o en dendrimeros OEG, como na-
nomedicina para el tratamiento del cancer colorectal avanzado. Estudio del uso de estas plataformas de
administracion de farmacos en monoterapia 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).

* Disefio y sintesis de una plataforma tipo hidrogel termosensible y bicomponente que combina acido hyaluré-
nico decorado con dendrimeros modificados con péptidos bioactivos como acido hyalurénico termosensible
para el desarrollo de andamios para la ingenierfa de tejidos con aplicacién a la medicina regenerativa (hueso
y cartilago).

* Desarrollo de sistemas de administracion de proteinas (PEGilacién, nanovesiculas funcionalizadas con pépti-
dos) para terapia sustitutiva (p.e: enfermedad de Fabry).

* Disefo y sintesis de gamma péptidos con capacidad de atravesar barreras biolégicas como la membrana
citoplasmaética en células eucariotas y en parasitos y la barrera hematoencefalica (BHE).

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

 Nanoparticulas multicomponentes vectorizadas como sistema de administracion de farmacos y moduladoras
de sus propiedades farmacocinéticas.

* Agentes de imagen multimodales SPECT, Ol, CT y MRI. Nanoparticulas para aplicaciones en diagnéstico por
imagen.
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* Quimica de superficies para controlar la adhesion celular en diversos materiales.

* Desarrollo de metodologias en fase sélida para sintetizar biomoléculas y otros compuestos.

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

Publicaciones cientificas mas relevantes

* GONGORA-BENITEZ M., TutLa-Pucke J., Awsericio F. Multifaceted roles of disulfide bonds. peptides as therapeutics.
Chemical Reviews. 2014;114(2):901-926.

® Puupo D., Aeericio F., Rovo M. Controlling multivalency and multimodality: Up to pentamodal dendritic plat-
forms based on diethylenetriaminepentaacetic acid cores. Organic Letters. 2014;16(5):1318-1321.

® Fransen P., Puuibo D., SevriN C., Granorits C., Ateericio F., Rovo M. High control, fast growth OEG-based dendron
synthesis via a sequential two-step process of copper-free diazo transfer and click chemistry. Macromolecules.
2014;47(8):2585-2591.

e Just-BarnGo X., Awericio F., Awvarez M. Thiopeptide engineering: A multidisciplinary effort towards future
drugs. Angewandte Chemie - International Edition. 2014;53(26):6602-6616.

® Dt 1A Torre C., Casanova I., Acosta G., Colt C., Moreno M.J., Ateericio F. et al. Gated mesoporous silica nano-
particles using a double-role circular peptide for the controlled and target-preferential release of doxorubicin
in CXCR4-expresing lymphoma cells. Advanced Functional Materials. 2014.

A destacar

En 2014, el grupo de quimica de nanoparticulas y péptidos ha publicado un total de 60 publicaciones en revistas
internacionales indexadas, algunas de ellas con un IF elevado como son Angewandte Chemie, Advanced Functional
Materials, Macromolecules... Algunas de estas publicaciones describen la sintesis de farmacos de origen marino
con potentes propiedades antitumorales; otras describen el uso de una nueva familia de oligoethylene glycol
dendrimeros con una amplia versatilidad de aplicaciones. Ademas, queremos mencionar que en 2014, el Dr.
Fernando Albericio Palomera ha sido galardonado con el “Premio a la Excelencia Investigadora” de la RSEQ y con el
“Premio a la Excelencia en Investigacién” GEPRONAT 2013, en reconocimiento a toda su trayectoria investigadora.

Durante el 2014, los recursos econémicos provinieron de proyectos competitivos financiados tanto por agencias
nacionales como internacionales, entre ellos cuatro proyectos nacionales, un proyecto de valorizacion regional
y uno derivado de fundacion privada. Asi mismo, el grupo también tuvo tres proyectos en colaboracién con
compafias farmacéuticas y de biotecnologia, financiados por proyectos competitivos (NANOCARDIOCOCO,
HUMANFARMA, MARINMAB e INNPACTO-MINECO). Ademas, se consiguieron otros dos proyectos nacionales
de colaboracion (RETOS-COLABORACION RTC-2014-2557-1 y TERARMET) que se iniciaron a lo largo del 2014,
asi como el PENTRI, proyecto focalizado en el desarrollo de la nanomedicina personalizada para el cancer de
mama y cuyo soporte econémico proviene de los fondos recogidos en La Maraté de TV3 del 2012. Ademas, el
grupo logré un proyecto de Transferencia de Tecnologia del CIBER-BBN (LIPOCELL) orientado al desarrollo de
sistemas de liberacion proteica para la enfermedad de Fabry. En el marco de dicho proyecto se logré, junto a
otros grupos miembros del CIBER-BBN, hacer una patente con Biopraxis.

Finalmente, destacar las nuevas colaboraciones que se han establecido y las que se han consolidado a nivel
nacional (IBEC, IRB, CNIC, Hospital Vall d'Hebro, CIB-CSIC, Universitat Autonoma de Barcelona, Universitat de
Barcelona, Universidad de Santiago de Compostela) e internacional (Chile, Argentina, Brasill, Portugal, Holanda,
Bélgica, Sudéfrica y Dinamarca).

Institucion: Fundacion privada Instituto de Recerca Biomédica (IRB-Barcelona)

Contacto: Fund. Priv. Instituto de Recerca Biomedica (IRB). C/ Josep Samitier, 1-5. 08028 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
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GRUPOS DE INVESTIGACION

Research Group in Biomedical Appiications
of Nuclear Magnetic Resonance

A
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@

Programa: Bioingenieria e Imagen Médica

Investigador Principal: Ariis Caraltd, Carles

Integrantes

CONTRATADOS: Candiota Silveira, Ana Paula | Garcia Chacon, Alina | Julia Sapé, M? Margarita
ADSCRITOS: Acebes Martin, Juan José | Aguilera Grijalbo, Carlos | Arias Ramos, Nuria | Baguero Munera,
Miguel | Cabanas Egana, Miquel | Capdevila Cirera, Antonio | Cos Domingo, Monica | Fernandez Flores,
Francisco | Ferrer Font, Laura | Lope Piedrafita, Silvia | Majos Torro, Carlos | Moreno Torres, Angel | Oriol
Rocafiguera, Albert | Pumarola i Battle, Marti | Vellido Alcacena, Alfredo

COLABORADORES: Ciezka, Magdalena | Fernandez Coello, Alejandro | Ortega Martorell, Sandra

Principales lineas de investigacion

La principal linea de interés de nuestro grupo es la mejora del diagnéstico y prondéstico no invasivo de masas
de cerebro anémalas a través de resonancia magnética nuclear (NMR), asi como el desarrollo de terapias
de respuesta monitorizada con herramientas, para tumores cerebrales. Dentro de ella se pueden considerar
algunos subapartados y temas asociados con nexo de unién a la metodologia RMN o bien la patologia
estudiada. Entre ellos podemos destacar:
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e Caracterizaciéon de tipo y grado de tumores u otra patologia cerebral humana por imagen (MRI) y
espectroscopia de resonancia magnética nuclear in vivo (MRS, MRSI)

e Desarrollo de clasificadores y su implementacion en una interfaz grafica para facilitar la diagnosis ba-
sada en evidencia en sistemas informatizados de ayuda al diagnostico (SAD)

* Busqueda de marcadores moleculares de la progresion tumoral potencialmente utilizables in vivo me-
diante 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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Publicaciones cientificas mas relevantes

e Canpiota A.P., Acosta M., Simoes R.V., Detcapo-Goni T., Lope-PieDrarita S., IRure A. et al. A new ex vivo
method to evaluate the performance of candidate MRI contrast agents: A proof-of-concept study.
Journal of Nanobiotechnology. 2014;12(1).

® Juua-Sape M., Majos C., Camins A., Samimier A., Baquero M., Serrallonga M. et al. Multicentre evaluation
of the INTERPRET decision support system 2.0 for brain tumour classification. NMR in Biomedicine.
2014;27(9):1009-1018.

* Detgapo-Goni T., Juua-Sape M., Canbiota A.P., Pumarota M., Arus C. Molecular imaging coupled to pat-
tern recognition distinguishes response to temozolomide in preclinical glioblastoma. NMR in Biome-
dicine. 2014;27(11):1333-1345.

® Mora P., Majos C., CAsTANER S., SANCHEZ J.J., Gaarros A., MunTANE A. et al. TH-MRS is useful to reinfor-
ce the suspicion of primary central nervous system lymphoma prior to surgery. European Radiology.
2014,24(11):2895-2905.

e CHAVARRIA L., RoMmErRO-GIMENEZ J., MoNTEAGUDO E., Lope-Pieprara S., Coroosa J. Real-time assessment of
13C metabolism reveals an early lactate increase in the brain of rats with acute liver failure. NMR in
Biomedicine. 2014;28(1):17-23.

A destacar

Entre los logros mas relevantes del ano 2014, destacar 50 grupos usuarios de la “Unidad de RMN
aplicaciones Biomédicas I. Plataforma de Bioimagen”, entre grupos CIBER, usuarios de la instituciéon
consorciada y centros de investigacion publicos o privados y grupos hospitalarios. La plataforma ha
generado 104.896,91 € en ingresos.Esta plataforma cuenta con el soporte cientifico del GABRMN-UAB
(http://gabrmn.uab.es/).

Con respecto a proyectos de investigacion, el GABRMN-UAB participa en el proyecto Europeo Marie
Curie ITN TRANSACT (http://www.transact-itn.eu/), y en 2014 hemos organizado el “Mid-term review
meeting”(1 y 2 de Diciembre) y el “Scientific Workshop on Spectra classification and decision-support
tools in the clinic”, celebrado el 3 y 4 de Diciembre de 2014 en el Hotel Campus UAB (http://gabrmn.
uab.es/transact_workshop), contando con la participacién de destacados expertos internacionales en el
area de reconocimiento de patrones y sistemas de soporte a la decision aplicados a datos de resonancia
magnética.

Con respecto a la capacidad formativa del grupo, se completé una tesis doctoral (Myriam Davila Huerta),
y se recibié a un estudiante de doctorado de la Universidad de Berna (Sreenath Pruthvi Kyathanahally),
en el contexto del proyecto TRANSACT. Una de nuestras estudiantes de doctorado (Nuria Arias
Ramos) obtuvo una beca de Estancias Breves del MINECO en el grupo del Prof. Ralph Mason, de la UT
Soutwestern, en Dallas.

Institucion: Universidad Auténoma de Barcelona
Contacto: Universidad Auténoma de Barcelona. Edifici C (Facultat Biociéncies) Campus UAB. 2a Planta.
08193 Cerdanyola - E-mail: carles.arus@uab.es - Website: http://gabrmn.uab.es/

www.ciber-bbn.es ' 65


http://www.ciber-bbn.es
http://www.transact-itn.eu/
mailto:carles.arus@uab.es
http://gabrmn.uab.es/
http://gabrmn.uab.es/transact_workshop

F

GRUPOS DE INVESTIGACION

3 3 3 3 n 3
Tissue Bioengineering and Regeneration

Laboratory, LABRET-UMA
Programa: Biomateriales y Terapias Avanzadas

: il h
\ : |
w i H 4

7

IBIMA

Instituto de Investigacion
Biomédica de Malaga

Investigador Principal: Becerra Ratia, José

Integrantes

CONTRATADOS: Castellanos Paez, Aida | Santos Ruiz, Leonor | Visser, Rick

ADSCRITOS: Andrades Gémez, José Antonio | Arrabal Garcia, Pilar Marifa | Cifuentes Rueda, Manuel | Claros
Gil, Silvia | Diaz Cuenca, Maria Aranzazu | Duran Jiménez, Ivan | Jiménez Enjuto, Eva | Mari Beffa, Manuel
| Murciano Jiménez, Maria del Carmen | Ruiz Sdnchez, Josefa | Santamaria Garcia, Jesus Alberto | Zamora
Navas, Placido

COLABORADORES: Belmonte Urbano, Rosa M? | Cosano Moncada, Angel | Lopez-Puerta Gonzalez, Jose M2

Principales lineas de investigacion

e Ingenieria tisular para regeneracion de hueso y cartilago
e Diferenciacion de células madre mesenquimales hacia los linajes condro y osteogénico

e Sintesis quimica, procesado, caracterizacion de materiales y ensayos acelulares in vitro para el estudio
de las relaciones estructura-propiedades-comportamiento de materiales en sistemas biolégicos

e Desarrollo y funcionalizacién bioldgica de implantes de titanio poroso para ingenieria del tejido ¢seo

* Desarrollo y produccion de proteinas recombinantes osteogénicas y péptidos biomiméticos con domi-
nios moleculares especificos

* Regeneracion esquelética en pez cebra
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Publicaciones cientificas mas relevantes

® Visser R., ArraBaL P.M., SanTos-Ruiz L., FErRNANDEZ-BARRANCO R., BECERRA J., CiFuENTES M. A collagen-targeted
biomimetic RGD peptide to promote osteogenesis. Tissue Engineering - Part A. 2014;20(1-2):34-44.

® Rivera P., ArraBAL S., CiruenTes M., Gronpona J.M., Perez-MarTin M., Rusio L. et al. Localization of the can-
nabinoid CB1 receptor and the 2-AG synthesizing (DAGLa) and degrading (MAGL, FAAH) enzymes
in cells expressing the Ca2+-binding proteins calbindin, calretinin, and parvalbumin in the adult rat
hippocampus. Frontiers in Neuroanatomy. 2014;8(JUN).

e ALGARRA M., Perez-MARTIN M., CIFUENTES-RUEDA M., JIMENEZ- JIMENEZ J., EsTeves Da Siva J.C.G., Banbosz T.J.
et al. Carbon dots obtained using hydrothermal treatment of formaldehyde. Cell imaging in vitro.
Nanoscale. 2014;6(15):9071-9077.

e Tome M, SepruLvepa JC, Detcapo M, Anbrapes JA, Cawmpisi J, Gonzatez MA et al. miR-335 correlates with
senescence/aging in human mesenchymal stem cells and inhibits their therapeutic actions through
inhibition of AP-1 activity.Stem cells (Dayton, Ohio). 2014;32(8):2229-44.

e Ramiro-Gurtigrrez M.L., WiLL J., Boccacani A.R., Diaz-Cuenca A. Reticulated bioactive scaffolds with im-
proved textural properties for bone tissue engineering: Nanostructured surfaces and porosity. Journal
of Biomedical Materials Research - Part A. 2014;102(9):2982-2992.

A destacar

Durante 2014 el grupo ha publicado 11 articulos, algunos en el Q1 y tres en el D1. Los articulos son de
ciencia basica y de investigacion preclinica. Uno de ellos es una colaboracién internacional, dos son fruto
de colaboraciones intraciber y otros dos son de colaboraciones interCIBER. Varios miembros del grupo
han sido autores de articulos de libros internacionales. Hemos enviado a registro una patente sobre un
nuevo biomaterial para regeneracion ésea.

Respecto a los proyectos de investigacion, el grupo ha conseguido varios competitivos financiados
por agencias publicas nacionales y regionales. Somos socios de varios proyectos intramurales con
colaboraciones intensas con los grupos liderados por J Blanco, JA Planell, JL Peris, Samitier and JL
Gomez. En este contexto nuestro grupo coordina uno de los proyectos intramurales, 3D-TImpTE, para
el que hemos encontrado fondos procedentes de la Junta de Andalucia. El grupo ha participado en
dos propuestas de la convocatoria del Programa de Transferencia de Tecnologia, las cuales han sido
aprobadas recientemente. Hemos participado en una propuesta de proyecto a la Unién Europea titulada
STEMRELEASE — The biomaterials-based toolkit of scaffolds enabling effective MSCs therapies. Este
proyecto ha pasado recientemente la primera evaluacion.

El grupo mantiene las siguientes colaboraciones internacionales: A. H. Reddi, University California, Davis,
P. Ferretti, London University College, E. Lucarelli, Istituti Ortopedici Rizzoli, Bologna, Italy (solicitud de
proyecto a la UE), A. Bader, BBZ Leipzig, Germany.

Varios miembros del grupo son promotores, coordinadores y profesores de Master y Programa de
Doctorado “Biotecnologia avanzada”, son conferenciantes en foros internacionales, miembros de
sociedades cientificas internacionales, etc.

El'IP del grupo ha sido requerido por los medios de comunicacién en numerosas ocasiones y ha aparecido
en prensa, radio y TV como coordinador del Programa de Biomateriales del CIBER-BBN o en relacion a la
investigacion de su propio grupo.

Institucion: Universidad de Mélaga

Contacto: Facultad de Ciencias. Campus de Teatinos s/n, Mddulo de Biologia 12 pl. 29071 Malaga
BIONAND, Parque Tecnolégico de Andalucia, ¢/ Severo Ochoa, 35. 29590 Campanillas. Malaga
Teléfono: (+34) 952 131 966 /616734271 - E-mail: becerra@uma.es - joecerra@bionand.es
Websites: www.uma.es - www.bionand.es
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Translational Research Grouﬁ_ ¥

in Biomaterials and Tissue Engineering -
Programa: Biomateriales y Terapias Avanzadas

Investigador Principal: Bellon Caneiro, Juan Manuel

Integrantes

CONTRATADOS: Gonzélez Chamorro, Diana | Martinez-Alcocer Fuerte, Soraya | Pascual Gonzalez, M* Gemma
ADSCRITOS: Bujan Varela, Marfa Julia | Garcia Honduvilla, Natalio
COLABORADORES: Pérez Kéhler, Barbara | Trejo Iriarte, Cynthia Georgina

Principales lineas de investigacion

* Biomateriales para la reparacién de defectos de pared abdominal. Esta linea de investigacion tiene como fi-
nalidad la reparacion de dafos 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
disefios y modificaciones de los mismos. Varias bioprotesis de coldgeno, asi como prétesis tipo compuestas y
materiales protésicos con recubrimientos poliméricos que pueden reducir la inflamacion, acelerar el proceso
de cicatrizacién o prevenir la contaminacion estan siendo ensayados actualmente.

* Reparacion de defectos cutdneos. Algunas de las alternativas para la reparacion de los defectos de la piel,
especialmente en pacientes con cicatrizacion comprometida (diabéticos, Ulceras vasculares térpidas o Ulceras
por presion) pueden ser mejoradas a través de estrategias de Ingenieria de tejidos. Esencialmente el trabajo
se esta 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.

* Reparacién vascular. El trabajo dentro de esta linea, se ha llevado a cabo sobre el proceso de curacién y res-
tenosis, con especial interés en la modulacion de los mismos. Se ha llegado a la conclusién de que la hiper-
plasia intimal es el resultado del proceso de curacién de la pared vascular, que tiene el objetivo de mantener
la homeostasis del vaso dafiado. También ha sido abordado el problema 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 creacién de un
revestimiento celular y la incorporacion de sustancias bioactivas.
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* Regeneracion osteogénica. Esta linea de investigacion fue introducida en nuestro grupo recientemente como
resultado de la colaboracién con el grupo GIBI-UCM, grupo coordinador de un proyecto autonémico BIOIN-
TEL, que ha continuado con el proyecto “BITI” 2010-2014. Se ha trabajado en la regeneracion de defectos
6seos utilizando técnicas de Ingenieria de tejidos y en aspectos de biocompatibilidad de los sustitutos 6seos
en diferentes modelos experimentales

Publicaciones cientificas mas relevantes

e Pascual G., Perez-KoHLEr B., RopriGuez M., Sotomavor S., Bellon J.M. Postimplantation host tissue response and
biodegradation of biologic versus polymer meshes implanted in an intraperitoneal position. Surgical Endosco-
py and Other Interventional Techniques. 2014;28(2):559-569.

® GARCIA-MoreNo F., SoTomAYOR S., Perez-Lopez P., Perez-KoHLer B., BAvon Y., Pascual G. et al. Intraperitoneal be-
haviour of a new composite mesh (Parietex™ Composite Ventral Patch) designed for umbilical or epigastric
hernia repair. Surgical Endoscopy. 2014;.

* SIMON-ALLUE R., Perez-Lopez P., SotomAYOR S., Pena E., Pascual G., Beton J.M. et al. Short- and long-term biome-
chanical and morphological study of new suture types in abdominal wall closure. Journal of the Mechanical
Behavior of Biomedical Materials. 2014;37:1-11.

o Mawbonapo A.A., CristosaL L., MarTiN-LopPez J., MaLLen M., Garcia-Honouviia N., Busan J. A novel model of human
skin pressure ulcers in mice. PLoS ONE. 2014;9(10).

® Perez-Rico C., PascuaL G., SotomAYOR S., AsunsoLo A., CiruenTes A., GArcia-Honbuvitia N. et al. Elastin development-
associated extracellular matrix constituents of subepithelial connective tissue in human pterygium. Investigati-
ve Ophthalmology and Visual Science. 2014;55(10):6309-6318.

A destacar

Durante el afo 2014, se ha llevado a cabo con éxito el tercer afio del Proyecto Nacional coordinado DPI2011-
27939-C02-02, "“Disefio de protesis biomiméticas con adaptacion a las propiedades del tejido receptor”, incluido
en el area de la reparacién de la pared herniaria, como parte del proyecto intramural CIBER ABDOMESH/
BIOMIMESH. Durante este afio se ha finalizado un contrato de transferencia (Art. 83) con la empresa Covidien
sobre infeccion protésica y se ha desarrollado un proyecto firmado con LifeCell sobre el comportamiento de
diferentes protesis biolégicas de coladgeno. Esta linea de investigacion ha tenido una productividad significativa
durante el afilo 2014, con un total de diez publicaciones (tres de ellas incluidas en 1° cuartil (Q) JCR y 5 en el 2°Q).
En relacion con esta linea de investigacion se han presentado varias comunicaciones en los congresos 16th Annual
Hernia Repair y 36th International Congress of the European Hernia Society, celebrado en Las Vegas y Edimburgo
y en lIl International Conference on Antimicrobial Research en Madrid.

En relacion con nuestra linea de investigacion en la reparacion de defectos cutaneos, en el 2014 ha sido publicado
un articulo en PLoS One (1°Q) sobre un novedoso modelo de Ulcera por presion en ratén. Durante este afo se
ha desarrollado un importante contrato Art. 83 de transferencia con la empresa Novartis, en el ambito de la
cicatrizacion farmacolégica.

Respecto a la linea de reparacion vascular, se ha llevado a cabo con éxito el primer afio del Proyecto Nacional
de Investigacion, sobre insuficiencia venosa, financiado por el Instituto de Salud Carlos Il (P113/01513). Varias
comunicaciones han sido presentadas en el 30th LIAC Meeting on Vascular Research celebrado en Valladolid.

En Noviembre de 2014 se ha presentado una solicitud de patente nacional (P201431678) titulada “Métodos de
eliminacién celular” en colaboracion con el Instituto Nacional de Investigacion y Tecnologia Agraria y Alimentaria (INIA).

Adicionalmente, ha sido publicado un articulo en la revista IOVS (1°Q) y se ha presentado una comunicacion al 8th
European Elastin Meeting, relacionados con patologia ocular.

Institucion: Universidad de Alcala

Contacto: Facultad de Medicina. Campus Univ. Ctra. Madrid-Barcelona, km. 33,6.

28871 Alcala de Henares, Madrid - Tel.: (+34) 91 885 45 40 - E-mail: juanm.bellon@uah.es
https://portal.uah.es/portal/page/portal/grupos_de_investigacion/57/Presentacion
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Cell Therapy Research Group
Programa: Biomateriales y Terapias Avanzadas

AR

A

B | NuriaRubio

SaraRamos

Francisca Mateo
Marta Guerma

OscarMeca
Cristina Garrido

Investigador Principal: Blanco Fernandez, Jerénimo

Integrantes

CONTRATADOS: Garrido Lopez, Cristina Pilar

ADSCRITOS: Mateo Gonzadlez, Francesca | Ramos Romero, Sara | Rubio Vidal, Nuria | Thomson Okatsu,
Thimothy

COLABORADORES: Aguilar Bohorquez, Elisabeth | Alieva Kraseninnikova, Maria | Meca Cortés, Oscar

Principales lineas de investigacion

70

* INGENIERIA TISULAR: Estudio de la interaccién entre células y biomateriales implantados en animales vivos,
para la regeneracion tisular. Se utiliza una plataforma de anélisis, basada en la utilizacion de procedimientos
luminiscentes y fluorescentes, que permite el estudio comparativo rapido de series de biomateriales, con el
fin de seleccionar el més adecuado para cada aplicacion.

* 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 utilizacién de células progenitoras,
con capacidad migratoria a los tumores, genéticamente modificadas para que expresen un gen citotoxico
(p.e., timidina kinasa) que puede convertir un pro-farmaco no téxico en un agente citotdxico, capaz de in-
ducir la muerte celular en la proximidad de los tumores.

* INTERACCION ENTRE CELULAS TUMORALES Y TERAPEUTICAS: El objetivo es entender 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 segui-
miento de las células terapéuticas y tumores.

* BIOLOGIA DE SISTEMAS E IDENTIFICACION DE DIANAS TERAPEUTICAS EN CELULAS PROGENITORAS TU-
MORALES: Generacién y caracterizacion de modelos celulares mediante la manipulacion de genes que se
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conoce confieren propiedades de célula progenitora metastatica a las células tumorales. La caracterizacién
comprende el anélisis fenotipico in-vitro y en modelos de xenotransplante en ratén, analisis transcriptémico
total (microarrays y secuenciacion de ARN), metabolémica, andlisis del equilibrio del flujo glicolitico y andlisis
integrativo de los datos. El objetivo es la identificacion de nuevos biomarcadores de la progresién tumoral.

* SEGUIMIENTO TERAPIA ANTITUMORAL CONVENCIONAL: La plataforma de imagen no invasiva 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.

Publicaciones cientificas mas relevantes

* Acuiar E., Baco J.R., Soter-Botia C., Aueva M., Ricoa M.A., Fuster C. et al. Fast-Proliferating adipose tissue
mesenchymal-stromal-like cells for therapy. Stem Cells and Development. 2014;23(23):2908-2920.

e Vita O.F., Martino M.M., Nesuoni L., Kunn G., Perez-Amobio S., Mutter R. et al. Bioluminescent and micro-
computed tomography imaging of bone repair induced by fibrin-binding growth factors. Acta Biomateria-
lia. 2014;10(10):4377-4389.

® Reves D., Bauare C., Castetiano G., SoronetLas D., Bago J.R., Bianco J. et al. Activation of mitogen-and stress-
activated kinase 1 is required for proliferation of breast cancer cells in response to estrogens or progestins.
Oncogene. 2014;33(12):1570-1580.

e Hager N., Vitaita M., Bawa O., OpoLon P., Bianco J., Fromicue O. Cyr61 silencing reduces vascularization and
dissemination of osteosarcoma tumors. Oncogene. 2014.

o Cuenca-Lorez M.D., Anprapes J.A., Gomez S., Zamora-Navas P., Guerabo E., Rusio N. et al. Evaluation of poste-
rolateral lumbar fusion in sheep using mineral scaffolds seeded with cultured bone marrow cells. Interna-
tional Journal of Molecular Sciences. 2014;15(12):23359-23376.

A destacar

El grupo de Terapia Celular ha trabajado en los Ultimos afios en dos ambitos 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 grupo durante el afio 2014 han sido: en terapia regenerativa,
la culminacion del trabajo de caracterizacion de un nuevo tipo celular, “Fast Proliferating Mesenchymal Stem
Cells” (FP-MSCs) derivada de células mesenquimales de tejido adiposo humano (hAMSCs) con una elevada
tasa de replicacién, 3,5 veces superior a la de las células de origen. Estas células seran de utilidad para terapias
que requieran grandes cantidades de células. En terapia antitumoral, se ha demostrado que las FP-MSCs que
expresan timidina kinasa de HSV tienen una capacidad equivalente a las hAMSCs para matar tumores por efecto
bystander. Es mas, se esta terminando un trabajo que muestra que la aplicacion repetida de estas “cronifica”
o mantiene inhibido un tumor de glioma humano implantado en ratén. En apoyo de la hipdtesis de que las
células mesenquimales anidan en la red vascular de los tumores y, mas concretamente, en el nicho de las células
progenitoras tumorales, se esta terminando un trabajo que demuestra que la eliminacién selectiva de las células
tumorales CD133 (un marcador de las células tumorales progenitoras) es suficiente para la inhibicion de un
tumor de glioma humano implantado en raténes inmunodeprimidos.

Durante el afo 2014 han contribuido a la financiacion del grupo un proyecto del MINECO, la Red de Terapia
Celular TerCel, un proyecto de internacionalizacion en colaboracién con la India, para la aplicacion de agentes
fotodindmicos a terapia tumoral. También se ha obtenido financiacion adicional mediante un proyecto Retos
Colaboracién con el Instituto Quimico de Sarria (Barcelona) y la empresa SAGETIS.

Institucidon: Agencia Estatal Consejo Superior de Investigaciones Cientificas
Contacto: Instituto de Quimica Avanzada de Catalufia, CSIC. C/ Jordi Girona, 18-26. 08034 Barcelona
E-mail: jeronimo.blanco@igac.csic.es

http://www.igac.csic.es/index.php?option=com_ogngrups&view=detall_ grup&Itemid=95&cid=72&lang=es
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Ocular Surface Inflammation

& Advanced Therapies Groups
Programa: Biomateriales y Terapias Avanzadas
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Investigadora Principal: Calonge Cano, Margarita

Integrantes

CONTRATADOS: Fernandez Martinez, Itziar | Nieto Miguel, Teresa | Rey Fernandez, Rosa Esther

ADSCRITOS: Diebold Luque, Yolanda | Enriquez de Salamanca Aladro, Amalia | Gonzalez Garcia, Maria
Jesus | Herreras Cantalapiedra, José Maria | Iglesias Mufoz, Francisco Javier

COLABORADORES: Corell Almuzara, Alfredo | Galindo de la Rosa, Sara | Lépez Paniagua, Marina | Reinoso
Tapia, Roberto | Soriano Romani, Laura

Principales lineas de investigacion

LINEAS VERTICALES:

* Terapias avanzadas. Enfermedades diana: Ceguera de causea corneal por insuficiencia limbica. Areas
de trabajo: Terapia celular, Ingenieria de tejidos, Terapia génica.

e 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.

e 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:

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

e Ensayos clinicos. Enfermedades diana: Sindrome de Ojo Seco, Inflamacién superficie ocular, Insufi-
ciencia Limbica, Inflamacién intraocular (uveitis), Patologia asociada a lentes de contacto. Areas de
trabajo: Terapias avanzadas (celular), Terapias farmacoldgicas, Lentes de contacto.
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Publicaciones cientificas mas relevantes

* Benito M.J., GonzALez-Garcia M.J., Teson M., Garcia N., FErnANDEZ |., CalonGe M. et al. Intra- and inter-day
variation of cytokines and chemokines in tears of healthy subjects. Experimental Eye Research. 2014;
120:43-49.

e Lorez-MiGuUEL A., TesoN M., MarTin-MonTANEZ V., EnriQUEZ-DE-Satamanca A., Stern M.E., CalonGe M. et al.
Dry eye exacerbation in patients exposed to desiccating stress under controlled environmental condi-
tions. American Journal of Ophthalmology. 2014;157(4).

® ARRANZ-VALSERO |., SoriaNo-Romani L., Garcia-Posapas L., Lopez-Garcia A., Diesowp Y. IL-6 as a corneal
wound healing mediator in an invitro scratch assay. Experimental Eye Research. 2014; 125:183-192.

o MARTIN-MONTANEZ V., LoPez-MIGUEL A., ArRroYO C., MaTteo M.E., GonzAtez-Meome J.M., CatonGe M. et al. In-
fluence of environmental factors in the in vitro dehydration of hydrogel and silicone hydrogel contact
lenses. Journal of Biomedical Materials Research - Part B Applied Biomaterials. 2014; 102(4):764-771.

® GARrCia-Posapas L., ConTreras-Ruiz L., ARrRANZ-VALSERO |., Lorez-Garcia A., CatonGe M., Diesowp Y. CD44 and
RHAMM hyaluronan receptors in human ocular surface inflammation. Graefe's Archive for Clinical
and Experimental Ophthalmology. 2014;252(8):1289-1295.

A destacar
PROYECTOS INTRAMURALES

e BioScaff-EYE: “Bio-engineered stem cell niches in ocular surface reconstruction for corneal blindness:
from basic research to clinical trials”, coordinado por IOBA-Uva, fue transferido al grupo Ferrer Advan-
ced Biotherapeutic (FAB). Tres grupos diferentes: IOBA-UVa, Valladolid (IP M.Calonge), IBEC-Barcelona
(IP E.Engel) y NanoBioCel (IP JL.Pedraz), estan trabajando en colaboracién con el CIBER-BBN y el FAB
para alcanzar el objetivo deseado con la maxima brevedad posible. Como resultado, los estudios in
vitro han finalizado, los in vivo estdn muy avanzados y prevemos comenzar un ensayo clinico durante
2015. Ademas, IOBA-Uva finalizé en 2015 el primer ensayo clinico doble enmascarado para evaluar la
seguridad y la eficacia de las células madre mesenquimales (MSC) en la superficie ocular, obteniendo
resultados positivos que facilitan enormemente la translacion clinica del proyecto BioScaff-EYE. Ac-
tualmente no es posible la difusién de los resultados (acuerdo de confidencialidad firmado), aunque
se estan redactando las patentes oportunas.

e EYE-PoC: “Point-of-care biosensor devices to detect biomarkers as evaluation end-points for thera-
peutic clinical trials in ocular surface inflammation” fue concedido en 2014 y esta coordinado por el
grupo clinico IOBA-Uva, que trabaja en colaboracion con NB4D-CISC (IP R. Galve, E. Valera), CIN2-
CISC (IP L. Lechuga) y GQNA-CISC (IP A. Avifo). Durante 2014, analizando una amplia base de datos
obtenida en ensayos clinicos previos, se seleccionaron 4 moléculas candidatas a ser colocadas en
dispositivos PoC. No ha habido tiempo suficiente para difundir los resultados.

* NANO-OPHTHAL: “New si-RNA-nanoparticle conjugates for the treatment of ocular surface inflam-
mations”, concedido durante 2014 como “proyecto de excelencia”, estd formado por Nanomol-CISC
(grupo coordinador, IP S. Sala/). Veciana), GDAB-UAH (IP J. de-la-Mata), GQNA-CISC (IP R. Eritja),
IOBA-UVa como grupo clinico (IP M. Calonge) y grupo externo (R. Herrero). Durante 2014 se ha in-
tentado conjugar ARNis dirigidos a TNFalfa utilizando lagrima. No ha habido tiempo suficiente para
difundir los resultados.

Institucion: Universidad de Valladolid
Contacto: Instituto de Oftalmobiologia Aplicada. Campus Univ. Miguel Delibes. C/ del Cementerio, s/n.
47011 Valladolid - Teléfono: (+34) 983 184 750 - E-mail: calonge@ioba.med.uva.es
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Bioengineering and Telemedicine Group
Programa: Bioingenieria e Imagen Médica

w0

Investigador Principal: Del Pozo Guerrero, Francisco

Integrantes
CONTRATADOS: Cobo Sanchez de Rojas, Antonio | Pérez Gandia, M? Carmen

ADSCRITOS: Céceres Taladriz, César | De Toledo Heras, Paula | Gomez Aguilera, Enrique José | Gonzalez Nieto, Daniel
| Hernando Pérez, M? Elena | Maestu Unturbe, Ceferino | Seoane Pascual, Joaquin | Serrano Olmedo, José Javier

COLABORADORES: Caballero Hernandez, Ruth | Castellanos, Nazareth | Castillo, Emiliano | Félix Gonzélez, Nazario
| Garcia Garcia, Fernando | Garcia Mendoza, Rubén Antonio | Gutiérrez Diez, Ricardo | Luna Serrano, Marta | Macfas
Delgado, Ainara | Martinez Sarriegui, Ifiaki | Mina Rosales, Alejandra | Moratti, Stephan | Moreno Sanchez, Pedro Antonio
| Niso Galan, Julia Guiomar | Piquero Cabafiero, Julio Ignacio | Ramos Gémez, Milagros | Rodriguez Herrero, Agustin |
Sanchez Gonzalez, Patricia | Sanchez Lopez de Pablo, Cristina | Serrano Rubio, Alvaro José | Solana Sanchez, Javier

Principales lineas de investigacién

e Actividad oscilatoria del cerebro: Hacia la comprensién de los trastornos normales de la cognicién y el cerebro; base
cerebral de la funcién cognitiva en personas sanas y en pacientes con enfermedades neurolégicas y psiquidtricas.

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

» Tecnologias de la diabetes para aplicar las tecnologias disponibles para optimizar el seguimiento y el control me-
tabolico de las personas que sufren de diabetes.

* Ingenieria de la neurorrehabilitacion: para ayudar a restaurar, minimizar y/o compensar las alteraciones que nor-
malmente aparecen en una persona después de sufrir una lesion cerebral traumatica o un derrame cerebral;
modelado de procesos de neurorrehabilitacién; modelos bidnicos disfuncionales e hibridos; monitoreo inteligente
de la rehabilitacion cognitiva y fisica.

* Desarrollo de sensores y dispositivos médicos basados en nanoparticulas: Induccion de hipertermia en tejidos vivos
(6ptica y radiofrecuencia); biosensores basados en nanoparticulas para el diagnéstico precoz de enfermedades
bacterianas.

* Desarrollo de nanomateriales biofuncionalizadas para aplicaciones biomédicas: Disefo y fabricacién de nanoes-
tructuras biocompatibles y estables para los agentes de contraste RMI para el diagndéstico precoz in vivo de la
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enfermedad de Alzheimer; marcaje de células neurales precursoras humanas para su identificacion y seguimien-
to mediante MRI in vivo con aplicacion en terapias de reemplazo celular en enfermedades neurodegenerativas.

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

e Exploracién de los mecanismos fisiopatoldgicos de conexinopatias: Papel de la conexina 36 en la epilepsia; enfo-
ques terapéuticos para el derrame cerebral en modelos preclinicos.

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

e Fibras bioinspirados para aplicaciones biomédicas de proétesis bioestructurales.

e Alteraciones microanatémicos y neuroquimicas de la corteza cerebral en la enfermedad de Alzheimer.

¢ Informatica biomédica: procesamiento del lenguaje natural, indexacion y descubrimiento del conocimiento; ana-
lisis de datos de MEG. Anélisis de grandes datos para predecir biomarcadores para las primeras etapas de Al-
zheimer y Parkinson.

* Tecnologia para potenciar habitos saludables y direccionar cambio de hébitos.

Publicaciones cientificas mas relevantes

* Riera J., Casanas F., Serrano J.J., Bravo M.C., Lorez-OrTeGo P., SAncHez L. et al. New time-frequency method
for cerebral autoregulation in newborns: Predictive capacity for clinical outcomes. Journal of Pediatrics.
2014;165(5):897-902.e1.

® ORroPEsA ., SANCHEZ-GoNzALEZ P., CHvARRA MLK., LamaTa P., Pérez-RopriGuez R., Jansen F.W. et al. Supervised clas-
sification of psychomotor competence in minimally invasive surgery based on instruments motion analysis.
Surgical Endoscopy and Other Interventional Techniques. 2014;28(2):657-670.

o CapeL |, Rigla M., Garcia-SAez G., RopriGuez-Herrero A., Pons B., Susias D. et al. Artificial pancreas using a per-
sonalized rule-based controller achieves overnight normoglycemia in patients with type 1 diabetes. Diabetes
Technology and Therapeutics. 2014;16(3):172-179.

* SancHez C., Ramos J.A., FernAnpez T., beL Pozo F., Serrano J.J. Photoacoustics of gold nanorods under low frequen-
cy laser pulses in optical hyperthermia. IFMBE Proceedings. 2014;41:868-871.

o FeLx-GonzaLtez N., Ursano-Bosorae A.L., SANCHEZ-L bE PasLo C., FErRrRo-LLaNos V., DEL Pozo-GuUERrerO F., SERRANO-OLMEDO
J.J. Power absorption measurements during NMR experiments. Journal of Magnetics. 2014; 19(2):155-160.

A destacar

¢ Desarrollo de un modelo pancreatico ex vivo de animal porcino para el registro de imagenes preoperatorias y
ultrasonidos laparoscépicos dentro del entorno de navegacién quirtirgico NAVISurg.

¢ Desarrollo de un prototipo para la reconstruccién 3D freehand de imagenes de ultrasonidos laparoscopicos.

¢ Publicacién de los resultados del ensayo clinico de pancreas artificial (NCT01614496) en el que se ha demos-
trado que nuestro algoritmo pRBA (Predictive Rule-Based Algorithm) obtiene normoglucemia durante mas del
95% del periodo nocturno sin un incremento del riesgo de hipoglucemias en pacientes T1DM.

¢ Diseno de actuadores de estimulacion magnética transcraneal, su aprobacion para el uso clinico en fibromial-
gia por la AGEMED y obtencién del marcado CE.

¢ Desarrollo de un modelo de isquemia cerebral focal en ratéon mediante la oclusion de la arteria cerebral media.
Estudio de las alteraciones de la corteza somatosensorial mediante potenciales evocados.

e Desarrollo de un sistema inyectable basado en hidrogeles de fibroina para el implante estereotéaxico de células
madre en el parénquima cerebral.

Institucidon: Universidad Politécnica de Madrid
Contacto: Tel. (+34) 91 549 57 00 - E-mail: francisco.delpozo@ctb.upm.es - Website: www.ctb.upm.es
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G. Structural Mechanics and Materials Modeling
Programa: Biomateriales y Terapias Avanzadas

- == - .
3 E | i oF . b E
L= @ Wi i o TER Y 'tv'

Investigador Principal: Doblaré Castellano, Manuel

Integrantes

CONTRATADOS: Alcaine Gonzalez, Clara | Mena Tobar, Andrés | Ochoa Garrido, Ignacio | Sanesteban
Gracia, Aitor

ADSCRITOS: Bayod Lopez, Javier | Calvo Calzada, Begona | De Gregorio Ariza, Miguel Angel | Fernandez
Ledesma, Luis José | Grasa Orus, Jorge | Hamdy Doweidar, Mohamed | Lanchares Sancho, Elena | Malve,
Mauro | Martinez Barca, Miguel Angel | Palanca Martin, Daniel | Pefa Baquedano, Estefania

COLABORADORES: Ayuso Dominguez, José M? | Calavia Calvo, José Luis | Guerrero Giménez, Rebeca | Laborda
Garcia, Alicia | Llamazares Prieto, Guillermo Alejandro | Lostalé Latorre, Fernando | Manzano Martinez, Sara |
Marzo Mainar, Carlos | Monge Prieto, Rosa M? | Morales Orcajo, Enrique | Mousavi, Seyed Jamaleddin | Saez
Vifas, Pablo | Sanz Herrera, José Antonio | Subaseanu Valentina, Roxana | Virumbrales Mufioz, Maria

Principales lineas de investigacion

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

* Mecanobiologia con énfasis en la remodelacion dsea, la curacion del hueso y la morfogénesis ésea, la os-
teointegracion del implante y la curacién 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 ceramicos, poliméricos y bioldgicos en
la regeneracion de tejidos, incluyendo la interaccién andamio de tejido.

* Biofisica de la célula, el estudio de la transduccién de células y mecanismos, derivados del entorno mecanico
(deformacién, rigidez del sustrato...) y del potencial eléctrico dentro de la extramembrana de sefalizacion.
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* Disefo de biorreactores para la estimulacién biomimética de cultivos celulares con especial énfasis en la apli-
cacion de las cepas de control y flujo.

¢ Desarrollo de microactuadores, redes de microfluidos, etc. para el estudio de la biologia celular bajo condicio-
nes in vitro en ambientes biomiméticos

* Disefo, fabricacién y desarrollo de nuevos sistemas de diagnostico in vitro basados en sistemas de microfluidos.
* Microtecnologia para aplicaciones de ciencias de la vida.

Publicaciones cientificas mas relevantes

e Esteve V., Beraanzo J., Monge R., Martinez-BissaL M.C., Via R., Cewba B. et al. Development of a three-dimen-
sional cell culture system based on microfluidics for nuclear magnetic resonance and optical monitoring.
Biomicrofluidics. 2014;8(6).

* Mousavi S.J., DosLare M., Doweipar M.H. Computational modelling of multi-cell migration in a multi-signalling
substrate. Physical Biology. 2014;11(2).

e Cia M., Pena E., Martinez M.A. Mathematical modelling of atheroma plagque formation and development in
coronary arteries. Journal of the Royal Society Interface. 2014;11(90).

o Ciastra C., Micuavacca F., MarTinez M.T., MaLve M.. On the necessity of modelling fluid-structure interaction
for stented coronary arteries. Journal of the Mechanical Behavior of Biomedical Materials. 2014;34:217-230.

* AranA M., Gavira J.J., Pena E., Gonzatez A., Asizanba G., Cia M. et al. Epicardial delivery of collagen patches
with adipose-derived stem cells in rat and minipig models of chronic myocardial infarction. Biomaterials.
2014;35(1):143-151.

A destacar

Los investigadores de nuestro grupo son investigadores principales en proyectos de investigacion competitivos
durante 2014:

e Incidencia de los fenémenos de transporte en la hidrdlisis enzimatica y aplicacién de mecanica de fluidos
computacional en problemas de escalado (MIXING). RTC-2014-1826-3. Investigador responsable: Luis J. Fer-
nandez Ledesma e Diseflo y mejora de dispositivos intravasculares recubiertos de farmaco mediante una he-
rramienta computacional. Aplicacién al disefio de stent y balones en lesiones estendéticas. DPI2013-44391-P.
Investigador responsable: Miguel Angel Martinez Barca / Estefania Pefia Baquedano e Desarrollo de una he-
rramienta computacional para el estudio de problemas de interaccion fluido-estructura aplicada a problemas
cardiovasculares. DPI2010-20746-C03-01. Investigador responsable: Miguel Angel Martinez Barca ® Mode-
lado y Simulacién del envejecimiento de arterias debido a Aterosclerosis. PRI-AIBDE-2011-1216. Investigador
responsable: Estefania Pefia Baquedano. ¢ MODELADO BIOMECANICO DEL TEJIDO MUSCULO-ESQUELETICO
ABDOMINAL. CICYT. DPI2011-27939-C02-01. Investigador responsable: Begofia Calvo Calzada ¢ POPCORN
/ Development of corneal biomechanical model. Dynamic topographical characterization based on 3D ple-
noptic imaging. FP7-SME-2013 606634. Union Europea. Investigador/es responsable/es en UNIZAR: Marfa
Begofia Calvo Calzada

Uno de los principales logros del afio 2014 ha sido la concesion de dos proyectos multidisciplinares del CIBER. El
primero denominado MICROANGIOTHECAN y el sequndo denominado MICROPOD. Dichos proyectos, ambos
de caracter colaborativo con distintas instituciones son de convocatoria publica obtenidos en el afio 2014.
Investigador Principal: Ignacio Ochoa Garrido

Coordinador de la linea de Ingenierfa Biomédica y Nanociencia del IIS (Instituto de Investigacién Sanitaria) de
Aragoén. L. J. Fernandez Ledesma.2014

Institucion: Universidad de Zaragoza
Contacto: Universidad de Zaragoza - Calle Pedro Cerbuna, 12. 50009 Zaragoza
E-mail: mdoblare@unizar.es - http://gemm.unizar.es/gemm.php?idioma=es&loc=inicio&idbio=
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Research Group in Biomaterials,

Biomechanics and Tissue Engineering
Programa: Biomateriales y Terapias Avanzadas

. —

Investigadora Principal: Engel Lopez, Elisabeth

Integrantes

CONTRATADOS: Gonzalez Marin, Belén | Mateos Timoneda, Miguel Angel |

ADSCRITOS: Altankov, George | Cano Torres, Irene | Caparros Vazquez, Cristina | Castafio Linares, Oscar | Espafiol
Pons, Montserrat | Gil Mur, Francisco Javier | Ginebra Molins, M? Pau | Guillem, Jordi | Koch, Martin Andreas
| Lacroix, Damien | Levato, Riccardo | Manero Planella, José M? | Marti Mufoz, Joan | Mas, Carles | Navarro
Requena, Claudia | Noailly, Jerome | Pegueroles Neyra, Marta | Planell Estany, Josep Antén | Rodriguez, Daniel
COLABORADORES: Alvarez, Zaida | Barreto, Sara | Buxadera Palomero, Judit | Castellanos, Maria Isabel |
Fernandez Yague, Marc Antoni | Gallinetti, Sara | Godoy, Marfa | Gonzalez Vazquez, Arlyng Gyveth | Gugutkov,
Decnho | Herranz, Carolina | Maazouz, Yassine | Malandrino, Andrea | Marin, Nathalia | Mattoti, Marta |
Mestres Bea, Gemma | Molmeneu, Meritxell | Montufar Jiménez, Edgar | Olivares, Andy Luis | Pastorino, David |
Pérez, Soledad | Pufiet Ortiz, Xavier | Riccardi, Kiara Z | Rodriguez Hernandez, Ana Guadalupe | Sachot, Nadege
| Sanchez Ferrero, Aitor | Schieber, Romain | Sevilla Sdnchez, Pablo | Zhitong, Zhao

Principales lineas de investigacion

e Biomecanica y simulacién por ordenador.

¢ Desarrollo de nuevos biomateriales funcionales para la ingenieria de tejidos, a base de fosfato de cal-
cio, vidrios, ceramicas y materiales compuestos.

e Bioingenierfa celular: las interacciones entre las células y biomateriales para la fabricacién de materia-
les biocompatibles para la regeneracién y reparacion de tejidos.

* Metalurgia y revestimientos: la obtencién y caracterizacion de metales y aleaciones para aplicaciones
en traumatologia, ortopedia, odontologia y cirugia cardiovascular.
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Publicaciones cientificas mas relevantes

o Awvarez Z., Castano O., Castelts A.A., MaTeos-TiMoNepA MLA., Panell J.A., EnceL E. et al. Neurogenesis
and vascularization of the damaged brain using a lactate-releasing biomimetic scaffold. Biomaterials.
2014; 35(17):4769-4781.

* Mas-Moruno C., Fraiou R., Atgericio F., Manero J.M., GiL F.J. Novel peptide-based platform for the dual
presentation of biologically active peptide motifs on biomaterials. ACS Applied Materials and Interfa-
ces. 2014; 6(9):6525-6536.

e CastanNo O., SacHoT N., XuriGuera E., EnGeL E., Pranewt J.A., Park J.-H. et al. Angiogenesis in bone rege-
neration: Tailored calcium release in hybrid fibrous scaffolds. ACS Applied Materials and Interfaces.
2014; 6(10):7512-7522.

e UnossoN E., Ropricuez D., WEeLcH K., Enggvist H. Reactive combinatorial synthesis and characterization of
a gradient Ag-Ti oxide thin film with antibacterial properties. Acta Biomaterialia. 2014.

e Vita O.F., Martino M.M., Nesutoni L., Kunn G., Perez-Amopio S., MuLter R. et al. Bioluminescent and
micro-computed tomography imaging of bone repair induced by fibrin-binding growth factors. Acta
Biomaterialia. 2014;10(10):4377-43809.

Institucion: Fundacion privada del Instituto de Bioingenieria de Catalufia
Contacto: Instituto de Bioingenieria de Catalufa. Ed. Administracid

C/ Baldiri Reixac, 10-12, 2a pl. 08028 Barcelona - Teléfono: (+34) 93 402 02 10
E-mail: eengel@ibecbarcelona.eu - Website: www.ibecbarcelona.eu/biomaterials
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Nucleic Acid Chemistry Group :
Programa: Nanomedicina

..‘,‘.
5y

Investigador Principal: Eritja Casadella, Ramon

Integrantes

CONTRATADOS: Aviid Andrés, Ana Maria | Grijalvo Torrijo, Santiago |
ADSCRITOS: Fabrega Claveria, Carmen | Pérez Rentero, Sonia | Tintore Gazulla , Maria
COLABORADORES: Alagia, Adele

Principales lineas de investigacion

e Desarrollo de nuevas moléculas que se unen a ADN. Estudio de la interaccion de farmacos con el ADN.
e Sintesis de oligonucleétidos con nucledsidos no naturales.

e Sintesis de ARN modificado para la inhibicién de la expresion génica por el mecanismo de interferencia
de ARN.

e Desarrollo de nuevas formulaciones para la terapia génica y el silenciamiento de genes.
e Sintesis y estudios estructurales de oligonucledtidos que forman estructuras de quadruplex.

* Oligonucledtidos formadores de hélices triples. Aplicacion de la captura por formacion de triplex para
el analisis de secuencias de acidos nucleicos.

e Cristales de ADN de dos dimensiones. ADN Origami.
e Sintesis de conjugados de oligonucledtido-péptido.

e Uso de oligonucledtidos en biosensores. Funcionalizacion de la superficie con derivados de acidos
nucléicos.

e 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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Publicaciones cientificas mas relevantes

e Puras G., MasHAL M., ZaraTe J., Acirre M., Osepa E., GruaLvo S. et al. A novel cationic niosome formula-
tion for gene delivery to the retina. Journal of Controlled Release. 2014; 174(1):27-36.

® EScoRIHUELA J., BanuLs M.-J., Gruawvo S., Ermia R., PucHaDes R., Maquieira A.. Direct covalent attachment of
DNA microarrays by rapid thiol-ene “click” chemistry. Bioconjugate Chemistry. 2014; 25(3):618-627.

e GruALvO S., ALacia A., Puras G., Zarate J., Pepraz J.L., Erma R. Cationic vesicles based on non-ionic sur-
factant and synthetic aminolipids mediate delivery of antisense oligonucleotides into mammalian cells.
Colloids and Surfaces B: Biointerfaces. 2014; 119:30-37.

* Avino A., PorTeLLA G., FerreRA R., GARrGALLO R., Mazzini S., Gaselica V. et al. Specific loop modifications
of the thrombin-binding aptamer trigger the formation of parallel structures. FEBS Journal. 2014;
281(4):1085-1099.

* TinToré M., ErmiA R., FaBrega C. DNA nanoarchitectures: Steps towards biological applications. Chem-
BioChem. 2014;15(10):1374-1390.

A destacar

En colaboracién con otros grupos CIBER-BBN (NANOBIOCEL, NN-UMH) se han desarrollado formulaciones
para la transfeccion de &cidos nucleicos que se han demostrado que son eficaces para la terapia génica
de enfermedades oculares. Con estos resultados se ha obtenido un proyecto Retos-Colaboracién
(TERET). También en colaboracién con otros grupos CIBER-BBN (NBT-UAB, GOA-HSCSP) se ha obtenido
nanoconjugados dirigidos contra células madre cancerosas que son capaces de eliminar de forma eficaz
las células metastasicas. Se han solicitado varios proyectos basados en estos resultados que estan en fase
de evaluacion. También en colaboracién con un grupo de la Universidad Politécnica de Valencia (UPV)
se ha conseguido un método para la inmovilizacion de sondas de ADN basado en la reaccién radicalaria
entre tioles y alquenos. Esta metodologia permite la preparacion de dispositivos para la deteccion de
mutaciones. Los resultados se han protegido con una solicitud de una patente. Una parte importante
de la actividad cientifica se ha centrado en la evaluacion de pequefios duplexes RNA (siRNA) que son
capaces de silenciar genes de forma especifica. De forma especifica se ha estudiado la introduccién de
pequenas modificaciones quimicas que aumentan la estabilidad de los siRNAs en suero y la posibilidad
de utilizar materiales nanoestructurados (preparados por otros grupos CIBER-BBN) para el desarrollo de
nuevas formulaciones que aumenten la eficacia de la transfeccién. En colaboracion con el grupo del
CIBER-BBN (ICN2-CSIC) se ha estudiado la deteccion de microRNA por SPR utilizando sondas de captura
de alta eficacia que son capaces de formar hélices triples con el miRNA diana. También se han estudiado
una seria de compuestos por su posible capacidad de inhibir enzimas de reparacion que pueden servir
para hacer la quimioterapia mas eficaz. Finalmente se han estudiado detalles estructurales y posibles
aplicaciones de oligonucleétidos formadores de cuadruplex de guanina.

Institucion: Agencia Estatal Consejo Superior De Investigaciones Cientificas

Contacto: Instituto de Quimica Avanzada de Catalufa, CSIC. C/ Jordi Girona, 18-26. 08034 Barcelona.
Teléfono: (+34) 93 400 61 45 - E-mail: recgma@cid.csic.es
http://www.iqac.csic.es/index.php?option=com_ogngrups&view=detall_grup&Itemid=95&cid=47&lang=es
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Neuroprosthesis and Neuroengineering

Research Group
Programa: Bioingenieria e Imagen Médica

Investigador Principal: Fernandez Jover, Eduardo

Integrantes

CONTRATADOS: Humphreys, Lawrence | Soto Sanchez, Cristina

ADSCRITOS: Alfaro Saez, Arantxa | Azorin Poveda, José Marifa | Fimia Gil, Antonio | Garcia Aracil, Nicolas
Manuel | Marin Monerris, Cristina | Ortega Ascencio, llidia | Sabater Navarro, José Maria

COLABORADORES: Pérez Vidal, Carlos

Principales lineas de investigacion
e 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 vehiculizacion de genes en terapia génica
e Desarrollo de tecnologia biomédica:
— Desarrollo de robots de ayuda a la cirugia y simuladores quirurgicos
— Desarrollo de dispositivos de neurorrehabilitacion y rehabilitacion robética

— 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 andlisis de sefiales neuronales
e Optimizacion funcional y mejora de la biocompatibilidad a largo plazo de interfaces neurales
e Estudio de la reorganizacion cortical y cambios asociados con la plasticidad neuronal en ciegos
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Publicaciones cientificas mas relevantes

e Puras G., MasHaL M., ZaraTe J., Acirre M., Osepa E., GruaLvo S. et al. A novel cationic niosome formula-
tion for gene delivery to the retina. Journal of Controlled Release. 2014;174(1):27-36.

* Bongarp M., Micol D., FernAnpez E. NEV2Ikit: A new open source tool for handling neuronal event files
from multi-electrode recordings. International Journal of Neural Systems. 2014;24(4).

* FERNANDEZ E., GReGeR B., House P.A., AranpA I., Botewa C., Aeisua J. et al. Acute human brain responses
to intracortical microelectrode arrays: Challenges and future prospects. Frontiers in Neuroengineering.
2014; 7(JUL).

* Wark H.A.C., MaTtHews K.S., NorvanN R.A., FErnANDEZ E. Behavioral and cellular consequences of high-
electrode count Utah Arrays chronically implanted in rat sciatic nerve. Journal of Neural Engineering.
2014; 11(4).

A destacar

Nuestro objetivo principal es el desarrollo de soluciones innovadoras a los problemas relacionados con
la interconexion del sistema nervioso humano y sus bases, desarrollar una comunicacién bidireccional
entre neuronas y conjuntos de neuronas que podrian ser destinadas para la mejora de la vida de
pacientes afectados por dafos visuales o mas expresamente para el tratamiento eficaz de diferentes
enfermedades cerebrales. A lo largo de 2014 hemos estado trabajando en: 1) La mejora en el
conocimiento de la plasticidad cortical en pacientes ciegos, 2) Biocompatibilidad y las consecuencias
de la insercion de arrays de multielectrodos en cerebro y nervios periféricos, 3) Desarrollo de nuevos
terapias para enfermedades degenerativas retinianas, 4) Desarrollo de nuevas herramientas y protocolos
para aplicaciones optogenéticas, 5) Nuevas interfaces multimodales adaptables humanas y sistemas
roboticos para la neurorrehabilitacion.

El grupo coordina un proyecto multidisciplinar que pretende desarrollar nuevos enfoques terapéuticos
para enfermedades visuales. Pertenece al comité de expertos sobre resultados en pacientes del Grupo de
trabajo Internacional en Métodos para Pruebas Psicofisicas e Informes de la funcion Visual de pacientes,
los cuales estan implicados en el desarrollo de protesis visuales y otras nuevas tecnologias de restauracion
de la visién. Acoge al Presidente de la Catedra de Investigacion Bidons Egara centrada en enfermedades
degenerativas visuales de la Universidad Miguel Hernéndez, la cual apoya la investigacion para disminuir
los casos de ceguera y promover la sensibilizacion de la opinién publica, también desarrolla programas
para mejorar la calidad de vida en pacientes con pérdida de vision. Ademas, el grupo coordina el proyecto
H2020 AIDE, que ha sido financiado con 3,5 millones de euros por la Comisién Europea y se centra en
el desarrollo de nuevas interfaces multimodales adaptables para asistir en actividades diarias a pacientes
con minusvalias.

Institucion: Universidad Miguel Hernandez
Contacto: Inst. de Bioingenieria. Edificio Vinalopd. Avda. de la Universidad S/N - Elche. 03202 Alicante.
Teléfono: (+34) 965 222 001 - E-mail: e.fernandez@umbh.es - http://nbio.umh.es/
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GRUPOS DE INVESTIGACION

Dendrimer Group for Biomedical

Applications
Programa: Nanomedicina

Investigador Principal: Gobmez Ramirez, Rafael

Integrantes

CONTRATADOS: Ortega Lopez, Paula | Sdnchez-Nieves Fernandez, Javier

ADSCRITOS: De la Mata de la Mata, Francisco Javier | Gutiérrez Ulloa, Carlos Emilio | Maroto Diaz, Marta |
Moreno Pinilla, Silvia

COLABORADORES: Arnaiz Garrido, Eduardo | Fuentes Paniagua, Elena | Galan Herranz, Marta | Garcia
Gallego, Sandra | Lozano de la Cruz, Tania | Pefia Gonzélez, Cornelia Emeritrina

Principales lineas de investigacion

* Nuevas estrategias de sintesis y funcionalizacion de dendrimeros.

e Aplicaciones biomédicas de dendrimeros como vehiculos de transporte de acidos nucleicos (oligonu-
cleotidos antisentido, ARN de interferencia, etc.) para terapia génica del VIH y del cancer.

e Aplicaciones biomédicas de dendrimeros como vehiculos de transporte de farmacos (antiinflamato-
rios, antivirales, antitumorales, etc.)

* Desarrollo de dendrimeros como agentes antivirales (especialmente como inhibidores del VIH) y anti-
bacterianos.

e Desarrollo de dendrimeros antiprionicos y para el tratamiento de la enfermedad de Alzheimer.
e Desarrollo de dendrimeros en vacunas.
e Desarrollo de complejos metélicos para su uso antiviral, antibacteriano y/o anticancerigeno.
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Publicaciones cientificas mas relevantes

® SepULvEDA-CRespo D., Lorente R., Leat M., Gomez R., De ta Mata F.J., Jiménez J.L. et al. Synergistic acti-
vity profile of carbosilane dendrimer G2-STE16 in combination with other dendrimers and antire-
trovirals as topical anti-HIV-1 microbicide. Nanomedicine: Nanotechnology, Biology, and Medicine.
2014;10(3):609-618.

e Prrise-Barrios A.J., Jimenez J.L., D' OminGuEz-SoTo A., De La Marta F.J., Corsl A.L., Gomez R. et al. Carbo-
silane dendrimers as gene delivery agents for the treatment of HIV infection. Journal of Controlled
Release. 2014; 184(1):51-57.

® Vacas-Corposa E., GALAN M., DE LA MaTA F.J., Gomez R., Pion M., Munoz-FernAnDbez M.A. Enhanced activity
of carbosilane dendrimers against HIV when combined with reverse transcriptase inhibitor drugs: Sear-
ching for more potent microbicides. International Journal of Nanomedicine. 2014; 9(1):3591-3600.

® VVacas-Coroosa E., Cument N., De La Mata F.J., Puana M., Gomez R., Pion M. et al. Dendrimers as nonviral
vectors in dendritic cell-based immunotherapies against human immunodeficiency virus: Steps toward
their clinical evaluation. Nanomedicine. 2014; 9(17):2683-2702.

o FuenTES-PANIAGUA E., HERNANDEZ-Ros J.M., SANCHEZ-MiLLa M., Camvero MLA., MaLy M., Perez-Serrano J. et al.
Carbosilane cationic dendrimers synthesized by thiol-ene click chemistry and their use as antibacterial
agents. RSC Advances. 2014, 4(3):1256-1265.

A destacar

La Investigacion llevada a cabo durante el afo 2014 se ha centrado en el desarrollo de nuevos sistemas
dendriticos dirigidos hacia (i) el disefio de nuevos vectores no virales para terapia génica y procesos de
transfeccion en VIH y cancery (i) disefio de nuevos agentes antivirales, antibacterianos y anticancerigenos.
Esta investigacion se ha llevado a cabo bajo el paraguas de 3 proyectos: europeo (IRSES), nacional
(CTQ2011-23245 (MINECQ)) y regional (red de excelencia Consorcio NANODENMED-CM).

La investigacion se ha focalizado en la busqueda de una nueva aproximacion terapéutica frente al
VIH basada en la terapia combinada de dendrimeros anidnicos con capacidad antiviral y farmacos
antirretrovirales, alcanzando un grado de inhibicion del 100% en ambas cepas CCR5 y CXCR4.
Ademas, se han preparado nuevos sistemas dendriticos basados en la dendronizacion de nanoparticulas
(poliméricas o duras), como agentes de transporte de acidos nucleicos dentro de diferentes proyectos
intramurales CIBER-BBN.

Los resultados de investigacion han sido presentados en diferentes congresos, resaltando el 4° edicién
Biodendrimers llevado a cabo en Lugano (Suiza). El trabajo en este periodo ha originado 13 publicaciones
y 1 capitulo de libro. El grupo ha continuado con sus actividades de transferencia tecnoldgica como lo
prueba la solicitud de una patente nacional basada en el uso en biomedicina de dendrimeros con
grupos tioles terminales. Ademas, junto con otro grupo de investigacion, se ha alcanzado una prueba de
concepto en ratones humanizados para el uso de un microbicida de uso tépico frente a la infeccion por
VIH, con una eficacia superior al 85% y con una alta repercusién en los medios informativos nacionales.

Institucion: Universidad de Alcala

Contacto: Facultad de Farmacia. Dep. de Quimica Inorganica. Campus Universitario.

28871 Alcala de Henares. Teléfono: 91 885 4685 - E-mail: rafael.gomez@uah.es

Web: https:/portal.uah.es/portal/page/portal/grupos_de_investigacion/164/Presentacion/QuienesSomaos
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GRUPOS DE INVESTIGACION

Biomaterials Centre

et
\ ~.
e

AV

Programa: Biomateriales y Terapias Avanzadas

Investigador Principal: Gomez Ribelles, José Luis

Integrantes

CONTRATADOS: Rico Tortosa, Patricia | Teruel Biosca, Laura

ADSCRITOS: Gallego Ferrer, Gloria | Meseguer Duefas, José Maria | Monledn Pradas, Manuel | Salmeron
Sanchez, Manuel | Vidaurre Garayo, Ana

COLABORADORES: Araque Monros, Carmen

Principales lineas de investigacion

Andamiajes sintéticos para medicina regenerativa e ingenieria tisular (‘scaffolds’) a base de materiales
bioestables o biodegradables con caracteristicas apropiadas para el crecimiento celular.

* Modificacion de superficies y recubrimientos bioactivos.

e Microparticulas y plataformas combinadas para el suministro controlado de farmacos o factores de
crecimiento.

e Sintesis y fabricacion de materiales especiales—copolimeros, nanohibridos, membranas, tublos, geles,
microfilamentos.
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Publicaciones cientificas mas relevantes

* Neto ALlL, Cisrao A.C., Correia C.R., CarvalHo R.R., Luz G.M., Ferrer G.G. et al. Nanostructured polyme-
ric coatings based on chitosan and dopamine-modified hyaluronic acid for biomedical applications.
Small. 2014;10(12):2459-2469.

e \/aLLes-LLucH A., ArNAL-PasTor M., MarTiNEZ-Ramos C., ViLARINO-FELTRER G., VIKINGSsON L., CasTeLis-Sata C. et
al. Erratum: Combining self-assembling peptide gels with three-dimensional elastomer scaffolds (Acta
Biomaterialia (2013) 9 (9451-9460)). Acta Biomaterialia. 2014;10(3):1487.

e Costa C.M., Gomez RigeLLes J.L., LancErRos-MENDEZ S., AppeTECCHI G.B., ScrosaTi B. Poly(vinylidene fluoride)-

based, co-polymer separator electrolyte membranes for lithium-ion battery systems. Journal of Power
Sources. 2014,;245:779-786.

o Correla D.M., Goncalves R., Riero C., Sencapas V., BotetHo G., Rigeues J.L.G. et al. Electrospra-
yed poly(vinylidene fluoride) microparticles for tissue engineering applications. RSC Advances.
2014,4(62):33013-33021.

e Lozano Picazo P., Perez Garnes M., MarTtinez Ramos C., Vattes-LiucH A., MonLeoN Prabas M. New Semi-
Biodegradable Materials from Semi-Interpenetrated Networks of Poly( -caprolactone) and Poly(ethyl
acrylate). Macromolecular Bioscience. 2014.

Institucidn: Universidad Politécnica de Valencia

Contacto: Centro de Biomateriales y Terapias Avanzadas - Edificio 8 (CPI), acceso F, 12 planta,
Camino de Vera s/n, PO Box 22012. 46071 Valencia - Teléfono: 963877277
Website: http://Awww.upv.es/cb/index-es.html

www.ciber-bbn.es 87


http://www.ciber-bbn.es
http://www.upv.es/cb/index-es.html

F

GRUPOS DE INVESTIGACION

o 3 n L
Research Group on Microbial Adhesion
Programa: Biomateriales y Terapias Avanzadas

el
\ ~.

Investigadora Principal: Gonzalez Martin, M?* Luisa

Integrantes

CONTRATADOS: Fernandez Calderén, M? Coronada | Hierro Oliva, Margarita | Pacha Olivenza, Miguel Angel

ADSCRITOS: Blanco Roca, Maria Teresa | Gallardo Moreno, Amparo M. | Gomez Garcia, Antonio Candido
| Labajos Broncano, Luis | Morales Bruque, José | Pérez Giraldo, Ciro

COLABORADORES: Delgado Rastrollo, Maria | Perera Nufiez, Julia M? | Rodriguez Cano, Abraham | Vadillo
Rodriguez, Virginia

Principales lineas de investigacion

e Adhesion microbiana a los biomateriales.

e Caracterizacion de superficies microbianas.

e Caracterizacion de superficies de biomateriales.

e 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
colaboracién con el Servicio de Cirugia Ortopédica y Traumatologia del Hospital Universitario Infanta
Cristina de Badajoz).

e Caracterizacion de explantes (en colaboracion con el Servicio de Cirugia Oral y Maxilofacial del Hospi-
tal Universitario Infanta Cristina de Badajoz).
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Publicaciones cientificas mas relevantes

* RopriGuEz-CANO A, PacHa-Ouvenza M.-T., Basiano R., CinTas P., GonzALez-Martin M.-L. Non-covalent deri-
vatization of aminosilanized titanium alloy implants Silver-enhanced coating of antibacterial organics.
Surface and Coatings Technology. 2014;245:66-73.

e GonzALEz-GARrcia R., Monse A., FErRNANDEZ-CALDERON M.C., HiErRrO-OLiva M., GonzaLez-MarTIN M.L., MonJe F.
Three-dimensional and chemical changes on the surface of a 3-year clinically retrieved oxidized tita-
nium dental implant. Journal of the Mechanical Behavior of Biomedical Materials. 2014;34:273-282.

* Perera-Costa D., BruqQue J.M., GonzAlez-MarTiN M.L., Gomez-Garcia A.C., VabiLLo-Robricuez V. Studying
the influence of surface topography on bacterial adhesion using spatially organized microtopographic
surface patterns. Langmuir. 2014;30(16):4633-4641.

® BRraceras |., PacHa-Ouvenza MLA., Cazapo-MartiN A., MutTioNer M., Vera C., Broncano L.L.-. et al. De-
crease of Staphylococcal adhesion on surgical stainless steel after Si ion implantation. Applied Surface
Science. 2014;310:36-41.

* Hierro-OLiva M., GALLARDO-MORENO A.M., GonzALEz-MARTIN M.L. XPS Analysis of Ti6Al4V Oxidation Under
UHV Conditions. Metallurgical and Materials Transactions A: Physical Metallurgy and Materials Scien-
ce. 2014;45(13):6285-6290.

A destacar

Durante el afilo 2014 el grupo ha mantenido su actividad investigadora sobre los procesos y caracteristicas
de las superficies que permiten modificar su respuesta frente a la colonizacién bacteriana. Resultan
especialmente destacables las contribuciones aportadas sobre el comportamiento de pasivado, en
situaciones de anaerobiosis, y las modificaciones en la electroquimica de la capa pasiva, como consecuencia
del crecimiento de biocapas bacterianas, para materiales metalicos protésicos. Por otra parte se han
analizado nuevas formas de modificacién superficial para reducir la colonizacién microbiana en materiales
metalicos, trabajando en colaboracién con otros grupos del CIBER para valorar simultdneamente su
posible efecto sobre las respuestas celulares y asegurar la biocompatibilidad de estas modificaciones. En
otra linea, el empleo de materiales degradables que liberan iones metalicos al medio de forma continuada
puede suponer una ventaja para evitar infecciones sobre estos materiales protésicos. El analisis de estos
procesos de degradacion, modificados de modo que se altere la velocidad de liberacion, ha sido uno de
los principales temas de trabajo en este ano 2014. A un nivel mas fundamental el grupo ha realizado
estudios sobre comportamiento de proteinas en superficies con texturas y morfologias particulares,
valorando las consecuencias de la topografia sobre el desdoblamiento de proteinas adsorbidas.

En el campo de la traslacion, se mantiene una actividad importante en colaboracién con empresas,
basada tanto en la investigacién sobre contaminacién microbiana como sobre el andlisis exhaustivo
de las superficies modificadas del material, con contratos gestionados directamente a través del grupo
o del nédulo de Caracterizacién Superficial de la Plataforma de Equipamiento. Es también resenable
el trabajo que se esta realizando en colaboracion con la unidad de cirugia maxilofacial del Hospital
Universitario Infanta Cristina de Badajoz sobre las alteraciones y dafios sufridos por diferentes elementos
de osteosintesis analizados tras su explantacion.

Institucidon: Universidad de Extremadura

Contacto: Facultad de Ciencias. Universidad de Extremadura. Dep. de Fisica Aplicada.
Av. Elvas s/n. Badajoz - Teléfono: 924289532 - E-mail: mlglez@unex.es

Website: http://www.unex.es/investigacion/grupos/bip
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Biomedical Systems and Signals

research Group
Programa: Bioingenieria e Imagen Médica

Investigador Principal: Jané Campos, Raimon

Integrantes

CONTRATADOS: Maqueda Gonzalez, M? de los Angeles | Rojas Martinez, Ménica | Sarlabous Uranga, Leonardo

ADSCRITOS: Alonso Lopez, Joan Francesc | Arcentales Viteri, Andrés Ricardo | Caminal Magrans, Pere | Fiz
Fernandez, José Antonio | Giraldo Giraldo, Beatriz | Gomis Roman, Pedro | Mafnanas Villanueva, Miguel
Angel | Perera Lluna, Alexandre | Ruiz de Alda Cafamares, Marfa 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 | Serna Higuita, Leidy Yanet | Sola Soler, Jordi | Ziyatdinov, Andrey

Principales lineas de investigacion

® Procesado de seial de secuencias de ADN.

e Andlisis de seflales musculares para la evaluacion de patologias musculoesqueléticas y del proceso de
rehabilitacion.

e Monitorizaciéon no-invasiva de la actividad muscular respiratoria.
e Sistemas para la diagnosis de pacientes con sindrome de apnea obstructiva del suefio (SAQS).

e Obtencion de nuevos indices de riesgo cardiaco y ayudas para la deteccion precoz de la isquemia
miocardica mediante el anélisis de sefales electrocardiograficas.

Estudio de patrones de respiracion para la evaluacion de pacientes con insuficiencia cardiaca.

Estudio de la actividad no lineal del Sistema Nervioso Autonomo (SNA) y la interrelacion cardiorrespi-
ratoria.

Nuevas técnicas de analisis de sefiales EEG para la evaluacion de medicamentos.

Integracién de sefales e imagenes en el entorno humano fisioldgico virtual.
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Publicaciones cientificas mas relevantes

e MARTINEZ-HORTA S., RiBa J., DE BosapiLa R.F., PAGoNABARRAGA J., PascuaL-Sepano B., Antonnoan R.M. et al.
Apathy in parkinson’s disease: Neurophysiological evidence of impaired incentive processing. Journal
of Neuroscience. 2014;34(17):5918-5926.

 FerNANDEZ-ALBERT F., LLoracH R., Anpres-Lacueva C., Perera-LLUNA A.. Peak aggregation as an innovative
strategy for improving the predictive power of LC-MS metabolomic profiles. Analytical Chemistry.
2014;86(5):2320-2325.

o ZivatoiNov A., FonoLLosA J., FERNANDEZ L., GuTiERrRez-GALVEZ A., MARcO S., Perera A.. Bioinspired early de-
tection through gas flow modulation in chemo-sensory systems. Sensors and Actuators, B: Chemical.
2014,206:538-547.

® Sariaous L., Torres A., Fiz J.A., Jane R. Evidence towards improved estimation of respiratory muscle
effort from diaphragm mechanomyographic signals with cardiac vibration interference using sample
entropy with fixed tolerance values. PLoS ONE. 2014;9(2).

* FizJ.A., Jane R, Lozano M., Gomez R., Ruiz J. Detecting unilateral phrenic paralysis by acoustic respiratory
analysis. PLoS ONE. 2014;9(4).

Institucion: Fundacion privada del Instituto de Bioingenieria De Catalufia

Contacto: Instituto de Bioingenieria de Catalufia. Edifici Administracié - C/ Baldiri Reixac, 10-12 22 pl.
08028 Barcelona - Teléfono: 934 039 977 - E-mail: rjane@ibecbarcelona.eu

Website: http:/futur.upc.edu/176413 - http://www.ibecbarcelona.eu/biosignalinterpretation
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Biomedical Signal Interpretation

& Computational Simulation
Programa: Bioingenieria e Imagen Médica

Investigador Principal: Laguna Lasaosa, Pablo

Integrantes

CONTRATADOS: Bolea Bolea, Juan Ramon | Pérez Magallon, Begona | Pueyo Paules, Esther | Ramirez Garcia,
Julia | Sampedro Puente, David Adolfo

ADSCRITOS: Bailon Luesma, Raquel | Gil Herrando, Eduardo | Martinez Cortés, Juan Pablo | Vergara Ugarriza,
José M®

COLABORADORES: Alcaine Otin, Alejandro | Borges de Almeida, Rute Alexandra | Carro Fernandez, Jesus
| Hernando Jumilla, David | Lazaro Plaza, Jesus | Llamedo, Mariano | Orini, Michele | Sanchez Tapia, Carlos

Principales lineas de investigacion

* Marcadores no invasivos basados en el ECG para caracterizacion de patologias e identificacién de riesgo
arritmico. El objetivo principal es la busqueda 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 implantacién de
desfibriladores).

* Procesado de sefiales de electrogramas intracardiacos (EGM) para mejorar la planificacion de intervenciones
cardiacas y terapia. El objetivo principal es el guiado de procedimientos de ablacién (de la fibrilacién auricular,
del foco arritmico ventricular, o de canales de conduccion lenta en los ventriculos) basado en la informacion
obtenida del EGM durante la intervencién, de forma que realice con éxito con el menor dano posible del
tejido cardiaco.

* Modelado y simulacién de la electrofisiologia cardiaca. Las bases electrofisioldgicas 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 iénicos correspondientes, y mejorar la extraccion de la informacion subyacente en sefales ECG y
EGM a partir de biomarcadores especificos.

e Evaluacién y cuantificacion no invasiva de la actividad del sistema nervioso auténomo (SNA). El SNA tiene
un papel regulador muy importante tanto en situaciones fisiolégicas (ejercicio, estrés, emociones...) como
patoldgicas (enfermedades cardiovasculares, desdrdenes mentales, apnea obstructiva del suefio, ...) La varia-
bilidad presente en sefiales como el ritmo cardiaco (HRV), la presién sanguinea (BPV) o la fotopletismografia
(PPG) esté influenciada por la actividad del SNA, por lo que su precisa cuantificacion y de las interacciones
entre las distintas sefales permite una evaluacion no invasiva del estado del SNA.
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* Procesado y caracterizacion de sefales biomédicas en patologias respiratorias. El diagnéstico ambulatorio de
pacientes con trastornos respiratorios del suefio es un gran reto. Conseguirlo a través de sefales faciles de
registrar (ECG, PPG) serfa un gran avance. Se aborda la caracterizaciéon de los cambios de estas sefales en
funcion de los patrones de la respiracién, su profundidad, su frecuencia, la aparicion de apneas obstructivas
o centrales y su relacién con el sistema cardiovascular.

Publicaciones cientificas mas relevantes

* Demipova M.M., MarTIN-YEBRA A., VAN DER PaLs J., Kout S., ERunGE D., LaGuna P. et al. Transient and rapid QRS-
widening associated with a J-wave pattern predicts impending ventricular fibrillation in experimental myocar-
dial infarction. Heart Rhythm. 2014;11(7):1195-1201.

e SANCHEz C, Bueno-Orovio A, WeTTwer E, Looste S, Simon J, Ravens U et al. Inter-subject variability in human atrial
action potential in sinus rhythm versus chronic atrial fibrillation.PloS one. 2014;9 (8):e105897.

* Meus L.P.B., Gateormi L., Puevo E.P., Romero D., JenninGs R.B., Ringeorn M. et al. An electrocardiographic sign of
ischemic preconditioning. American Journal of Physiology - Heart and Circulatory Physiology. 2014;307(1).

e LAzaro J., Alcaine A., Romero D., GiL E., Lacuna P., Puevo E. et al. Electrocardiogram Derived Respiratory Rate
from QRS Slopes and R-Wave Angle. Annals of Biomedical Engineering. 2014;42 (10):2072-2083.

o ALcaine A., Soto-lgLesias D., Cavo M., Guiu E., Anbreu D., FernANDEZ-ARMENTA J. et al. A wavelet-based electro-
gram onset delineator for automatic ventricular activation mapping. IEEE Transactions on Biomedical Engi-
neering. 2014,;61(12):2830-2839.

A destacar

* Obtencién de un proyecto ERC “Starting grant” del programa H2020 por parte de Esther Pueyo titulado: MO-
DELAGE: Modelado y caracterizacion del envejecimiento del corazén. e Obtenciéon de un proyecto del plan
Nacional liderado por Juan Pablo Martinez: TEC2013-42140-R: PROCESADO DE SENALES GUIADO POR LA
FISIOLOGIA PARA LA ESTRATIFICACION DEL RIESGO CARDIOVASCULAR'Y GUIADO DE LA TERAPIA: HERRA-
MIENTAS PARA MEJORAR LA TOMA DE DECISIONES e Obtencion de un proyecto del plan Nacional liderado
por Esther Pueyo: TIN2013-41998-R: EL SISTEMA NERVIOSO AUTONOMO COMO MODULADOR DE LA FUN-
CION CARDIACA: INVESTIGACION INTEGRAL MEDIANTE PROCESADO DE SENAL Y MODELADO COMPUTA-
CIONAL e Obtencién de un proyecto del programa de PROYECTOS COLABORATIVOS MULTIDISCIPLINARES
DE TRANSFERENCIA TECNOLOGICA EN PATOLOGIAS RESPIRATORIAS CIBER-BBN-CIBERES-SEPAR: PVI-ANS-
NCOG: EFFECTS OF AN EARLY NEUROCOGNITIVE INTERVENTION ON PATIENT-VENTILATOR INTERACTION
AND STRESS IN CRITICALLY ILL PATIENTS RECEIVING MECHANICAL VENTILATION e Asuncién de la presiden-
cia del "Board of Directors” de “Computing in Cardiology” por Parte del IP del grupo. Pablo Laguna, para el
periodo 2014-2017.

Ademas el grupo ha publicado un total de 21 articulos y 24 congresos, de los que procede destacar, tres reviews

sobre temas de tratamiento de sefial en fisiologia:

e A. Bueno-Orovio, C. Sanchez, E. Pueyo, B. Rodriguez (2014). Na/K pump regulation of cardiac repolariza-
tion: insights from a systems biology approach. Eur J Physiol. INVITED REVIEW. 466:183-193 doi: 10.1007/
s00424-013-1293-1 ¢ A Roebuck, V Monasterio, E Gederi, M Osipov, J Behar, A Malhotra, T Penzel, G
D Clifford (2014), A review of signals used in sleep analysis. Physiological Measurement. vol. 35 R1-R57
doi:10.1088/0967-3334/35/1/R1 e P. Laguna, L. S6rnmo (2014). The STAFF Ill ECG Database and its Signi-
ficance for Methodological Development and Evaluation, Journal of Electrocardiology, n.47; pp. 408-417
doi:10.1016/j.jelectrocard.2014.04.018.

Institucion: Universidad de Zaragoza
Contacto: Universidad de Zaragoza. Calle Pedro Cerbuna, 12, 50018 Zaragoza - Tel.: +34 876 555 651
E-mail: laguna@unizar.es - http://diec.unizar.es/~laguna/personal/publicaciones/publicaciones.htm
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NanoBiosensors and Bioanalytical

Applications Group
Programa: Nanomedicina

Investigadora Principal: Lechuga Gémez, Laura M?

Integrantes

CONTRATADOS: Estévez Alberola, Maria del Carmen | Farifia Santana, Esteban David | Gémez Montes, Silvia
ADSCRITOS: Alvarez Sanchez, Mar | Caro Salazar, Carlos | Herranz Andrés, Sonia | Sepulveda Martin, Borja
| Zinoviev, Kirill

COLABORADORES: Dante, Stefania | Gonzélez Guerrero, Ana Belén | Maldonado Vaquez, Jesus Manuel |
Marquez Villalobos, Salomon Elieser | Otte Ortiz, Bert | Sanchez Huertas, César | Solis Tinoco, Veronica Irais

Principales lineas de investigacion

Dirigido por la Profesora Laura M. Lechuga, el grupo de Nanobiosensores y Aplicaciones Bioanaliticas,
centra sus actividades en el desarrollo de avanzados dispositivos nanobiosensores fotonicos, basados
principalmente en principios fisicos de plasmonica, nanoplasmoénica, éptica integrada en tecnologia de
silicio, y optomecanica. Las lineas de investigacion incluyen, ademas del desarrollo tecnolégico de los
dispositivos, su biofuncionalizacién especifica con receptores proteicos y sondas de oligonucledtidos,
asi como la completa integracion “lab-on-a-chip” incluyendo integracién 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 aplicaciéon de los dispositivos nanobiosensores son el diagnéstico clinico, el control
ambiental, y la investigacién gendmica y protedmica. Los proyectos llevados a cabo por el grupo abarcan
desde la investigaciéon mas basica a la aplicacién tecnoldgica de las plataformas biosensoras, incluyendo la
transferencia industrial en productos comerciales.
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Publicaciones cientificas mas relevantes

e Carrascosa L.G., SINa AALLL, Patanisamy R., Serurvepa B., Otte MLA., Raur S. et al. Molecular inversion
probe-based SPR biosensing for specific, label-free and real-time detection of regional DNA methyla-
tion. Chemical Communications. 2014;50(27):3585-3588.

e Estevez M.-C., OTteE MLA., SeruLvepa B., LecHuca L.M. Trends and challenges of refractometric nanoplas-
monic biosensors: A review. Analytica Chimica Acta. 2014,806:55-73.

e Mauriz E., Carsaso-Pescapor S., Orbonez R., GArcia-FernAnDEZ M.C., Mauriz J.L., LecHuca L.M. et al. On-line
surface plasmon resonance biosensing of vascular endothelial growth factor signaling in intact-human
hepatoma cell lines. Analyst. 2014;139(6):1426-1435.

® OLGUIN Y., CaRrRAscosA L.G., LecHuga L.M., Young M. The effects of lipids and surfactants on TLR5-pro-
teoliposome functionality for flagellin detection using surface plasmon resonance biosensing. Talanta.
2014;126:136-144.

* Soter M., Estévez M.C., Alvarez M., Otte M.A., SeruLvepa B., LecHuca L.M. Direct detection of protein
biomarkers in human fluids using site-specific antibody immobilization strategies.Sensors (Basel, Swit-
zerland). 2014;14(2):2239-2258.

A destacar

En la linea de investigacion de biosensores nanofoténicos integrados basados en tecnologia de silicio,
hemos alcanzado hitos importantes para la consecuciéon de un dispositivo tipo “point of care” con su-
ficiente sensibilidad, de bajo coste y portatil. El ultrasensible limite de deteccién conseguido con esta
tecnologia (pM-fM) en un ensayo directo y sin amplificacion, es superior al del estado de arte, y hemos
demostrado la deteccion de determinados microorganismos en muestras de pacientes. Hemos iniciado
un plan de transferencia tecnolégica con esta tecnologia, y durante 2014 se han concedido dos nuevos
proyectos relacionados con esta linea de investigacién: COLONTEST: Disefio y puesta a punto de kits
para el diagnoéstico del cancer de colon en sangre basados en plataformas multiplex (RTC-2014-1518-
1); y RAIS: Scalable, point-of-care and label free microarray platform for rapid detection of Sepsis (UE.
H2020-ICT-2014-1-644956).

Hemos demostrado la utilidad de nuestras tecnologia para aplicaciones reales. Estamos focalizados en
la deteccion “point of care” de enfermedades como malaria (colaboracién con la Fundacion para el
diagnéstico FIND), o tuberculosis (proyecto europeo POCKET); deteccién precoz de diverosos tipos de
cancer (Proyecto nacional: COLONTEST); deteccion precoz de complicaciones hepaticas (proyecto in-
terno CIBER); disefo de un sensor para el control de dopaje in situ; y seguimiento directo de celiacos o
pacientes alérgicos a través del andlisis de sus fluidos (colaboracién con empresas privadas). En el campo
del medio ambiente, nos centramos en detectar contaminantes téxicos como pesticidas, antibidticos o
toxinas directamente en aguas de mar (proyecto europeo BRAAVOO).

Hemos desarrollado una linea de investigacion en biologia molecular utilizando nuestra tecnologia
nanobiosensora para estudiar alteraciones en rutas celulares, incluyendo splicing alternativo y modifica-
ciones epigenéticas (metilacion del ADN, liberacion de microRNA).

Durante 2014 destacamos: 7 publicaciones internacionales, 1 contrato con industria, 21 contribuciones
invitadas a congresos y cursos.

Institucion: Agencia Estatal Consejo Superior De Investigaciones Cientificas

Contacto: Institut Catala de Nanociencia i Nanotecnologia. Campus de la UAB, Edificio ICN2.
Bellaterra-Cerdanyola del Vallés. 08193 Barcelona - E-mail: laura.lechuga@cin2.es

Web: nanob2a.cin2.es
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Endocrinology and Diabetes Research Group
Programa: Bioingenieria e Imagen Médica
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Investigador Principal: Leiva Hidalgo, Alberto

Integrantes

CONTRATADOS: Bell Ramirez, Olga Lidia | Mato Matute, M? Eugenia
ADSCRITOS: Chico Ballestero, Ana Isabel | Corcoy Pla, Rosa
COLABORADORES: Cubero Marcos, Jose Maria | Gonzalez Blanco, Cintia

Principales lineas de investigacion

CANCER DE TIROIDES.
e Marcadores de prediccién y pronoéstico. 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 relaciéon entre la expresion del gen transportador ABCG2/
BCRPy la agresividad de la linea celular humana TPC-1 (cancer folicular). Hemos identificado sobreex-
presion e hipoexpresion diferencial de diversos genes en CPT y CFT. El andlisis protedmico identificd
120 proteinas diferenciales.

e Evaluacion in vitro de una quimioterapia original. Nanoparticulas de PGLA cargadas con un inhibidor
de tirosin-quinasa, especificamente dirigido contra EGFR, reconocido por un anticuerpo monoclonal.

DIABETES MELLITUS, SINDROME METABOLICO, OBESIDAD, RIESGO CARDIOMETABOLICO.
e Diabetes Mellitus Autoinmune. El estudio LADA, Consorcio Europeo, ha caracterizado esta nueva
entidad desde el punto de vista genético, inmunolégico, metabdlico y clinico en 11 paises de la EU.

e Sistemas Inteligentes para la Optimizacion Terapéutica de la Diabetes Mellitus. Proyecto PREDIRCAM.
Plataforma original CIBER-BBN. Ensayo clinico en 3 hospitales universitarios espanoles; 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). /
Proyecto DALI: Objetivo, la prevencion de la DG en Europa. Proyecto HEALTH — EU, (EDUAB-HSP es el
centro coordinador espafol). / - Sistemas Inteligentes de Optimizacion Terapéutica de la DM. Investi-
gamos la combinacion de open and closed loop, semiautomatizacion de la insulinoterapia.
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* DM-2, Obesidad, Sindrome Metabdlico, Hiperlipidemia, Riesgo CV. Investigamos el papel de la vita-
mina D en la prevenciéon de DM y SM (lectura de una tesis Doctoral en 2013).

* Endocrinologia de la Reproduccién. 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 cambios adaptativos de la insulinizacion.

Publicaciones cientificas mas relevantes

® GonzAlez C., Autinas A., Cotom C., Tunbibor D., Menboza L., Corcoy R. et al. Thyroglobulin as early prognos-
tic marker to predict remission at 18-24 months in differentiated thyroid carcinoma. Clinical Endocrinology.
2014;80(2):301-306.

* V/INAGRE |., SANCHEZ-QUESADA J.L., SANCHEZ-HERNANDEZ J., SanTOs D., Orponez-Lianos J., D Leva A. et al. Inflammatory
biomarkers in type 2 diabetic patients: Effect of glycemic control and impact of Idl subfraction phenotype.
Cardiovascular Diabetology. 2014;13(1).

* Hawa M.I., Kots H., ScHLoot N., Bevan H., Pascrou S.A., Buzzetni R. et al. Adult-onset autoimmune diabetes in
Europe is prevalent with a broad clinical phenotype: Action LADA 7 (Diabetes Care (2013) 36, (908-913)).
Diabetes Care. 2014;37(5):1494-.

e Mato E., GonzAtez C., MoraL A., Perez J.1., Bew O., Lerva E. et al. ABCG2/BCRP gene expression is related to
epithelial-mesenchymal transition inducer genes in a papillary thyroid carcinoma cell line (TPC-1). Journal of
Molecular Endocrinology. 2014;52(3):289-300.

® AuLiNas A., RamirRez M.-J., BaraHonA M=), VaLassi E., Resmini E., MaTo E. et al. Telomere length analysis in Cushing’s
syndrome. European Journal of Endocrinology. 2014;171(1):21-29.

A destacar

e Cancer Endocrino. En la investigacion sobre carcinoma diferenciado de tiroides (CDT) hemos registrado
seroteca y coleccion privada de 200 tumores. / Hemos descubierto por proteémica la implicacién de genes
(ABCG2/BCRP, VDAC2) en procesos de transicion epitelio-mesénquima, indiferenciacion y agresividad, y ex-
presion diferencial de 120 proteinas (2D-DIGE) en estos tumores. / Hemos publicado que la determinacion
de tiroglobulina basal es predictora de remision del CDT. / Hemos demostrado que nanoparticulas de PGLA
cargadas con agente quimioterapico inhibidor de tirosinquinasa son reconocidas por anticuerpos monoclo-
nales contra VEGFR-FGFR en lineas celulares pobremente diferenciadas de CDT (diana terapéutica potencial).
/ Hemos evaluado la actividad telomerasa en el sindrome de Cushing, demostrando el efecto beneficioso del
tratamiento sobre procesos asociados al envejecimiento.

e Diabetes, Obesidad, Dislipidemia y Tecnologia Biomédica. Hemos encontrado, por vez primera, por US,
marcadores de aterosclerosis preclinica (espesor de la media-intima vascular, IMT) en diferentes estadios de
la gestacion, encontrando relacion entre la edad gestacional y el IMT en la arteria umbilical, y entre el IMC y
el IMT en la arteria carétida comun materna / Hemos finalizado y publicado la caracterizacién inmunoldgica,
metabdlica y clinica de la diabetes LADA en la poblacién espafiola (Proyecto UE) / Una Tesis Doctoral -docto-
randa Irene Vinagre- ha demostrado el impacto del control glicémico sobre biomarcadores de inflamacion y
LDL-c. / La plataforma tecnolégica PREDIRCAM, original del CIBER-BBN, es objeto de ensayo clinico multicén-
trico espanol (3 hospitales universitarios-FIS).

¢ Proyectos financiados de investigacion. Contintan proyectos DALI (Prevencién de la Diabetes Gestacional
en Europa) y CONCEPTT (primer ensayo clinico mundial sobre la monitorizaciéon continua del control glicé-
mico en embarazo; somos Co-IP y miembros del Steering Committee), asi como proyectos nacionales (con
GBT-UPM), investigando open/ closed loop y semiautomatizacién de la insulinoterapia / En 2014, concesion
de la Ayuda SGR 2014-16 con maxima puntuacion (6,66/7,0) de las obtenidas por el lIB-HSP.

Institucion: Instituto de Investigacion del Hospital de la Santa Cruz y San Pablo
Contacto: Inst. de Investigacion del Hospital de la Sta. Cruz y San Pablo. C/. S Antoni M? Claret 167.
08025 Barcelona - E-mail: aleiva@santpau.cat
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Oncogenesis and Antitumour Drug Group
Programa: Nanomedicina

Investigador Principal: Mangues Bafalluy, Ramon

Integrantes

CONTRATADOS: Casanova Rigat, Isolda | Céspedes Navarro, M? Virtudes

ADSCRITOS: Ledn Vintro, Francisco Javier | Lopez Pousa, Antonio | Parrefio Gémez, Matilde | Pavon Ribas,
Miguel Angel | Sancho Poch, Francisco José | Trias Folch, Manuel

COLABORADORES: Alamo Vargas, Patricia | Arroyo Solera, Irene | Del Canto Gonzélez, Alexandra | Diéguez
Gonzélez, Rebeca | Moreno Jiménez, Maria José | Navas Jiménez, Luis Carlos | Sudrez Vasallo, Cristina

Principales lineas de investigacion
e Desarrollo de modelos animales de tumores solidos y neoplasias hematoldgicas diseminados para el
estudio molecular de células madre metastaticas, metastasis y resistencia a terapia

e Desarrollo preclinico de nanocojugados para la entrega dirigida, mediada por receptor, de terapia
antimetastasica en tumores sélidos e inhibidora de la diseminacion en neoplasias hematoldgicas

e |dentificacion de marcadores moleculares como factores predictivos de respuesta al tratamiento para
la personalizacién de la terapia oncoldgica
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Publicaciones cientificas mas relevantes

e Urosevic J., Garcia-ALseniz X., PLanet E., ReaL S., Cespepes M.V., Guiu M. et al. Colon cancer cells colonize
the lung from established liver metastases through p38 MAPK signalling and PTHLH. Nature Cell Bio-
logy. 2014;16(7):685-694.

e Cespenes M.V, Unzueta U., Tatkiewicz W., SANCcHEZ-CHarDl A., Concrito-Sote O., Atamo P. et al. In vivo archi-
tectonic stability of fully de novo designed protein-only nanoparticles. ACS Nano. 2014;8(5):4166-4176.

® De LA Torre C., Casanova |, Acosta G., CoLL C., Moreno M.J., ALeericio F. et al. Gated mesoporous silica
nanoparticles using a double-role circular peptide for the controlled and target-preferential release of
doxorubicin in CXCR4-expresing lymphoma cells. Advanced Functional Materials. 2014.

* UnzueTa U., Saccaroo P., Domingo-Espin J., Cepano J., ConcHiLLo-SoLe O., Garcia-Fruimos E. et al. Sheltering
DNA in self-organizing, protein-only nano-shells as artificial viruses for gene delivery. Nanomedicine:
Nanotechnology, Biology, and Medicine. 2014;10(3):535-541.

e Atamo P., Gauaroo A., Pavon M.A., Casanova |., Trias M., Mancues MLA. et al. Subcutaneous precon-
ditioning increases invasion and metastatic dissemination in mouse colorectal cancer models. DMM
Disease Models and Mechanisms. 2014;7(3):387-396.

A destacar

Ha sido aprobada la continuidad de NanoMets como proyecto intramural de excelencia CIBER-BBN
y obtenida financiacién de la Fundacié Maraté de TV3 para su ejecucion. Este proyecto se realiza
en colaboracién con los grupos de Antonio Villaverde y Ramon Eritja y persigue el desarrollo de un
nanoconjugado gentoxico direccionado como farmaco antimetastasico en cancer colorrectal. Se ha
renovado el reconocimiento del Grupo como Consolidado por parte de la Agencia AGAUR de la
Generalitat de Catalunya. También nos hemos incorporado a la COST Action (EU-RTD) sobre resistencia
a antitumorales y células madre tumorales y a la European Technology Platform on Nanomedicine
(EATRIS) dentro del area de terapias avanzadas y biotecnologia. La Unidad de Nanotoxicologia CIBER-
BBN gue coordina el grupo se ha integrado en la Plataforma NANBIOSIS, que ha sido reconocida como
ICTS singular por el MINECO, habiéndose ademas obtenido un contrato para un técnico de apoyo
a infraestructuras asociado a esta Unidad. En colaboracion con Roger Gomis del Institut de Recerca
Biomédica hemos identificado la base molecular del mecanismo de re-metastasis desde higado a pulmén
en cancer colorrectal. En colaboracién con el grupo de Villaverde hemos demostrado la estabilidad
y el elevado tiempo de recirculacion en el torrente sanguineo de las nanoparticulas que utilizamos
para el direccionamiento selectivo de farmacos. Han realizado una estancia en nuestro laboratorio la
investigadora Lourdes Farré y su post-doctoral Marcelo Magalhaes, del Centro FIOCRUZ de Salvador
de Bahia (Brasil), para completar un proyecto bilateral conjunto. Se ha obtenido un contrato post-
doctoral Sara Borrell, se ha defendido una tesis doctoral y se ha obtenido una patente en EE.UU.
sobre inhibidores de adhesién focal como farmacos antitumorales. El grupo contintia su actividad de
transferencia industrial a través de contratos con la industria farmacéutica en el desarrollo preclinico de
antitumorales en el marco de un proyecto INNPACTO del MINECO.

Institucion: Instituto de Investigacion del Hospital de la Santa Cruz y San Pablo

Contacto: Instituto de Investigacion del Hospital de la Santa Cruz y San Pablo -

S Antoni M? Claret 167. 08025 Barcelona - Tel.: (+34) 93 553 79 18 - E-mail: rmangues@santpau.cat -
Web: http://www.iibsantpau.cat
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Nanobiotechnology for Diagnostics
Programa: Nanomedicina

.I ‘.é.

B y h{‘ :*' IR o
Investigadora Principal: Marco Colds, M*® Pilar

Integrantes

CONTRATADOS: Babington, Ruth Jamie | Garcia Gerique, Laura | Mendoza Santana, Marlene | Salvador Vico,
Juan Pablo | Scheper, Johanna Katharina

ADSCRITOS: Broto Avilés, Marta | Galve Bosch, Roger | Gonzédlez Gonzalez, Ana Rosa | Gonzalez Pinacho,
Daniel | Hernandez Albors, Alejandro | Pascual Duran, Nuria | Pastells Diez, Carme | Ramén Azcon, Javier |
Rodriguez Nufiez, Montserrat | Sanchis Villariz, Ana

COLABORADORES: Colom Sanmarti, Gloria | Petanas Esteban, Salvador

Principales lineas de investigacion

El grupo de investigacion en Nanobiotecnologia de Diagnéstico (Nb4D) ha sido, desde el afio 2005, reconocido y pre-
miado por la Generalitat de Catalunya. El objetivo del grupo es la investigacién de nuevas estrategias y aproximaciones
tecnoldgicas para mejorar la eficiencia de los actuales métodos de diagnostico. Para lograr este objetivo la investigacién
se centra en tres objetivos especificos fundamentales:

1.El desarrollo y caracterizacion de bioreceptores con propiedades definidas de especificidad y afinidad.

2.la preparacion de materiales biohibridos funcionales resultantes de la incorporacion de bioreceptores especificos
en materiales y dispositivos microelectronicos y nanoestructuras.

3.La investigacion de nuevas aproximaciones nanobiotecnoldgicas para el desarrollo de una nueva generacion de
herramientas y dispositivos de diagndstico de utilidad en el &mbito clinico, alimentario o del medio ambiente.

La actividad cientifica del grupo comenzé en 1996, sobre todo centrada en el desarrollo de anticuerpos y en el estable-
cimiento de métodos inmunoquimicos de andlisis. El grupo cuenta con una importante coleccién de inmunoreactivos
para pesticidas, residuos industriales, algunos de ellos disruptores endocrinos, o productos farmacéuticos y veterina-
rios. Desde el 2009, el grupo gestiona el CAbS (Custom Antibody Service), una plataforma que proporciona servicios
relacionados con la produccién de inmunoreactivos (anticuerpos, bioconjugados, nanosondas, etc.) y apoyo cientifico
en el campo del diagnéstico 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, asociadas al conocimiento
y experiencia en estos campos, se han conseguido en base a colaboraciones internacionales, establecidas en el contexto
de proyectos europeos de los distintos programas marco (FP4-FP7: INEXsPORT- ENV4-CT97-0476, TECACOR- FAIR-
(CT98-9586; RADAR-GLK1-CT-2001-01670, ELISHA- NMP2-CT-2003-505485, GOODFOQOD- IST-2003-508774, Conffi-
dence-KBBE-2008-211326, CAJALAEU- ICT-ENIAC-2012-120215), colaboraciones nacionales y a través de contratos
con empresas. El resultado de esta actividad cientifica se encuentra reflejada en un creciente nimero de publicaciones
(mds de 170 publicaciones cientificas en revistas internacionales de alto impacto), la participacion en las conferencias in-
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ternacionales, la licencia de patentes y las actividades de capacitacién 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
0 master.
Desde un punto de vista aplicado, el grupo de investigacién tiene interés y desarrolla proyectos en los siguientes dmbitos
1.Enfermedades Cardiovasculares / 2. Enfermedades Infecciosas / 3. Enfermedades Neuroldgicas y Neurodegene-
rativas / 4. Monitorizacion Terapéutica de Farmacos / 5. Reacciones Adversas a Farmacos

Publicaciones cientificas mas relevantes

® VaLera E., Garcia-Fesrero R., Pivipori |., SANCHEZ-BAEzA F., Marco M.-P. Coulombimetric immunosensor for paraquat
based on electrochemical nanoprobes This work is dedicated to the memory of Dr. Francisco Sanchez-Baeza.
Sensors and Actuators, B: Chemical. 2014;194:353-360.

o Garcia-Fesrero R., SALVADOR J.-P., SANCHEz-BAeza F., Marco M.-P. Rapid method based on immunoassay for determi-
nation of paraquat residues in wheat, barley and potato. Food Control. 2014;41(1):193-201.

o FernANDEZ F., PinacHo D.G., Gratacos-Cusarst M., Garcia-ReGuero J.-A., CasTeLLarl M., SancHez-Baeza F. et al. Immu-
nochemical determination of fluorogquinolone antibiotics in cattle hair: A strategy to ensure food safety. Food
Chemistry. 2014;157:221-228.

* PiNacHO D.G., SANCHEz-BaEza F., Pivipori M.-I., Marco M.-P. Electrochemical detection of fluoroquinolone antibiotics
in milk using a magneto immunosensor. Sensors (Switzerland). 2014;14(9):15965-15980.

o EsteBaN-FERNANDEZ DE Avita B., Campuzano S., Pebrero M., SALvADOR J.-P., Marco M.-P., PiNGarrON J.M. Lipoprotein(a)
determination in human serum using a nitrilotriacetic acid derivative immunosensing scaffold on disposable
electrodes. Analytical and Bioanalytical Chemistry. 2014,;406(22):5379-5387.

A destacar

Nb4D continua trabajando en el desarrollo de diapositivos de diagnéstico para su uso en el campo clinico pero
también en las areas de seguridad alimentaria y el medio ambiente.

En colaboracion con Pharmasans Labs Inc. (EEUU) el grupo desarrollé inmunoreactivos contra neurotransmisores de
interés en trastornos neurolégicos y enfermedades neurodegenerativas. En concreto, el grupo desarrollé anticuer-
pos contra neurotransmisores derivados de la ruta fenilalanina como los catecolaminas, adrenalina y noradrenalina.

Otros neurotransmisores han sido desarrollado durante esta colaboracion y estan siendo explotados en el proyecto
TryKySeNS (CTQ2011-29163-C03-01). Un ELISA ha sido validado por el acido quinurénico, un neuroprotector
implicado en los trastornos neurolégicos. El ensayo ha sido probado en muestras reales de pacientes que padecen
la enfermedad de Alzheimer y de controles sanos usando liquido cefalorraquideo y plasma proporcionada por el
Hospital 12 de Octubre de Madrid. Los resultados son prometedores y Nb4D quiere disefiar un diapositivo biosen-
sor “point-of-care”.

En el drea de deteccion de enfermedades infecciosas el grupo ha continuado estudiando la deteccion de bacterias
como Pseudomonas aeruginosa (piocianina, una toxina producida por la bacteria) y Staphylococcus aureus. Los
ensayos han sido probados con muestras de plasma y esputo de pacientes. El grupo ha solicitado a la Oficina Espa-
fiola de Patentes patentar los inmunoreactivos que ha desarrollado por detectar piocianina y ha recibido el interés
de varias empresas y grupos de investigacion.

El grupo también estd desarrollando inmunoreactivos contra biomarcadores de interés en las enfermedades car-
diovasculares. La esperanza es ser capaz de desarrollar un diapositivo en el punto de atencion al paciente que se
puede utilizar para determinar la etapa de la enfermedad cardiaca donde se encuentra el paciente. Estos estudios
formen parte del proyecto NanoCardioCoco (IPT2011-1337-010000) cuyo objetivo es trabajar con las empresas
para trasladar los resultados de la investigacion en productos viables en beneficio de la sociedad.

Institucion: Agencia Estatal Consejo Superior De Investigaciones Cientificas
Contacto: E-mail: nb4d@igac.csic.es - Website: www.igac.csic.es/nb4d
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GRUPOS DE INVESTIGACION

Applied Molecular Chemistry Group |
of the IDM :
Programa: Nanomedicina / Biomateriales y Terapias Avanzadas

et
\ ~.
e

Investigador Principal: Martinez Maiiez, Ramoén
Integrantes

CONTRATADOS: Aznar Gimeno, Elena | Garcia Ferndndez, Alba

ADSCRITOS: Benito Beorlegui, Angel Francisco | Coll Merino, Maria del Carmen | Lizondo Sabater, Josefina
| Marcos Martinez, M? Dolores | Murguia Ibafez, José Ramon | Pardo Vicente, Teresa | Sancenon Galarza,
Félix | Villaescusa Alonso, Luis Angel | Vivancos Bonos, José Luis

COLABORADORES: Barba Bon, Andrea | Bataller Prats, Roman | De la Torre Paredes, Cristina | El Sayed
Shihata Nasr, Sameh | Giménez Morales, Cristina | Mas Font, Nuria | Moragues Pons, Maria Esperanza |
Oroval Cucarella, M? del Mar | Pascual i Vidal, Lluis | Sanfelid Cano, Cristina | Santos Figueroa, Luis Enrique

Principales lineas de investigacion

¢ Desarrollo de dispositivos nanométricos con “puertas moleculares” para liberacion contro-
lada. Nuestro objetivo es desarrollar nano-sistemas que contengan “puertas moleculares” para la
liberacion a voluntad de una cierta carga. Para ello, se emplean sélidos mesoporosos hanométricos.
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 estimulo 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 a un proceso de sefalizacion. Esta linea se aplica en el
disefio de sondas para la deteccién de moléculas de interés tanto in vitro o como in vivo mediante
métodos colorimétricos o fluorométricos.

e Capacidades transversales. Sintesis organica e inorganica ® Preparacion / funcionalizacion de ma-
teriales mesoporosos @ Preparacion / funcionalizacion de las nanoparticulas inorganicas (oro, plata,
oxidos, silice, etc.)
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Publicaciones cientificas mas relevantes

* Diez P., SANCHEZ A., GaMELLA M., MarTiNEZ-Ruiz P., Aznar E., De 1A Torre C. et al. Toward the design of
smart delivery systems controlled by integrated enzyme-based biocomputing ensembles. Journal of
the American Chemical Society. 2014;136(25):9116-9123.

® Mas N., Arcos D., PoLo L., Aznar E., SANCHEZ-SALCEDO S., SANCENON F. et al. Towards the development of
smart 3D “gated scaffolds” for on-command delivery. Small. 2014; 10(23):4859-4864.

e Gimenez C., Cument E., Aznar E., MarTANEZ-MANEZ R., SANCENON F., Marcos M.D. et al. Towards chemical
communication between gated nanoparticles. Angewandte Chemie - International Edition. 2014;
53(46):12629-12633.

® Dt 1A Torre C., Monbragon L., CoLL C., Sancenon F., Marcos M.D., MarTiNnez-Manez R. et al. Cathepsin-B
induced controlled release from peptide-capped mesoporous silica nanoparticles. Chemistry - A Euro-
pean Journal. 2014; 20(47):15309-15314.

* MoracuUes M.E., Toscant A., SANCENON F., MarTiNez-Manez R., WHiTe A.J.P., WiLton-ELy J.D.E.T.. A chromo-
fluorogenic synthetic “canary” for CO detection based on a pyrenylvinyl ruthenium(ll) complex. Jour-
nal of the American Chemical Society. 2014; 136(34):11930-11933.

A destacar

Durante 2014, hemos comenzado con las actividades de los Proyectos Intramurales NANOHYPERTERMIA,
NEURO-MON, TBIO-GATE, SPRING y NANOSENFIBRO y del proyecto de transferencia MICHORMON-PRO.
También, hemos continuado con el proyecto ECO EXOLUNG. 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. Ademas de continuar con nuestros proyectos del Plan Nacional
y regionales vigentes, en 2014 nos han concedido un proyecto EXPLORA dedicado al desarrollo de
nuevos sistemas de deteccion de biomoléculas empleando puertas moleculares y dos proyectos semilla
para establecer colaboraciones con el Hospital “La Fe” sobre nuevos sistemas de deteccién de cancer de
prostata empleando andlisis multiplataforma de muestras de orina y sobre la aplicacion terandstica de
las nanoparticulas en el ictus isquémico experimental.

También este afio, hemos continuado con una intensa actividad cientifica publicando mas de treintay tres
articulos en revistas internacionales con alto factor de impacto. En esto trabajos hemos conseguido, por
ejemplo, demostrar que es posible desarrollar sistemas que se comuniquen guimicamente empleando
nanoparticulas con puertas moleculares, o en colaboracion con el grupo de Maria Vallet, que es posible
integrar nuestros sistemas de liberacion en matrices o scaffolds tridimensionales.

En el plano internacional, hemos participado en la preparacion de diversas propuestas de proyectos
europeos. Ademas, hemos acogido a cinco estudiantes predoctorales procedentes de India, Estados
Unidos, Holanda, Reino Unido y a una postdoctoral procedente de India. Ademas, dos de nuestros
estudiantes predoctorales han realizado estancias en Irlanda e Italia.

Finalmente, en el afo 2014 nuestro grupo ha participado en el programa de formacién del CIBER-BBN
con tres becas de iniciacion a la investigacion y seis estudiantes han defendido su tesis doctoral durante
este ano.

Institucidn: Universidad Politécnica de Valencia

Contacto: Centro de Reconocimiento Molecular y Desarrollo Tecnoldgico.
Camino de Vera s/n, Edificio 5M. 46022 Valencia - Teléfono: (+34) 96 387 73 43
E-mail: idm@upv.es - Website: idm.webs.upv.es
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GRUPOS DE INVESTIGACION

Molecular Immunobiology

(GRUPO ASOCIADO)
Programa: Nanomedicina
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Investigadora Principal: Muiioz Fernandez, Maria Angeles

Integrantes

ADSCRITOS: Chonco Jiménez, Louis | Clemente Mayoral, Maria Isabel | Diaz Mufioz, Laura | Gonzalo Lazaro,
Teresa | Gras Pefa, Rafael | Gurbindo Gutiérrez, Marfa Dolores | Jiménez Fuentes, José Luis | Lépez Fernandez,
Luis Andrés | Lorente Rodriguez, Raquel | Pion, Marjorie | Serramia Lobera, Maria Jesus | Webber, Nicholas
| Weber, Nick.

COLABORADORES: Perisé Barrios, Ana Judith | Sdnchez Rodriguez, Javier | Vacas Cérdoba, Enrique.

Principales lineas de investigacion

* NANOMEDICINA CON DISTINTOS DENDRIMEROS Y NANOPARTICULAS: Terapia génica, nanovacunas
con células dendriticas frente a enfermedades infecciosas, cancer, pretratamiento y desarrollo de mi-
crobicidas frente al VIH,HSV-2, VHC y VHB con dendrimeros per se y dendrimeros en el tratamiento
de tumores solidos.

* INFECCION POR EL VIH: Investigacion del reservorio del VIH, reactivacion viral con dendrimeros o
nanoparticulas como farmacos antilatencia y tratamiento con terapia antiretroviral. Imagen en cola-
boraciéon con otros grupos del CIBER.

* INMUNOPATOGENIA DE LA INFECCION POR EL VIH.

* PEDIATRIA E INFECCION POR EL VIH.
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Publicaciones cientificas mas relevantes

e Prrise-Barrios A.J., Jimenez J.L., D'OminGuez-SoTo A., De La Mata F.J., Corsi A.L., Gomez R. et al. Carbosilane
dendrimers as gene delivery agents for the treatment of HIV infection. Journal of Controlled Release.
2014;184(1):51-57.

e \/acas-CorooBa E., Cument N., DE ta MaTa F.J., Pana M., Gowmez R., Pion M. et al. Dendrimers as nonviral
vectors in dendritic cell-based immunotherapies against human immunodeficiency virus: Steps toward
their clinical evaluation. Nanomedicine. 2014;9(17):2683-2702.

e SANCHEZ-RODRIGUEZ J., Vacas-Coroosa E., Gomez R., DE LA Mata F.J., Munoz-FernANDEZ MA. A. Nanotech-
derived topical microbicides for HIV prevention: The road to clinical development. Antiviral Research.
2014;113: 33-48.

® SepuLvepA-Crespo D., Lorente R., Leat M., Gomez R., De ta Mata F.J., Jiménez J.L. et al. Synergistic acti-
vity profile of carbosilane dendrimer G2-STE16 in combination with other dendrimers and antire-
trovirals as topical anti-HIV-1 microbicide. Nanomedicine: Nanotechnology, Biology, and Medicine.
2014;10(3):609-618.

A destacar

Durante el ano 2014 hemos dado un gran paso en el uso de la nanotecnologia en enfermedades infec-
ciosas: hemos pasado de hacer investigacién basico-clinica a investigacion traslacional desarrollando un
microbicida de uso topico frente a la infeccién por el VIH, pasando la prueba de concepto en un modelo
BLT de ratones humanizados. Hemos demostrado la importancia de la doble y triple combinacién de
dendrimeros polianionicos entre si o con antirretrovirales que actian en los primeros pasos del ciclo del
VIH para conseguir frenar la infeccion en un 100%, estando en la fase de prueba de concepto. Esto
ha supuesto un gran avance en las investigaciones de afos anteriores llegando a pruebas in vivo con
varios nanosistemas a nivel no sélo de microbicidas sino también de delivery, biodistribucion y efectos
toxicoldgicos en animales, nanosistemas como farmacos anti-latencia, nanovacunas...

Ademas, hemos establecido una plataforma nanobioguiada con los disntintos nanosistemas iniciando
su utilizacion en investigacion frente a otras enfermedades infecciosas como las causadas por el HSV-2,
VHC, Chikungunya, ébola...obteniendo resultados muy prometedores, mostrando cémo los dendrime-
ros seguin su nucleo, cargas en la periferia, generacion...acttan de forma distinta. Estas investigaciones
son necesarias para lograr progresar en nuevos tratamientos frente a las enfermedades infecciosas y la
busqueda de una posible cura de dichas patologias.

Institucion: Servicio Madrilefio de Salud
Contacto: Hospital Gregorio Maranon - C/ Ibiza 43, 28009 Madrid
E-mail: mmunoz@gmail.com - Website: http://immunovirology.com
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Cellular and Respiratory Biomechanics

Group (GRUPO ASOCIADO)
Programa: Nanomedicina

Investigador Principal: Navajas Navarro, Daniel

Integrantes

CONTRATADOS (CIBERES): Polo Tortola, Maeba

ADSCRITOS: Alcaraz Casademunt, Jordi | Campillo Agullo, Noelia | Carreas Palau, Alba | Farré Ventura,
Ramon | Isseta, Valentina | Luque Gonzalez, Tomas Alberto | Melo Herraiz, Esther | Rodriguez Lazaro, Miguel
Angel | Rotger Estape, Maria del Mar | Trepat Guixer, Xavier.

Principales lineas de investigacion
* Fisiopatologia de la apnea del suefio y de la lesion pulmonar aguda en pacientes y en modelos ani-
males.
* Mecanobiologia celular y tisular en las enfermedades respiratorias.

e Instrumentacion y metodologias diagnoésticas, terapéuticas y de monitorizacion en apnea del suefio y
lesion pulmonar aguda.

¢ Nanotecnologias y sistemas lab-on-a-chip para el estudio y caracterizacién del comportamiento me-
canico de células y tejidos.
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Publicaciones cientificas mas relevantes

* AvENDROS |., WaNG Y., Becker L., Lennon F.E., ZHenG J., CoaTs B.R. et al. Intermittent hypoxia-induced
changes in tumor-associated macrophages and tumor malignancy in a mouse model of sleep apnea.
American Journal of Respiratory and Critical Care Medicine. 2014;189(5):593-601.

e Isetta V., Leon C., Torres M., Emsib C., Roca J., Navaias D. et al. Telemedicine-based approach for obstruc-
tive sleep apnea management: Building evidence. Journal of Medical Internet Research. 2014;16(2).

* ANDREU I., Luque T., SancHo A., PetacHo B., lciesias-Garcia O., MeLo E. et al. Heterogeneous microme-
chanical properties of the extracellular matrix in healthy and infarcted hearts. Acta Biomaterialia.
2014;10(7):3235-3242.

® MarTiNEZ-GARCIA M.-A., MARTORELL-CALATAYUD A., NAGORE E., VaLERO ., SEtma M.J., CHINER E. et al. Associa-

tion between sleep disordered breathing and aggressiveness markers of malignant cutaneous mela-
noma. European Respiratory Journal. 2014,;43(6):1661-1668.

e Moreno-INDIAS |, Torres M, MONTSERRAT JM, SancHEz-ALcoroLabo L, Caroona F, TinaHoNES FJ et al. Intermit-
tent hypoxia alters gut microbiota diversity in a mouse model of sleep apnoea.The European respira-
tory journal. 2014.

A destacar

La actividad investigadora del grupo tiene un caracter interdisciplinario y traslacional, integrando aspec-
tos basicos y clinicos. En 2014 la investigacion se ha focalizado principalmente en los programas corpo-
rativos “Sleep Apnea-Hypopnea Syndrome” (SAHS) y “Acute Lung Injury” (ALI). En el primero se han
obtenido logros muy importantes en el estudio de la relacion entre cancer y SAHS. Hemos establecido
gue hay un aumento de mortalidad por cancer en pacientes con SAHS y que el SAHS potencia el mela-
noma humano maligno y hemos mostrado el papel relevante del sistema inmune en la relacién cancer-
SAHS. También hemos puesto de manifiesto que las herramientas telématicas son de gran utilidad para
el diagnostico y seguimiento domiciliarios del SAHS. Se han desarrollado contratos de investigacion con
empresas de instrumentacion respiratoria para la mejora de los equipos de terapia del SAHS. En mo-
delos animales hemos determinado que la edad induce cambios considerables en la respuesta cerebral
a las apneas y que la fertilidad masculina se ve notablemente reducida por la hipoxia intermitente del
SAHS. En ALl hemos utilizado ingenieria de tejidos para avanzar en la comprension de los mecanismos
basicos de la regeneracién/reparacién pulmonar. Usando nano- y micro-tecnologias hemos descrito por
primera vez los cambios locales de rigidez de la matriz extracelular en pulmones normales y fibréticos.
Estos resultados permiten comprender en profundidad la interaccion célula-matriz en la regeneracion
pulmonar. Hemos caracterizado la viscoelasticidad local del tejido cardiaco normal y fibrosado, infor-
macion relevante para comprender la remodelacion cardiaca en hipertensién pulmonar. También he-
mos estudiado los cambios mecanicos inducidos en la matriz extracelular pulmonar por la congelacién/
descongelacion y la esterilizacion del tejido pulmonar. Asimismo, hemos descrito por primera vez que
la presiéon parcial de oxigeno fisioldgica potencia la diferenciacion de células madre hacia el fenotipo
epitelial pulmonar, siendo relevante para la optimizacion de la regeneracién pulmonar.

Institucion: Universidad de Barcelona
Contacto: Facultad de Medicina. C/ Casanova 143. 08036 Barcelona. Teléfono: (+34) 93 402 45 15
E-mail: dnavajas@ub.edu - Website: http://www.ub.edu/biofisica
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Tissue Engineering Research Group
Programa: Biomateriales y Terapias Avanzadas

Investigadora Principal: Obieta Vilallonga, Isabel

Integrantes

CONTRATADOS: Argarate Madariaga, Nerea

ADSCRITOS: Alvarez Luque, Noelia | Atorrasagasti Goyalde, Garbife | Bilbao Alba, Leire | Braceras Izaguirre,
IAigo | Briz Izeta, Nerea | Bustero Zuazu, |zaskun | Equizabal Luzuriaga, Ainhoa | Garagorri Ganchegi, Nerea |
Garmendia Arcelus, Nerea | Goikoetxea Mendizabal, Leire | Jurado Ofate, Maria Jesus | Lorenzo Chocardo,
Jaione | Madarieta Pardo, Iratxe | Murua Larrafiaga, Olatz | Olalde Graells, Beatriz | Saez Martinez, Virginia
| Valero Congil, Jesus Manuel.

COLABORADORES: Azpiroz Dorronsoro, Patxi | Gaston Caminos, Ainhoa | Vera Martin, Carolina

Principales lineas de investigacion

DISPOSITIVOS Y MATERIALES PARA USO IN VIVO.

* Matrices biodegradables para regeneracion de tejidos.

* Materiales no degradables para implantes ¢seos con porosidad controlada.

e Funcionalizacién de la superficie de dispositivos a través de quimica humeda.

* Materiales biodegradables para terapias avanzadas (recubrimientos poliméricos y nanoparticulas para
suministro de medicamentos e hidrogeles inyectables para terapia celular).

DISPOSITIVOS DE DIAGNOSTICO IN VITRO Y ENSAYOS BASADOS EN CELULAS.
* Materiales y tecnologias que permiten el cultivo in vitro de células en 3D.

e Disefio personalizado de poliestireno a base de consumibles.

e Biosensores que integran nanotubos de carbono.

EVALUACION BIOLOGICA.

* Marcado CE, certificacion de la norma ISO 10993.

e Caracterizacion del impacto biolégico de nuevos materiales y productos.

* Nanoseguridad: evaluacion del impacto biolégico de nanomateriales (consumo de células, mutageni-
cidad, actividad pro-inflamatoria, etc.)
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Publicaciones cientificas mas relevantes

e Auo peL Barrio J.L., CHiesa M., GaLlteco Ferrer G., Garacorri N., Briz N., FErnANDEZ-DELGADO J. et al. Bioin-
tegration of corneal macroporous membranes based on poly(ethyl acrylate) copolymers in an experi-
mental animal model. Journal of Biomedical Materials Research - Part A. 2014;.

* Braceras |., Vera C., Averoi-lzquiero A., Munoz R., Lorenzo J., Alvarez N. et al. lon implantation induced
nanotopography on titanium and bone cell adhesion. Applied Surface Science. 2014;310:24-30.

® BRraceras |., PacHa-Ouvenza MLA., Cazapo-MartiN A., MutTioNer M., Vera C., Broncano L.L.-. et al. De-
crease of Staphylococcal adhesion on surgical stainless steel after Siion implantation. Applied Surface
Science. 2014;310:36-41.

* ARGARATE N., OLALDE B., ATORRASAGASTI G., VALERO J., CaRoLINA CIFUENTES S., BENAVENTE R. et al. Biodegradable
Bi-layered coating on polymeric orthopaedic implants for controlled release of drugs. Materials Let-
ters. 2014;132:193-195.

Institucion: Fundacion Tecnalia Research & Innovation
Contacto: Fundacion Tecnalia Research & Innovation. Parque Tecnoldgico de Miramon.
P° Mikeletegui, 2. 20009 San Sebastian - Website: www.tecnalia.com
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Biomedical Imaging Group
Bioingenieria e Imagen Médica
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Investigador Principal: Pavia Segura, Javier

Integrantes

CONTRATADOS: Tudela Fernandez, Raul

ADSCRITOS: Cot Sanz, Albert | Falcén Falcon, Carlos | Gispert Lopez, Juan Domingo | Juvells Prades, Ignacio
| Pareto Onghena, Deborah | Ros Puig, Domingo | Sempau Roma, Josep | Setoain Perego, Javier | Soria
Rodriguez, Guadalupe.

COLABORADORES: Calvo Boixet, Anna | Gallego, Judit | Herance Camacho, Raul | Marti Fuster, Berta | Pino
Sorroche, Francisco | Roé Vellvé, Nuria | Romera Martinez, Ingrid.

Principales lineas de investigacion

e Simulacion Monte Carlo: desarrollo y optimizacién de los simuladores.
* Reconstruccion tomografica en tomografia de emision.
e Cuantificaciéon de estudios de SPECT de neurotransmision en enfermedades neurodegenerativas.

e Cuantificaciéon de estudios de PET con trazadores que se unen a la proteina Beta-amiloide en la enfer-
medad de Alzheimer.

e Andlisis de imagen multimodal en epilepsia refractaria.

e Andlisis estadistico de imagenes de tomografia de emision.

e Andlisis estadistico en resonancia magnética funcional y estructural.

e 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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Publicaciones cientificas mas relevantes

* Marti-FusTer B., Estesan O., THieLemans K., SEToan X., Santos A., Ros D. et al. Including anatomical and
functional information in MC simulation of PET and SPECT brain studies. Brain-VISET: A voxel-based
iterative method. IEEE Transactions on Medical Imaging. 2014;33(10):1931-1938.

e PerissinoTTi A., SEToaIN X., Aparicio J., Rusi S., FusTer B.M., Donare A. et al. Clinical role of subtraction ictal
SPECT coregistered to MR imaging and 18F-FDG PET in pediatric epilepsy. Journal of Nuclear Medici-
ne. 2014;55(7):1099-1105.

* Rica M.S., Soria G., Tubeta R., ArTiGas F., CeLaba P. The natural hallucinogen 5-MeO-DMT, component
of Ayahuasca, disrupts cortical function in rats: reversal by antipsychotic drugs. International Journal
of Neuropsychopharmacology. 2014;.

e NINEROLA-BAizaN A, Rolas S., BonastRe M., Tubeta R., Lomena F., Pavia J. et al. In vivo evaluation of the
dopaminergic neurotransmission system using [123I]JFP-CIT SPECT in 6-OHDA lesioned rats. Contrast
Media and Molecular Imaging. 2014;.

e Roe-VeLLve N., Pino F., Fatcon C., Cot A., Giseert J.D., Marin C. et al. Quantification of rat brain SPECT
with 123l-ioflupane: Evaluation of different reconstruction methods and image degradation compen-
sations using Monte Carlo simulation. Physics in Medicine and Biology. 2014;59(16):4567-4582.

A destacar

TESIS DOCTORALES

e Francisco Pino Sorroche. Universidad de Barcelona, 21/10/2014. "Reconstruccion y cuantificacién de
estudios SPECT en animal pequefio”.

e Foteini Popota. Universidad Pompeu Fabra, 27/11/2014. "Comparative study of dedicated Monte
Carlo simulation codes for the performance evaluation of small animal PET systems”.

e Sebastia Rubi Sureda, Universidad de Barcelona, 24/11/2014. "Aplicacion de la Tomografia por Emi-
sién de Positrones cerebral con diferentes trazadores en la valoracion prequirlrgica de pacientes con
epilepsia”.

e Monica Giraldo Chica, 29/10/2014 Universidad de Barcelona. “Anatomical differences of the lateral
geniculate nucleus in subjects with dyslexia”.

ENSAYOS CLINICOS

e Comienzo de tres ensayos clinicos de Imagen PET de beta amiloide con los nuevos radiotrazadores
marcados con 18F (Florbetapir and flutemetamol).

NUEVA LINEA DE INVESTIGACION

e Cuantificacion de estudios de PET con trazadores que se unen a la proteina Beta-amiloide en la enfer-
medad de Alzheimer.

Institucidn: Universidad de Barcelona
Contacto: Hospital Clinico y Provincial de Barcelona. Servicio de Medicina Nuclear
C/ Villarroel, 170. 08036 Barcelona - E-mail: jpavia@clinic.ub.es - Website: http://www.ub.edu/biofisica/
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NanoBioCel: Micro and Nano Téchnologies,

Biomaterials and Cells Research Group g
Programa: Nanomedicina
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Investigador Principal: Pedraz Mufioz, José Luis

Integrantes

CONTRATADOS: Ciriza Astrain, Jesus | Losada Narvaez, Angela

ADSCRITOS: Esquisabel Alegria, Amaia | Hernandez Martin, Rosa Maria | Igartia Olaechea, Manoli | Orive
Arroyo, Gorka | Zarate Sesma, Jon.

COLABORADORES: Agirre Diez, Mireia | Egusquiaguirre Martin, Susana Patricia | Gainza Luzea, Garazi |
Garate Letona , Ane | Gartziandia Lopez de Goikoetxea, Oihane | Herran Martinez, Enara | Moreno Sastre,
Marfa | Pastor Navarro, Marta | Saenz del Burgo Martinez, Laura | Salvador Martinez, Aiala | Santos Vizcaino,
Edorta.

Principales lineas de investigacion

e Microencapsulacion de células vivas: disefio y optimizacion de sistemas poliméricos de inmovilizacion
de células con actividad terapéutica que protegen frente a la respuesta inmune del huésped gracias a
su disefio tecnoldgico, dando lugar a un sistema farmacéutico de liberacion controlada.

e Micro y nanoparticulas como sistemas de administracién de vacunas de péptidos y proteinas: los resul-
tados obtenidos hasta el momento por nuestro grupo ponen de manifiesto que la utilizacion de estos
sistemas de vehiculizacién de farmacos pueden resultar bastante Utiles en el desarrollo de vacunas
ya que la encapsulacion de antigenos provoca una respuesta inmune importante y duradera tras su
administracion por diferentes vias a animales de experimentacion (ratones y monos).

e Vectores no virales para terapia génica: disefo y optimizacion de vectores no virales basados en na-
noparticulas lipidicas con el fin de vehiculizar genes terapéuticos con capacidad de transfeccion de
células eucarioticas.
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e Desarrollo de formulaciones de liberacién modificada: desarrollo y optimizacion de formas farmacéu-
ticas basadas en nuevos polimetros para la liberacion sostenida de farmacos.

e Evaluacién biofarmacéutica y farmacocinética de formulaciones de liberacion modificada y de nuevos
sistemas terapéuticos obtenidos con productos biotecnoldgicos.

* Nanofomulaciones para administracién pulmonar: el objetivo de esta linea 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 antibidticos.

Publicaciones cientificas mas relevantes

® Puras G., MasHAL M., ZaAraTe J., AcirrRe M., Osepa E., GruaLvo S. et al. A novel cationic niosome formula-
tion for gene delivery to the retina. Journal of Controlled Release. 2014;174(1):27-36.

* GaiNzA G., Pastor M., AGURre J.J., ViLLutLas S., Pepraz J.L., Hernanpez R.M. et al. A novel strategy for the
treatment of chronic wounds based on the topical administration of rhEGF-loaded lipid nanoparticles:
In vitro bioactivity and in vivo effectiveness in healing-impaired db/db mice. Journal of Controlled
Release. 2014;185(1):51-61.

® Pastor M., MoRENO-SASTRE M., EsquisaBeL A., Sans E., Vinas M., BacHiLLer D. et al. Sodium colistimethate
loaded lipid nanocarriers for the treatment of Pseudomonas aeruginosa infections associated with
cystic fibrosis. International Journal of Pharmaceutics. 2014;477(1-2):485-494.

e Herran E., Requeio C., Ruiz-OrTega J.A., ARrisTIETA A., IGARTUA M., BENGOETXEA H. et al. Increased antipar-
kinson efficacy of the combined administration of VEGF- and GDNF-loaded nanospheres in a partial
lesion model of Parkinson’s disease. International Journal of Nanomedicine. 2014;9(1):2677-2687.

 DeL Burco L.S., HernAnDez R.M., Orive G., Pepraz J.L. Nanotherapeutic approaches for brain cancer ma-
nagement. Nanomedicine: Nanotechnology, Biology, and Medicine. 2014;10(5):905-919.

A destacar

Durante el 2014 se han dado varios hechos relevantes a nivel de resultados cientificos y de contratos con
las empresas. Se han conseguido, como resultado de trabajo conjunto, dos patentes con el laboratorio
farmacéutico espafol PRAXIS. La primera de ellas es NANOPARTICULA LIPIDICA DE TOBRAMICINA 'y
la segunda: BIONANOPARTICULAS BIODEGRADABLES PARA LIBERACION DEL PEPTIDO GSE24-2, PRO-
CEDIMIENTO DE OBTENCION Y UTILIZACION. En materia de proyectos, hemos obtenido un proyecto
del Ministerio de Economia y Competitividad, de la Convocatoria: Retos de Investigacién 2013: Factores
Neurotréficos nanoencapsulados y terapia génica para el tratamiento de enfermedades neurodege-
nerativas utilizando vias menos invasivas. NANOTEG. Cuya duracién sera de 2014 a 2018 y tiene una
subvencion de 200.000 euros. Y un proyecto de la convocatoria del Ministerio de Economia y Compe-
titividad Retos-Colaboracion 2014 con la empresa Sylentis para trabajar con otros dos grupos del CIBER
BBN: el grupo de EDUARDO FERNANDEZ (NN-UMH DE ELCHE) Y RAMON ERITJADEL GQNA-CSIC DE
BARCELONA. El titulo del proyecto es Nuevos Tratamientos para enfermedades degenerativas de la
retina. TERET/RTC-2014-2038-1 (Sylentis).

Otro aspecto a resaltar es la obtencién durante 2014 de 741.069 euros de contratos con empresas.

Institucion: Universidad del Pais Vasco
Contacto: Facultad de Farmacia de Vitoria - P° Universidad, 7. 1006 Vitoria - Tel. (+34) 945 013 091
E-mail: joseluis.pedraz@ehu.es - Website: http://www.ehu.es/en/web/nanobiocel/home
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Biofunctional Nanomaterials Laborator
Programa: Nanomedicina
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InvestigadorA Principal: Penadés Ullate, Soledad

Integrantes

CONTRATADOS: Garcia Martin, Isabel

ADSCRITOS: Aranaiz Villanueva, Blanca Ester | Carril Garcia, Moénica | Del Valle Carrandi, Lourdes | Di
Giavincenzo, Paolo | Giner Casarés, Juan José | Liz Marzan, Luis M | Martin Lomas, Manuel | Michelena
Elizalde, Olatz | Reichardt, Niels Christian.

Principales lineas de investigacion

GLICOMICA MEDIANTE MICROARRAYS
e Sintesis en disolucion y fase solida 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 carbohidrato-proteinas.

e Desarrollo de bioensayos con enzimas que procesan carbohidratos.
GLICONANOTECHNOLOGIA

* Preparacion de gliconanoparticulas de oro como modelos multivalentes para el estudio de interaccio-
nes bioldgicas mediadas por hidratos de carbono.

* Desarrollo de gliconanoparticulas de oro como microbicidas y vacunas contra patégenos (HIV, strep-
tococcus pneumoniae).

e Desarrollo de nanoparticulas magnéticas y fluorescentes como sondas multimodales para el marcaje y
el seguimiento de células usando diferentes técnicas de imagen (PET, CT, MRI).

e Desarrollo de nanoparticulas funcionalizadas para el diagnéstico de placas de ateroma y enfermeda-
des neurodegenerativas.
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Publicaciones cientificas mas relevantes

® FriGELL J., GARCIA |., GOMEZ-VaLLEIO V., Lior J., Penapes S. 68Ga-labeled gold glyconanoparticles for explo-
ring blood-brain barrier permeability: Preparation, biodistribution studies, and improved brain uptake
via neuropeptide conjugation. Journal of the American Chemical Society. 2014;136(1):449-457.

e CHiopo F., Marrapl M., Park J., Ram A.F.J., Penapts S., Van Die |. et al. Galactofuranose-coated gold
nanoparticles elicit a pro-inflammatory response in human monocyte-derived dendritic cells and are
recognized by DC-SIGN. ACS Chemical Biology. 2014;9(2):383-389.

e Canpiota A.P., Acosta M., Simoes R.V., Detcapo-Goni T., Lope-Piebrara S., IRure A. et al. A new ex vivo
method to evaluate the performance of candidate MRI contrast agents: A proof-of-concept study.
Journal of Nanobiotechnology. 2014;12(1).

 ETxesarria J., Cawvo J., ReicHardT N.-C.. Nanostructured weathering steel for matrix-free laser desorp-
tion ionisation mass spectrometry and imaging of metabolites, drugs and complex glycans. Analyst.
2014;139(11):2873-2883.

* Murray R.A., Qu Y., CHiopo F., MarraDI M., PEnaDES S., Mova S.E. A quantitative study of the intracellular
dynamics of fluorescently labelled glyco-gold nanoparticles via fluorescence correlation spectroscopy.
Small. 2014;10(13):2602-2610.

A destacar

El afo 2014 fue especialmente importante para fortalecer la investigacién del grupo hacia la medicina
translacional.

El grupo de Niels-Christian Reichardt en CIC biomaGUNE ha desarrollado CarboQuant una plataforma
tecnoldgica para la cuantificacion absoluta de glicanos mediante espectrometria de masas. La tecnolo-
gia patentada se basa en la preparaciéon y uso de isétopos estables de glicanos como estandares inter-
nos. Las aplicaciones incluyen: diagnostico clinico y control de calidad de productos biofarmacéuticos.
Se ha realizado un estudio de mercado y un plan de negocio para la comercializacién de la tecnologia a
través de una empresa spin-off para marzo de 2015.

Basado en la tecnologia CarboQuant, se han desarrollado y validado dos kits para cuantificacion de glica-
nos mediante MALDI-TOF MS, llamados mAbsolute. Estos kits, y un software de cuantificacion se estan
probando en un estudio piloto para su uso en el control de calidad biofarmacéutica por Roche/Alemania
y MSD/Holanda. La Universidad de Leiden/Holanda realizara un primer estudio en el diagnéstico clinico.

IMMUNOSHAPE, coordinado por Niels-Christian Reichardt es una Red de Formacién Marie Curie Euro-
pea que reline a 14 miembros europeos en una red transnacional, con un programa de investigacion y
formacién multidisciplinar y multisectorial entre los socios industriales y académicos en los campos de
glicociencia biomédica y su aplicaciones industriales. IMMUNOSHAPE tiene como objetivo la formacién
de una nueva generacién de cientificos que sera capaz de desarrollar nuevas estructuras de glicanos
altamente selectivos para inmunoterapias multivalentes con aplicaciones clinicas.

Midatech Biogune SL, parte del grupo Midatech Pharma, ha completado la remodelacion de su planta
en Bilbao. El objetivo es adaptar las instalaciones e infraestructuras con el fin de permitir la fabricacion
de sus productos de la nanomedicina en la fase pre-clinica en condiciones estériles. “Proyecto financia-
do por el Ministerio de Economia y Competitividad, a través del programa EQUIPA 2014".

Institucion: CIC biomAGUNE
Contacto: CIC biomaGUNE - Parque Tecnoldgico de San Sebastian. P° Miramodn, 182.
Ed. Empresarial C. 20009 San Sebastian - Tel.: +34 943 005 328 - E.mail: spenades@cichiomagune.es

Website: http://www.cicbiomagune.es/secciones/investigacion/ficha_laboratorio.php?idioma=en&unidad=

1&subgrupo=2&subseccion=unidades_investigacion
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A
Health Technology Group
Programa: Biomateriales y Terapias Avanzadas

Investigador Principal: Peris Serra, José Luis

Integrantes

CONTRATADOS: Primo Capella, Victor Javier | Utrera Molina, Miguel Angel

ADSCRITOS: Atienza Vicente, Carlos Manuel | Belda Lois, Juan Manuel | Bermejo Bosch, Ignacio | De Rosario
Martinez, Helios | Gomez Pérez, Amelia L | Gbmez Sendra, Fernando | Molla Domenech, Fernando | Oltra
Pastor, Alfonso | Page del Pozo, Alvaro Felipe | Prat Pastor, Jaime Miguel | Roger Lopez, Isabel | Sanchez
Lacuesta, José Javier | Villanueva Garcia, Manuel.

Principales lineas de investigacion

DISENO DE PRODUCTOS ORIENTADO POR LAS PERSONAS Y APLICACIONES BIOMEDICAS (I+D+i).
Los principales campos de trabajo en Tecnologia Sanitaria del IBV son:

e Implantes para Cirugia Ortopédica: protesis de cadera, rodilla y columna, implantes de columna, os-
teosintesis e implantes personalizados.

e Implantes y prétesis dentales.

e Instrumental quirdrgico.

 Aplicaciones para oftalmologia.

* Productos sanitarios personalizados a las necesidades anatémicas y fisioldgicas del paciente.
e Implantes para veterinaria.

ASESORAMIENTO TECNOLOGICO.

El IBV pone sus conocimientos al servicio de las empresas del sector para que mejoren sus productos.
Este asesoramiento se realiza en:

e La definicion, seleccién, disefo y evaluacion biomecénica de nuevas terapias avanzadas e ingenieria
tisular para la regeneracion de tejido éseo y cartilaginoso.

e La seleccién de los biomateriales a utilizar en los productos sanitarios.
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e El disefio y desarrollo de productos en todas sus etapas:
- La deteccién de las necesidades del paciente y del cirujano.
- La definicion de las especificaciones del disefio.
- La seleccién de las técnicas de fabricacién y de los materiales.
- El desarrollo de los disefios conceptuales y de detalle del producto.
- La colaboracion en la definicion de los procesos necesarios para la fabricacion de un producto sanitario
con marcado CE.
- El asesoramiento en la definicion de los ensayos necesarios para obtener el marcado CE de producto.
- La colaboracion con las empresas en la preparacion de parte de la documentacion necesaria para obtener
el marcado CE de producto sanitario: definicion de los requisitos esenciales; realizacion de analisis de ries-
gos y justificacion clinica del disefio.

EVALUACION BIOMECANICA DE PRODUCTOS SANITARIOS.
FORMACION.

APLICACIONES TIC.

Publicaciones cientificas mas relevantes

 Pace A., De Rosario H., Mata V., Besa A. Model of soft tissue artifact propagation to joint angles in Human move-
ment Analysis. Journal of Biomechanical Engineering. 2014;136(3).

* Dt Rosario H., Pace T., MaTa V. Point of optimal kinematic error: Improvement of the instantaneous helical pivot
method for locating centers of rotation. Journal of Biomechanics. 2014;47(7):1742-1747.

* Dt Rosario H., Betba-Lois J.M., Fos F., Mepina E., Povepa-Puente R., Krote M. Correction of joint angles from kinect for
balance exercising and assessment. Journal of Applied Biomechanics. 2014;30(2):294-299.

® SANCHEZ-SANCHEZ M.L., Betba-Lois J.-M., MeNa-DEL HorNO S., Viosca-HERRERO E., GisBerT-MoRranT B., lcual-CamacHo C. et
al. Functional principal component analysis as a new methodology for the analysis of the impact of two rehabili-
tation protocols in functional recovery after stroke. Journal of NeuroEngineering and Rehabilitation. 2014;11(1).

A destacar

Durante 2014, el grupo GTS-IBV de CIBER ha participado en diferentes actividades para definir y preparar una propues-
ta, denominada InnoLife, para la convocatoria 2014 del Instituto Europeo de Innovacién y Tecnologia (en inglés Euro-
pean Institute of Innovation & Technology, EIT) para una nueva Comunidad de Conocimiento e Innovacién (en inglés
Knowledge & Innovation Community, KIC) sobre Vida Saludable y Envejecimiento Activo. La propuesta ha resultado
ganadora de la convocatoria para la nueva KIC sobre salud (EIT Health).

EIT Health es un consorcio de mas de 144 empresas europeas lideres, universidades y centros de investigacion de 14
paises europeos, con nodos en diversos paises. Su objetivo es conseguir que vivamos mas afios con mayor calidad de
vida: envejecer con mayor autonomia y tender hacia la sostenibilidad de los sistemas de salud. Para conseguirlo se desa-
rrollardn productos, servicios y conceptos en el marco de proyectos conjuntos entre diversos agentes.

Entre otros proyectos relevantes cabe destacar:

e |STOPFALLS: Proyecto colaborativo europeo para el desarrollo de un sistema que ayude a las personas mayores a
prevenir el riesgo de caidas mediante la utilizacion de juegos con Kinect y monitorizacion de su actividad fisica diaria.

¢ HARKEN: Proyecto con financiacion europea (Research for SME) en el que se ha desarrollado un nuevo sensor que
registra el latido cardiaco y las sefiales respiratorias del conductor en el interior del coche utilizando solamente los
elementos textiles del automovil y sin otros equipos adicionales.

* MAMMOCARE: Proyecto con financiacion europea (Research for SME) que ha consistido en el desarrollo de un sistema
de biopsia mamaria guiada mediante PET que permite una visualizacién 3D del tumor y facilita la insercion de la aguja
favoreciendo una mayor precision en la toma de muestras.

Institucion: Asociacion Instituto de Biomecanica de Valencia
Contacto: Instituto de Biomecéanica de Valencia - Camino de Vera s/n, Edificio 9 C. 46022 Valencia
Teléfono: (+34) 96 111 11 70 - E-mail: joseluis.peris@ibv.upv.es - Web: http://tecnologia-sanitaria.ibv.org/
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g 0
Centre of Regenerative Medicine in Barcelona
Programa: Biomateriales y Terapias Avanzadas

Investigador Principal: Raya Chamorro, Angel

Integrantes

CONTRATADOS: Garreta Bahima, Elena
ADSCRITOS: Bedford Guaus, Sylvia | Montserrat Pulido, Nuria
COLABORADORES: Cortina Duran, Carme

Principales lineas de investigacion

e Adquisicion y mantenimiento de la pluripotencia

* Mecanismos que controlan la formacion de cartilago, osteocitos, células cardiacas, células del epitelio
pigmentario de retina y células hematopoyéticas

* Mecanismos que controlan la diferenciacion de las células del musculo cardiaco
* Mecanismos que controlan la regeneracion de los érganos en vertebrados

Publicaciones cientificas mas relevantes

e Navarro S., Motero V., Mouna-Estevez F.J., Lozano M.L., CHINcHON R., Awvarza E. et al. Generation of
iPSCs from genetically corrected Brca2 hypomorphic cells: Implications in cell reprogramming and
stem cell therapy. Stem Cells. 2014;32(2):436-446.

e CastaNo A.G., Hormicueta V., Lagunas A., CorTina C., MonTserraT N., SamITIER J. et al. Protein patterning
on hydrogels by direct microcontact printing: Application to cardiac differentiation. RSC Advances.
2014;4(55):29120-29123.

* Gu Y., Lu G.-H., ProngTHoNGkum N., Benner C., Y1 F., Qu J. et al. Global DNA methylation and transcrip-
tional analyses of human ESC-derived cardiomyocytes. Protein and Cell. 2014;5(1):59-68.

e Znang K., Liu G.-H., YI F., MontserraT N., Hishipa T., Estesan C.R. et al. Direct conversion of human fibro-
blasts into retinal pigment epithelium-like cells by defined factors. Protein and Cell. 2014;5(1):48-58.

118 CIBER-BBN » Memoria anual 2014



Ciber-bbn

A destacar

El CMR[B] es un centro de investigacion cuya misién es la investigacion de los mecanismos que regulan
la diferenciacion celular y la formacién del patron durante el desarrollo y la regeneracion. De la misma
manera, la actividad general del centro estd orientada a la investigacion en medicina regenerativa, con
especial énfasis en la generacion de células madre con pluripotencia inducida (iPSCs) a partir de mues-
tras 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 ésea) e iPSCs hacia hueso, cartilago, células del epitelio pigmentario de la
retina, 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 continuamos colaborando con la Dra. Ivon Cuscé del CIBERER-UPF, el Dr.
Juan Bueren del CIBERER-CIEMAT, entre otras colaboraciones.

Ademas, continuamos colaborando con la Dra. Elena Martinez (IBEC-CIBER-BBN). En la 8th CIBER-BBN
Annual Conference celebrada en Girona, del 10 al 11 de noviembre de 2014, presentamos el siguiente poster:

Autores: E. Garreta, A. G. Castano, E. Martinez, A. Raya

Titulo del poster: Derivation of retinal neurons from human induced pluripotent stem cells on top of
hydrogel substrates with different topographies

La Dra. Bedford, participé en la convocatoria del 2014 del ISCIIl de la Accién Estratégica en Salud para
proyectos de investigacion en salud y fue financiado el proyecto:

PI14/02184 Desarrollo de una plataforma de reprogramacion de alto rendimiento basada en extractos
de ovocito empaquetados en liposomas

Ademas, participamos en la convocatoria AES 2014 del ISCIIl para proyectos integrados de excelencia en
CIBER, como grupo coordinador, y fue financiado el proyecto:

PIE14/0061 Molecular links between diabetes and neurodegenerative disorders

IP Coordinador: Angel Raya

Total financiacion: 660.000€

Duracion: 01/01/2015 - 31/12/2017

En este proyecto colaboran 12 grupos de los siguientes CIBER: CIBERER, CIBERNED, CIBERDEM, CIBERBBN.

Institucion: Centro de Medicina Regenerativa de Barcelona
Contacto: Centro de Medicina Regenerativa de Barcelona - Dr. Aiguader 88, 72 planta. 08003 Barcelona
E-mail: director@cmrb.eu - Website: www.cmrb.eu
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GRUPOS DE INVESTIGACION f -

Small Biosystems Lab
Programa: Nanomedicina

-

Investigador Principal: Ritort Farran, Félix

Integrantes

CONTRATADOS: Pastor del Campo, Isabel
ADSCRITOS: Huguet, Josep Maria | Palassini, Matteo

COLABORADORES: Alemany, Anna | Bongini, Lorenzo | Camunfas Soler, Joan | Manosas Castejon, Maria |
Rey Serra, Blanca | Ribezzi Crivellari, Marco.

Principales lineas de investigacion

e El grupo de investigacion dirigido por el Dr. Ritort investiga la energética de los procesos bioldgicos a
escala molecular en el sentido méas amplio, desde la comprensiéon fundamental de los fenémenos irre-
versibles a escala microscédpica hasta las aplicaciones mas avanzadas que permiten caracterizar y medir
las interacciones moleculares con una resoluciéon de décimas de kilocalorias por mol (kcal/mol). Todo
esto se hace desde una perspectiva multidisciplinaria combinando experimentos de molécula indivi-
dual y medidas biogquimicas con teorias fenomenoldgicas de uso en el ambito de la biofisica, asi como
principios fundamentales de la fisica estadistica aplicada a sistemas fisicoquimicos fuera del equilibrio.

e 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 agregacién
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 fundamentales en la com-
prension y caracterizacion de la energética de plegamiento y ensamblaje de acidos nucleicos, la ca-
racterizacion de motores moleculares que regulan la replicacion del ADN y teorias fundamentales que
describen el comportamiento de sistemas desordenados fuera del equilibrio. Durante los préoximos
anos continuaremos trabajando en estas lineas de investigacion que han resultado tan provechosas.
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Sin embargo, iniciaremos la obertura de una nueva linea relacionada con el problema fundamental de la
evolucién molecular con la finalidad de entender mejor los principios fisicos que describen la creciente com-
plejidad y diversificacion de poblaciones moleculares mutantes. A continuacién se enumeran los objetivos
planteados por el grupo:

- Determinacion de la termodinamica de acidos nucleicos a alta resolucion.

- Espectroscopia dindmica de fuerzas y métodos de impronta molecular.

- Termodinamica de sistemas pequefos y sistemas fuera del equilibrio.

- Motores moleculares.

- Experimentos de evolucién molecular y reconocimiento con técnicas de molécula individual.

Publicaciones cientificas mas relevantes

® Bosco A., Camunas-SoLer J., RitorT F. Elastic properties and secondary structure formation of single-stranded
DNA at monovalent and divalent salt conditions. Nucleic Acids Research. 2014;42(3):2064-2074.

e L Z., Frutos S., Bick M.J., ViLa-Pererto M., DeseLoucHiNa G.T., Darst S.A. et al. Structure of the branched
intermediate in protein splicing. Proceedings of the National Academy of Sciences of the United States of
America. 2014;111(23):8422-8427.

* Riezz-CRriveLLarl M., Rimort F. Free-energy inference from partial work measurements in small systems. Pro-
ceedings of the National Academy of Sciences of the United States of America. 2014;111(33).

o Atemany A, Ritort F. Determination of the elastic properties of short ssDNA molecules by mechanically fol-
ding and unfolding DNA hairpins.Biopolymers. 2014;101(12):1193-9.

A destacar

La heterogeneidad se ha convertido en un caballo de Troya en varias enfermedades evolutivas como el cancer
y los trastornos neurolégicos debido a la variedad dispar de los factores y causas subyacentes. Durante este
afno hemos hecho un avance importante: hemos demostrado que es posible caracterizar los procesos de ener-
gia y de entropia por inferencia (en lugar de la medicion directa) mediante la imposicion de la validez de las
leyes generales fisicas en sistemas moleculares. Este resultado es aplicable para extraer propiedades genéricas
de poblaciones heterogéneas moleculares y celulares. Particularmente relevante es el estudio de las propieda-
des mecanicas de poblaciones de células cancerigenas (fenotipificacion mecénica) que ya se utiliza como una
herramienta de diagnostico para canceres orales. La medicién de la deformabilidad celular puede permitir la
identificacion de diferentes poblaciones de células en un tumor: células de cancer metastasico invasoras que
necesitan ser maviles y maleables se espera que sean mucho mas blandas que otras células de cancer y esto
deberia reflejarse en sus médulos elasticos. Este estudio es parte del proyecto intra-CIBER (Pentri) dirigido
por el Dr. Sim6 Schwartz. Nuestras mediciones preliminares fueron presentados en la conferencia general del
CIBER en noviembre y muestran heterogeneidad celular con dos subpoblaciones de células de cancer que
esperamos identificar durante el presente afo 2015. A largo plazo esperamos ser capaces de ayudar a los
grupos clinicos en la identificacion de biomarcadores basados en propiedades mecanicas.

Otro proyecto intraCIBER se refiere a los efectos estabilizadores de medicamentos contra el cancer que se
unen a acidos nucleicos. En el marco de una colaboracién intra-CIBER con el grupo liderado por F. Albericio
hemos investigado el péptido intercalante Tiocoralina (fase de ensayo clinico I) demostrando se une al ADN
de una manera especifica a dinucleétidos CG. Estos resultados se han publicado recientemente y ahora se-
guimos estudiando la unién de Yondelis (PharmaMar) al ADN, un medicamento contra el cancer de sarcoma
de tejidos blandos y cancer de ovario.

Institucidn: Universidad de Barcelona
Contacto: Facultad de Fisica. Universidad de Barcelona. Dpto. de Fisica Fundamental
Avda. Diagonal, 647. 08028 Barcelona. E-mail: fritort@gmail.com - Website: http://www.ffn.ub.es/ritort
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AV
Biomedical Engineering Research Group
Programa: Bioingenieria e Imagen Médica

Investigadora Principal: Roa Romero, Laura

Integrantes

CONTRATADOS: Estudillo Valderrama, Miguel Angel | Naranjo Hernandez, David

ADSCRITOS: Gémez Cia, Tomas | Milan Martin, José Antonio | Palma Alvarez, Alfonso | Reina Tosina, Luis
Javier | Roman Martinez, Isabel | Salgueira Lazo, Mercedes.

COLABORADORES: Barbarov Rostan, Gerardo Andrés | Callejon Leblic, Maria Amparo | Calvillo Arbizu, Jorge

Principales lineas de investigacion

* Modelado computacional multiescala para diagnéstico multimodal: Métodos y tecnologias
para la deteccién de eventos biolégicos y patolégicos, que proporcionen una comprension cuantitati-
va 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 genémico y protedmico a nivel del
organismo.

* Arquitecturas de integracion de servicios socio/sanitarios: Arquitecturas de integracion de ser-
vicios heterogéneos y distribuidos de e-salud que permitan el acceso, la generacién y la gestiéon de la
atencion médica personalizada. Arquitecturas de integracion para la prestacion de servicios socio/sa-
nitarios basados en estandares. Tecnologias de software de intermediacién (middleware) de apoyo a
las arquitecturas de servicios para la generacion de nuevo conocimiento médico/clinico en tiempo real.

* Dispositivos inteligentes para entornos de vida asistida (EVA): desarrollo de métodos y técnicas
para el disefio y la validacion de entornos de vida asistida a través de dispositivos inteligentes distribui-
dos. Aplicacién a personas mayores y patologias cronicas. Desarrollo de metodologias y técnicas de
diseno y validacién de sistemas portables basados en los conceptos de disefio para todos y espacio de
disefio, para la ciudadania con necesidades especiales.
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* Métodos y técnicas de electromagnetismo aplicadas a nanotecnologia médica: modelado y ca-
racterizacion de las interacciones de los campos electromagnéticos con tejidos bioldgicos a diferentes
escalas, y sus aplicaciones; disefio de dispositivos inteligentes para diagnéstico/terapia a nivel micro-/
nano, y sus comunicaciones.

Publicaciones cientificas mas relevantes

e EstupiLLo-VALDERRAMA MLA., TaLAMINOS-BARROSO A., Roa L.M., Naranjo-HERNANDEZ D., REINA-TOSINA J., ARESTE-
Fosalea N. et al. A distributed approach to alarm management in chronic kidney disease. IEEE Journal
of Biomedical and Health Informatics. 2014;18(6):1796-1803.

o CALLEJON M.A., ReINA-TosINA J., NaraNjo-HErRNANDEZ D., Roa L.M. Galvanic coupling transmission in intrabo-
dy communication: A finite element approach. IEEE Transactions on Biomedical Engineering. 2014;
61(3):775-783.

e CaLvito-Arsizu J., Roa-Romero L.M., MiLAN-MARTIN J.A., AresTe-Fosata N., TorneERO-MoLINA F., Macia-HErRAS
M. et al. Methodological approach for designing a telecare system for patients on pre-dialysis and
peritoneal dialysis. Nefrologia. 2014; 34(2):149-157.

A destacar

La colaboracion con el Hospital Universitario HUVM (Sevilla), HCSC (Madrid), NSCT (Tenerife) y HUDN
(Gran Canaria), ha dado lugar a la transferencia clinica de la plataforma e-Nefro a las respectivas Uni-
dades de Nefrologia. E-Nefro es un proyecto de investigacion (AES 2011), para el desarrollo de una
plataforma de e-salud para pacientes renales en predidlisis y tratamiento renal sustitutivo con didlisis
peritoneal.

Se ha propuesto la especificacion DDS para el sistema de gestion de alarmas en plataformas de e-salud.
El estudio se ha aplicado a la plataforma e-Nefro, demostrando el potencial del DDS como infraestruc-
tura de comunicacion para la personalizaciéon y la priorizacién de alarmas y administracion éptima de
informacion.

Se ha avanzado en el conocimiento de los mecanismos de transmisién en comunicaciones intracorpo-
rales (IBC) basadas en acoplamiento galvanico mediante un modelo realista del brazo humano. Este en-
foque ha permitido entender las vias de transmision de sefales a través del cuerpo humano, mostrando
como son considerablemente dependientes de variables como frecuencia y distancia entre electrodos.

En la linea de modelado multiescala, se ha desarrollado un modelo computacional del sistema cardiovas-
cular humano para su utilizacién como herramienta de formacién para estudiantes de medicina.

Se ha continuado la colaboracién establecida con la Unidad Respiratoria del HUVR (Sevilla), dando lugar
a la financiacién de dos proyectos (Neumosur y Consejeria de Salud, Junta de Andalucia).

En lo que respecta a los dispositivos inteligentes, se ha presentado una patente nacional de un sistema
de medicién de bioimpedancia, que ha suscitado el interés de diferentes empresas para su explotacion.
Se han organizado dos workshops: “TAOEI Day”, en colaboracion con AIRBUS DS para buscar areas de
interés comun, y “Tecnologias de Doble Uso” con la participacién de AIRBUS DS y la Academia General
del Aire de San Javier.

Dentro de la actividad formativa del grupo se ha defendido una tesis doctoral (David Naranjo Hernan-
dez) y se han tutelado varios Trabajos Fin de Master y Trabajos Fin de Grado.

Institucion: Universidad de Sevilla
Contacto: Escuela Superior de Ingenieros. Camino de Los Descubrimientos, s/n. 41092 Sevilla
Teléfono: (+34) 954 487 342 - E-mail: Iroa@us.es - Website: http:/gib.us.es/
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BIOFORGE |\ ¥
Programa: Biomateriales y Terapias Avanzadas

B W 0 LW

Investigador Principal: Rodriguez Cabello, José Carlos

Integrantes

CONTRATADOS: Girotti, Alessandra | Merino Acufia, Ana Vanesa | Montequi Merchan, Irene

ADSCRITOS: Alonso Rodrigo, Matilde | Arias Vallejo, Francisco Javier | Bafez Sanz, José Manuel | Flora,
Tatjana | Lépez Martin, Isabel Marifa | Orbanic, Doriana | Quintanilla Sierra, Luis | Reboto Rodriguez, Virginia
| Santos Garcia, Mercedes | Testera Gorgojo, Ana Maria

COLABORADORES: Fernandez Colino, Alicia | Garcia Lera, Rocio | Gonzalez de Torre, Israel | Gonzalez
Obeso, Constancio | Ibafez Fonseca, Arturo | Misbah Elzehiri, Mohamed Hamed | Pinedo Martin, Guillermo
| Pifa Lancho, Marfa Jesus.

Principales lineas de investigacion

* Nuevos materiales “inteligentes” para aplicacién biomédica.

e Hidrogeles para bioingenieria tisular.

e Sistemas inyectables “autogelificables” y bioactivos.

e Superficies bioactivas y con microtopografia controlada.

e Superficies termosensibles y bioactivas para dispositivos de recoleccién celular o “cell harvesting”.
* Nanofibras con aplicacion en ingenieria de tejidos.

* Nanocarriers para “liberacion dirigida de farmacos”.

* Nanoparticulas para desarrollo de vacunas inhalables.
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Publicaciones cientificas mas relevantes

e Teepa-Montes E., Kuymov A., Nejapnik M.R., ALonso M., Robricuez-CaseLLo J., Watsoomers X.F. et al. Mi-
neralization and bone regeneration using a bioactive elastin-like recombinamer membrane. Biomate-
rials. 2014,;35(29):8339-8347.

® GoNzALEz De Toree I., QUINTANILLA L., PiNeDO-MARTIN G., ALonso M., RobriGuez -CageLto J.C. Nanogel forma-
tion from dilute solutions of clickable elastin-like recombinamers and its dependence on temperature:
Two fractal gelation modes. ACS Applied Materials and Interfaces. 2014;6(16):14509-14515.

* FERNANDEZ-CoLiNO A, ARias F.J., Atonso M., Ropriguez-CageLLo J. Self-organized ECM-mimetic model based
on an amphiphilic multiblock silk-elastin-like corecombinamer with a concomitant dual physical gela-
tion process. Biomacromolecules. 2014;15(10):3781-3793.

e CosTa R.R., GiroTTl A., SanTos M., Arias F.J., Mano J.F., Ropricuez-CageLio J.C. Cellular uptake of multila-
yered capsules produced with natural and genetically engineered biomimetic macromolecules. Acta
Biomaterialia. 2014;10(6):2653-2662.

e Teepa-Montes E., SmitH K.H., Resolo E., Gomez R., Atonso M., Ropricuez-Casetlo J.C. et al. Bioactive

membranes for bone regeneration applications: Effect of physical and biomolecular signals on mesen-
chymal stem cell behavior. Acta Biomaterialia. 2014;10(1):134-141.

Institucidn: Universidad de Valladolid

Contacto: Centro de Inv. Cientifica y Desarrollo Tecnolégico. Dep. de Fisica de la Materia Condensada,
Campus de Miguel Delibes. Po de Belén, 1. 47011 Valladolid - E-mail: roca@bioforge.uva.es

Website: http://www.bioforge.uva.es
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GRUPOS DE INVESTIGACION

AV
Tissue Bioengineering and Cell Therapy Group
Programa: Biomateriales y Terapias Avanzadas/
Nanomedicina

s 1
% |

Investigadora Principal: Ruiz Romero, Cristina

Integrantes
CONTRATADOS: Fernandez Burguera, Elena | Filgueira Fernandez, Purificacion | Silva Magalhaes, Joana
Cristina

ADSCRITOS: De Toro Santos, Francisco Javier | Diaz Prado, Silvia Maria | Domenech Garcia, Nieves | Fuentes
Boquete, Isaac | Lopez Peldez, Eduardo | Rendal Vazquez, Maria Esther.

COLABORADORES: Arufe Gondar, Maria | Fenandez Pernas, Pablo | Freire Ruafio, Alicia | Hermida Gomez,
Tamara | Sanjurjo Rodriguez, Clara | Vela Anero, Angela.

Principales lineas de investigacion

e Desarrollo de estrategias de terapia celular e ingenieria tisular para la reparacion del cartilago;
e Desarrollo de modelos ex vivo de defectos de cartilago para la evaluacion de la regeneracion del cartilago;

e Estudios protedmicos, genémicos y histomorfoldgicos en la diferenciacion condrogénica de células
madre mesenquimales derivadas de diferentes tejidos;

e Caracterizaciéon 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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Publicaciones cientificas mas relevantes

® RocHa B., Catamia V., Casas V., CaArrascaL M., Bianco F.J., Ruiz-Romero C. Secretome analysis of human
mesenchymal stem cells undergoing chondrogenic differentiation. Journal of Proteome Research.
2014;13(2):1045-1054.

* BurGUERA E.F., VELA-ANERO T., MAGALHAES J., MEeniDe-Failoe R., Blanco F.J. Effect of hydrogen sulfide sources
on inflammation and catabolic markers on interleukin 1:-stimulated human articular chondrocytes.
Osteoarthritis and Cartilage. 2014;22(7):1026-1035.

e Ciclone C, MuiRos-LopPez E, HermipA-Gomez T, FuenTes-Boquete |, Diaz-Prabo S, Blanco FJ. Alternative proto-
cols to induce chondrogenic differentiation: transforming growth factor-_ superfamily.Cell and tissue
banking. 2014.

* MagaLHAES J., CrawrorD A., HatTON P.V., Bianco F.J., Roman J.S.. Poly(2-ethyl-(2-pyrrolidone) methacryla-
te) and hyaluronic acid-based hydrogels for the engineering of a cartilage-like tissue using bovine
articular chondrocytes. Journal of Bioactive and Compatible Polymers. 2014;29(6):545-559.

* VolkmeR T., MAGALHAES J., Sousa V., Santos L.A., BurGuera E.F., Blanco F.J. et al. 2-(dimethylamino)ethyl
methacrylate/(2-hydroxyethyl) methacrylate/ --tricalcium phosphate cryogels for bone repair, prepara-
tion and evaluation of the biological response of human trabecular bone-derived cells and mesenchy-
mal stem cells. Polymers. 2014;6(10):2510-2525.

A destacar

En el afo del 2014, el grupo GBTTC-CHUAC ha generado 17 publicaciones en las cuales se describen: la
importancia del andlisis del secretoma para explicar posibles mecanismos responsables de la formacion
del cartilago, ademas de permitir la identificacion de un panel de marcadores con potencial utilidad para
estrategias de terapia celular e ingenieria tisular; el potencial terapéutico de fuentes exégenas de sulfuro
de hidrogeno en la patologia de la artrosis, a través de la regulacién de genes relevantes en la patogénesis
y progresion de la enfermedad.

También se han realizado avances en el estudio de diferentes factores de crecimiento para la condrogéne-
sis de células mesenquimales, y se destaca el potencial de hidrogeles hibridos (PEPM-HA) para aplicaciones
de ingenieria tisular del cartilago.

El grupo ha conseguido financiacion de la Xunta de Galicia para formar la Red Gallega de Biomateriales
junto con otros 5 grupos gallegos, y financiacién del ISCIII (P114/01707) para el desarrollo de estrategias
de verificacion de marcadores de la degradacién del cartilago. Ademas se ha puesto marcha el proyecto
de divulgacion cientifica “Biomedicina con y para la Sociedad”, financiado por la FECYT con la finalidad
de acercar los avances de la investigacién biomédica a la sociedad a través de los medios de comunicacion.

Institucion: Servicio Gallego de Salud

Contacto: Complejo Hospitalario Universitario A Coruia. Centro de Investigacion Biomédica,

Servicio de Reumatologia, C/ As Xubias, 84. 15006 A Corufa - Teléfono: (+34) 981 176 399 ext. 292494
E-mail: Cristina.Ruiz.Romero@sergas.es - Website: www.inibic.es
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Nanomedicine Group
Programa: Nanomedicina

e

Investigador Principal: Samitier Marti, Josep

Integrantes

CONTRATADOS: Lagunas Targarona, Anna | Mir Llorente, Ménica

ADSCRITOS: Altay, Gizem | Alvira Torre, Margarita | Homs Corbera, Antoni | Martinez Fraiz, Elena | Sanmarti
Espinal, Marta

COLABORADORES: Bogachan Tahirbegi, Islam | Funes Lugue, Miriam | HortigUela Lazaro, Veronica | Izquierdo
Garcia, David | Lopez Bosque, Maria Jesus | Pardo, Wilmer Alfonso | Parra Cabrera, César Alejandro |
Sebastian Avila, Jose L | Tahirbegi, Islam Bogachan | Zaffino, Rosa L.

Principales lineas de investigacion

128

La actividad de investigacion del grupo NANOMED-IBEC se centra en la aplicacién de la nanotecnologia y la bioin-
genierfa al desarrollo de nuevos sistemas de diagnéstico (dispositivos “point of care” para diagnéstico clinico o para
aplicaciones de seguridad alimentaria), asi como al desarrollo de sistemas para estudios in vitro del tipo “organ-
on-chip”.

Para ello, el grupo subdivide su actividad en tres lineas de investigacién convergentes:

e Biosensores y “Lab- on-a —chip” para el diagndstico clinico y las aplicaciones de seguridad alimentaria:
-Desarrollo de sensores de ADN para la deteccion de biomarcadores de cancer.

-Desarrollo de sensores basados en anticuerpos para la deteccién de microorganismos patégenos.

-Desarrollo de sensores olfativos basados en receptores acoplados a proteinas G para la deteccién de compues-
tos volatiles.

-Desarrollo de sensores selectivos de iones para el andlisis de nutrientes.

-Desarrollo de sensores basados en polimeros conductores.

-Desarrollo de plataformas microfluidicas para tratamiento de muestra y deteccién.

-Desarrollo de plataformas microfluidicas para el contaje y “sorting” de bacterias.

Materiales para el estudio de la respuesta celular:

-Disefio, produccion y caracterizacion de micro/nanoambientes en distintos materiales biocompatibles para estu-
dios de proliferacion, migracion y diferenciacion celular. En particular, estudios del efecto de la matriz extracelu-
lar. Incluyen:

-Efecto de la presentacion de los ligandos de matriz a la nanoescala en estudios de adhesion y diferenciacion
celular.

-Estudios biofisicos de migracion y diferenciacién sobre matriz biolégica.

-Estudio de la interaccion celular con particulas magnéticas.

Sistemas microfluidicos y dispositivos organ-on-chip.

-Desarrollo de chip microfluidico para filtrado de sangre/plasma.

-Desarrollo de modelo de bazo en chip (”splenon-on-a-chip”).

-Desarrollo de sistema microfluidico para estudios neurobiolégicos.
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Publicaciones cientificas mas relevantes

® TaHRBEGI |.B., MIR M., SCHOSTEK S., SCHURR M., SamiTier J. In vivo ischemia monitoring array for endoscopic
surgery. Biosensors and Bioelectronics. 2014;61:124-130.

° LaGgunas A., Castano A.G., ArTes J.M., Viba Y., Coltapo D., Perez-INEsTRosA E. et al. Large-scale dendrimer-
based uneven nanopatterns for the study of local arginine-glycine-aspartic acid (RGD) density effects
on cell adhesion. Nano Research. 2014;7(3):399-409.

o CoMeLLEs J., CaaLLErO D., Vorruriez R., HormicueLa V., WoLtrag V., Gobeau A.L. et al. Cells as active particles in
asymmetric potentials: Motility under external gradients. Biophysical Journal. 2014;107(7):1513-1522.

® VAN HEeRsTRAETEN L., SpanG P., ScHwinp C., Drese K.S., Ritzi-LennerT M., Nieto B. et al. Integrated DNA and
RNA extraction and purification on an automated microfluidic cassette from bacterial and viral patho-
gens causing community-acquired lower respiratory tract infections. Lab on a Chip - Miniaturisation
for Chemistry and Biology. 2014;14(9):1519-1526.

e RigaT-BruGaroLAs L.G., ELizalpe-TorReNT A., BernaBEU M., DE Niz M., MARTIN-JAULAR L., FERNANDEZ-BECERRA C.
et al. A functional microengineered model of the human splenon-on-a-chip. Lab on a Chip - Miniatu-
risation for Chemistry and Biology. 2014;14(10):1715-1724.

A destacar

* Proyectos Intramurales: El grupo NANOMED-IBEC inicia dos proyectos intramurales Chondrona-
nonet y E-leukemia, (E-leukemia es calificado como proyecto de excelencia por la ANEP). El proyecto
Chondronanonet ha sido seleccionado como uno de los proyectos que seran evaluados para el estu-
dio del potencial de transferencia industrial.

¢ Proyectos Nacionales competitivos: Actualmente se esta trabajando en la redaccién de dos manus-
critos para la publicacion de los resultados logrados en el transcurso del proyecto (en colaboracién con
el grupo del CIBER-BBN GQNA-CSIC).

* Proyectos Europeos: El grupo NANOMED-IBEC participa en el proyecto PLANTOID (FET-OPEN).

* Proyectos de transferencia a la industria: El grupo NANOMED-IBEC y la empresa Genomica S.A.U
(Grupo Zeltia), la compafifa mas importante en Espafia en diagnéstico molecular,han creado una
unidad mixta para el desarrollo de actividades de 1+D+l en el dmbito de la salud. Lo que conllevara
el desarrollo de un sistema de diagnostico sujeto a evalucion clinica. Otras empresas colaboradoras:
Nanoimmunotech, Zeu-inmunotec S.L., Enantia, Talleres Fiestas S.L., Biokit S.A., Microfluidics Chip
Shop GmbH

* Proyectos de translacion clinica: El grupo NANOMED-IBEC establece una colaboracién con el Hos-
pital Vall d’ Hebron en el campo del diagnéstico del cancer de prostata (proyecto financiado por el FIS
ISCIII), asi como con el Hospital Clinic de Barcelona para la deteccién de enfermedades degenerativas
neuronales.

e |nitiativas en las que NANOMED-IBEC coordina o participa: El grupo NANOMED-IBEC coordina
el importante nodo espanol Comunidad del Conocimiento e Innovacién (KIC) en salud y dirige la
Plataforma de Nanomedicina Espanola (Nanomed) asi como el campus de Salud de la Universidad
de Barcelona (HUBc). Ademas, el grupo NANOMED-IBEC participa como consejero en la European
Commission’s Key Enabling Technologies (KET).

* Galardones: La Dra. Elena Martinez (miembro adscrito al grupo NANOMED-IBEC) ha sido galardona-
da con la presigiosa Consolidator Grant del European Research Council.

Institucion: Fundacion privada del Instituto de Bioingenieria de Catalufia
Contacto: Inst.de Bioingenieria de Catalufa. Ed.Administracio - C/ Baldiri Reixac, 10-12 2a pl.
08028 Barcelona - E-mail: jsamitier@ibecbarcelona.eu - Web: www.ibecbarcelona.eu/nanobioengineering
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GRUPOS DE INVESTIGACION

Biomaterials Group
Programa: Biomateriales y Terapias Avanzadas

Investigador Principal: San Roman Del Barrio, Julio

Integrantes

CONTRATADOS: Parra Caceres, Juan

ADSCRITOS: Aguilar de Armas, Maria Rosa | Domingo Pascual, Concepcién | Fernandez Gutiérrez, Marfa
del Mar | Gonzalez Gomez, Alvaro | Lépez Bravo, Antonio | Rodriguez Crespo, Gema | Rodriguez Lorenzo,
Luis | Vazquez Lasa, Blanca

COLABORADORES: Palao Suay, Raquel | Parra Ruiz, Francisco Jesus

Principales lineas de investigacion

* PREPARACION DE SISTEMAS POLIMERICOS AUTOCURABLES PARA CIRUGIA. Esta linea esté4 centrada
en el desarrollo de sistemas poliméricos autocurables de baja toxicidad y alta biocompatibilidad para
su aplicacion como sistemas de estabilizacion biomecanica de prétesis y como sistemas de liberacion
controlada de compuestos bioactivos, tales como antibiéticos, bactericidas, anti-inflamatorios o agen-
tes anti-trombogénicos.

* FARMACOS POLIMERICOS Y SISTEMAS DE VECTORIZACION. Preparacion de sistemas poliméricos
bioactivos con propiedades de vectorizacion para la liberacién controlada de compuestos bien conoci-
dos con accién anti-inflamatoria, anti-proliferativa, anti-trombogénica y anti-oxidante. Esta es una de
las grandes lineas del grupo que se desarrolla en cooperacidon con compafias del campo biomédico y
farmacéutico. Los sistemas poliméricos bioactivos han sido disefados como recubrimientos bioactivos
de stents coronarios de liberacién controlada de medicamentos, como mallas abdominales con accion
antibidtica a nivel local, como lentes intraoculares con actividad anti-proliferativa controlada y anti-
angiogénica y como farmacos poliméricos anti-cancerigenos altamente selectivos.

o SISTEMAS POLIMERICOS BIODEGRADABLES PARA CIRUGIA Y FARMACIA. Disefio y desarrollo de
polimeros reabsorbibles como andamios porosos de gran interés en procesos de regeneracion de te-
jidos (ingenieria de tejidos). Los sistemas poliméricos 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 6seo, tejido epidérmico o tejido conectivo. El grupo ha registrado
varias patentes que estan en proceso de transferencia a empresas del sector biomédico.
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e APLICACION DE TECNOLOGIAS SUPERCRITICAS PARA LA PREPARACION DE SISTEMAS MACRO-
POROSOS. Esta linea trata de obtener sistemas poliméricos bioactivos y composites para diferentes
aplicaciones biomédicas utilizando anhidrido carbénico en condiciones supercriticas. Esta tecnologia
limpia permite el desarrollo de sistemas para ingenieria de tejidos y liberacién controlada de farmacos.
Ademas, esta linea también contempla la preparacion de sistemas con compuestos bioactivos sensi-
bles al pH o la temperatura.

Publicaciones cientificas mas relevantes

e Dinjaski N., FERNANDEZ-GUTIERREZ M., SELvam S., PARRA-RuIZ F.J., Lerman S.M., San Roman J. et al. PHACOS, a
functionalized bacterial polyester with bactericidal activity against methicillin-resistant Staphylococcus
aureus. Biomaterials. 2014;35(1):14-24.

® ZAMORA-MoRA V., FERNANDEZ-GUTIERREZ M., RomAN J.S., Goya G., HErNANDEZ R., MianGos C. Magnetic core-
shell chitosan nanoparticles: Rheological characterization and hyperthermia application. Carbohydra-
te Polymers. 2014;102(1):691-698.

® GoMEz-MascARAQUE L.G., Menpez J.A., FERNANDEZ-GuUTIERREZ M., VAZQUEZ B., SaN RomAn J. Oxidized dextrins
as alternative crosslinking agents for polysaccharides: Application to hydrogels of agarose-chitosan.
Acta Biomaterialia. 2014;10(2):798-811.

* AGuUILAR M.R., San RomAN J. Smart Polymers and their Applications. Smart Polymers and their Applica-
tions. 2014;:1-568.

® SALERNO A., FERNANDEZ-GUTIERREZ M., SAN RomAN DEL Barrio J., Pascual C.D. Macroporous and nanometre
scale fibrous PLA and PLA-HA composite scaffolds fabricated by a bio safe strategy. RSC Advances.
2014;4(106):61491-61502.

A destacar

Durante 214, el grupo GBP-CSIC llevé a cabo proyectos de investigacion con otros grupos de excelencia
del CIBER-BBN, a través de los proyectos intramurales CIBER-BBN (proyectos HOT-SCAFF y NANOVITE) y
un proyecto en colaboracién con clinicos externos al CIBER financiado por el CIBER y la Fundacion para
la Investigacion del Hospital Universitario de Getafe, Madrid (ECO). Ha colaborado con empresas del
sector biomédico a través de proyectos 1+D en el programa INNPACTO (proyectos PROCUSENS y BACT-
DENT) y de contratos de colaboracion 1+D directos con empresas como LVD BIOTECH e INIBSA, que han
dado excelentes resultados. En particular, el éxito se ha reflejado en la presentacion de una patente, la
creacion de procedimientos e incluso de productos, en el sector vascular, dental y ocular. Por otro lado,
los miembros del grupo han publicado 18 articulos en revistas SCl y han participado en mas de 10 con-
gresos nacionales e internacionales con presentacién de conferencias invitadas.

Dentro del campo de formacioén, cabe resaltar la presentacion de dos tesis doctorales en la Universidad
Complutense de Madrid, asi como la direccién de otras varias. También el grupo participé programas de
intercambio de estudiantes de doctorado y post-doctorado provenientes de universidades extranjeras.
A nivel nacional, el grupo ha organizado las Xl Jornadas sobre Biomateriales y el Entorno Celular, en
Avila, 14 de febrero 2014. A nivel internacional, el grupo ha organizado el curso Catedra UNESCO en la
Universidad de La Habana, durante los dias 17-24 noviembre 2014, y el Curso Internacional dedicado a
la Ingenieria de Tejidos Aplicada al Tratamiento de enfermedades Cardiovasculares y Diabetes, en Méri-
da Yucatan, México, del 8-10 marzo 2014.

En diciembre de 2014 el grupo recibio el primer premio INIBSA de la Fundacion General de la Universidad
de Salamanca en Medicina Regenerativa del Aparato Musculoesquelético financiado por la compania.

Institucion: Agencia Estatal Consejo Superior De Investigaciones Cientificas
Contacto: Instituto de Ciencia y Tecnologia de Polimeros - C/ Juan de la Cierva, 3. 28006 Madrid.
Tel.: (+34) 91 562 29 00 - E-mail: jsroman@ictp.csic.es - http://www?2.ictp.csic.es/npb/biomat/es/index.html

www.ciber-bbn.es 131


http://www.ciber-bbn.es
mailto:jsroman@ictp.csic.es
http://www2.ictp.csic.es/npb/biomat/es/index.html

"
Nanostructured Films and Particles
Programa: Nanomedicina

Investigador Principal: Santamaria Ramiro, Jesus

Integrantes

CONTRATADOS: Izco Zaratiegi, Jesus Maria | Malumbres Aguirre, Ana | Martinez Martinez, Gema

ADSCRITOS: Arruebo Gordo, Manuel | Balas Nieto, Francisco | Irusta Alderete, Silvia | Mallada Viana, Reyes |
Moreno Vidorreta, Ivan | Pina Iritia, Marfa Pilar | Pradas Barriga, Irene | Sebastian Cabeza, Victor

COLABORADORES: Carmona Rioja, Daniel | Encabo Berzosa, Maria Del Mar | Gil Acirén, Marta | Giménez Mazas,
Marta | Gomez Jiménez, Virginia | Gomez Navascues, Leyre | Hueso Martos, José Luis | Lalueza Valero, Patricia |
Lobera Gonzalez, Marfa Pilar | Navascués Garcia, Nuria | Ortega Liébana, Marfa del Carmen | Pellejero Alcdzar,
Ismael | Pérez Puentes, Luis Manuel | Urbiztondo Castro, Miguel Angel | Usén Murioz, Laura | Yagle Gomez, Clara.

Principales lineas de investigacion

o CATALISIS Y REACTORES CATALITICOS: Sintesis de nanoparticulas y clusters cataliticos (metélicas, bimetalicas, core/
shell y 6xidos metalicos) y deposicién sobre distintos soportes (nanoestructuras de carbono, silice mesoporosa, zeo-
litas). De interés especial para el grupo resulta el calentamiento directo de los centros activos mediante técnicas no
convencionales (mediante microondas, irradiacién laser o hipertermia magnética), un area en la que se ha obtenido
uno de los prestigiosos proyectos Advanced Grant del ERC.

* RECONOCIMIENTO MOLECULAR — SENSORES: Disefio de materiales nanoestructurados con interacciones especifi-
cas con moléculas concretas y microfabricacion para obtener sensores de gases de alta sensibilidad y selectividad.

* NANOMEDICINA: Estudio de las aplicaciones biomédicas de nanomateriales en terapias oncolégicas (hipertermia
optica), terapia génica (nanoparticulas como vectores de transfeccién) y aplicaciones bactericidas (reservorios de
agentes antimicrobianos). Las aplicaciones se ensayan en colaboracién con distintos grupos de este &mbito: Dra N.
Villaboa (HULP - terapia génica y scaffolds celulares), Dr Carles Arts (UAB — imagen médica en oncologia), Dr M.A.
de Gregorio (UZ — terapias combinadas en oncologia), Dr L. Lujan (UZ- aplicaciones bactericidas en traumatologia).
En este drea se ha obtenido recientemente una Advanced Grant del ERC.

* NANOCOMPOSITES: Desarrollo de materiales compuestos de base polimérica con diferentes tipos de nanomateria-
les con aplicaciones en refuerzo mecénico, plasticos bactericidas, magnéticos y peliculas barrera.

Ademads, el grupo ha puesto en marcha diferentes rutas de sintesis tanto en via hiumeda como seca para la prepara-

cién de una amplia gana de nanomateriales. El grupo emplea métodos tan variados como microrreactores, pirélisis

laser y electrospinning, que se consideran tecnologfas facilitadoras y permiten nuevos retos en reproducibilidad y

escalado.
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Publicaciones cientificas mas relevantes

e Tivko B.P., ArrueBO M., SHANKARAPPA S.A., McALVIN J.B., Oxonkwo O.S., Mizrani B. et al. Near-infrared-ac-
tuated devices for remotely controlled drug delivery. Proceedings of the National Academy of Sciences
of the United States of America. 2014;111(4):1349-1354.

* SesasTian V., ARRUEBO M., SANTAMARIA J. Reaction engineering strategies for the production of inorganic
nanomaterials. Small. 2014;10(5):835-853.

* MARTIN-SaaveDRA F.M., CesriAN V., Gomez L., Lorez D., Arrueso M., Witson C.G. et al. Temporal and spa-
tial patterning of transgene expression by near-infrared irradiation. Biomaterials. 2014;35(28):8134-
8143.

* UrRies ., Munoz C., Gomez L., Marquina C., SesasTiAN V., ARruEBO M. et al. Magneto-plasmonic nanopar-
ticles as theranostic platforms for magnetic resonance imaging, drug delivery and NIR hyperthermia
applications. Nanoscale. 2014;6(15):9230-9240.

* RealEL-FuTYrRA A., Kus-Liskiewicz M., SeeasTIAN V., IRusTA S., ArruEBO M., STocHEL G. et al. Development of
noncytotoxic chitosan-gold nanocomposites as efficient antibacterial materials. ACS Applied Materials
and Interfaces. 2014;7(2):1087-1099.

A destacar
PROYECTOS DESTACADOS

e HECTOR / MICROWAVE-ASSISTED MICROREACTORS: DEVELOPMENT OF A HIGHLY EFFICIENT GAS
PHASE CONTACTOR WITH DIRECT CATAYST HEATING
Jesus Santamaria. 01-mar-2011/ 28-feb-2016

e NANOVALID / DEVELOPMENT OF REFERENCE METHODS FOR HAZARD IDENTIFICATION, RISK AS-
SESSMENTAND LCA OF ENGINEERED NANOMATERIALS
Jesus Santamaria. 01-nov-2011/ 31-oct-2015

e NANOHEDONISM / A photo-triggered on-demand drug delivery system for chronic pain
Manuel Arruebo. 01-mar-2014/ 28-feb-2019

PATENTES

e MEDIO DE CALENTAMIENTO SENSIBLE A LA RADIACION ELECTROMAGNETICA BASADO EN MA-
TERIALES DE MOTT, Patente de invencién, Marfa Reyes Mallada Viana; José Gracia Budria; Jesus
Santamaria Ramiro; Miguel Escuin Melero; Nuria Navascues Garcia, UNIVERSIDAD DE ZARAGOZA,
P201430542, 2014

e PROCESSO DE OBTENCAO DE NANOPARTICULAS POLIMERICAS, NANOPARTICULAS POLIMERICAS
E SEU USO, Maria Aparecida de Souza, Erika Rosa Maria Kedor, Maria Inés Rocha Miritello Santoro,

Jesus Santamaria Ramiro, Manuel Arruebo Gordo, Victor Sebastian Cabeza, Laura Victoria Espafiol
Marifio; BR 10 2014 027403-0, Brasil, 03/11/2014, UNIVERSIDADE DE SAO PAULO (Brasil)

Institucion: Universidad de Zaragoza
Contacto: Universidad de Zaragoza. C/ Pedro Cerbuna, 12. 50009 Zaragoza
Tel.: (+34) 976 761 153 - E-mail: nfpgroup@unizar.es - Website: http://www.unizar.es/nfp/nfp.php?s=10
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A
Biomedical Imaging Technology Group
Programa: Bioingenieria e Imagen Médica

Investigador Principal: Santos Lled, Andrés

Integrantes

CONTRATADOS: Ortufio Fisac, Juan Enrique | Rojas Sanchez-Pantoja, Eva.

ADSCRITOS: Kontaxakis Antoniadis, Georgios | Ledesma Carbayo, Maria Jesus | Rubio Guivernau, José Luis
| Sportelli, Giancarlo.

COLABORADORES: Castro Gonzélez, Carlos | Esteban Sanz-Dranguet, Oscar | Fernandez De Manuel, Laura
| Guerra Gutiérrez, Pedro | Jiménez Carretero, Daniel | Luengo Oroz, Miguel Angel | Pastor Escudero, David
| Wollny, Gert.

Principales lineas de investigacion

e Diagnostico multimodal

* Imagen cardiovascular

e Imagen pre-clinica de alta resolucion

e Analisis de imagen de microscopia para modelar el desarrollo embrionario

e Aplicaciones software para el diagndstico y tratamiento guiados por imagen
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Publicaciones cientificas mas relevantes

® FERNANDEZ-DE-MANUEL L., WouiNy G., Kvsic J., Jimenez-CARreTERO D., TeLLADO J.M., Ramon E. et al. Organ-focu-
sed mutual information for nonrigid multimodal registration of liver CT and Gd-EOB-DTPA-enhanced
MRI. Medical Image Analysis. 2014;18(1):22-35.

o Castro-Gonzatez C., LuenGo-Oroz M.A., Dutoquin L., Savy T., Rizzi B., Desnoutez S. et al. A Digital Fra-
mework to Build, Visualize and Analyze a Gene Expression Atlas with Cellular Resolution in Zebrafish
Early Embryogenesis. PLoS Computational Biology. 2014;10(6).

e ArenaL A., Perez-Davip E., Avita P., FErRnANDEZ-PorTALES J., Crisostomo V., Baez C. et al. Noninvasive identi-
fication of epicardial ventricular tachycardia substrate by magnetic resonance-based signal intensity
mapping. Heart Rhythm. 2014;11(8):1456-1464.

® MarTI-FusTer B., EsteBan O., THieLEmaNns K., SEToan X., SanTos A., Ros D. et al. Including anatomical and
functional information in MC simulation of PET and SPECT brain studies. Brain-VISET: A voxel-based
iterative method. IEEE Transactions on Medical Imaging. 2014;33(10):1931-1938.

* GuERrRA P., Ubias J., Herranz E., SanTos-MIRANDA J., HErraZ J., ValDIVIESo M. et al. Feasibility assessment

of the interactive use of a Monte Carlo algorithm in treatment planning for intraoperative electron
radiation therapy. Physics in Medicine and Biology. 2014;59(23):7159-7179.

A destacar

Se ha elaborado y validado una plataforma software para construir, visualizar y analizar atlas de expre-
sion génica durante el desarrollo embrionario temprano del pez cebra. Esta plataforma ha sido puesta
libremente a disposicion de la comunidad cientifica.

La investigacién llevada a cabo en planificacién de la cirugia hepatica guiada por imagen ha dado lugar
a un método de registro que combina imagenes de resonancia magnética y de tomografia computari-
zada realizadas con contraste, aprovechando las excelentes capacidades de la resonancia para detectar
lesiones con la alta especifidad de la tomografia por rayos X. Este trabajo esta siendo evaluado en casos
clinicos.

Se han firmado dos nuevos contratos con el Massachusetts Institute of Technology y la Fundacién
madri+d para el Conocimiento. Uno tiene por objetivo el desarrollo de tecnologias para reducir infec-
ciones en pacientes de hemodialisis, mientras que el seqgundo trata de mejorar la deteccion y prondéstico
del embolismo pulmonar mediante técnicas de vision por ordenador.

El trabajo desarrollado para determinar el prondéstico en pacientes de embolismo pulmonar ha dado
lugar a una solicitud de patente internacional, dado el interés comercial expresado por varias empresas
del sector, y se ha comenzado un estudio clinico prospectivo en Brigham and Women's Hospital.

Por otra parte, se ha disefiado, construido y probado un médulo rdpido de adquisicion para equipos
PET, dando lugar a una transferencia de tecnologia para la empresa espafola Sedecal, que ha incorpo-
rado este modulo en su nueva linea de tomaégrafos de alta resolucion.

Por ultimo, el grupo ha participado en dos retos (challenges) internacionales: uno sobre segmentacién
automatica de vasos en imagenes de pulmon, y el otro sobre el seguimiento automatico de células en
imagenes de microscopia. Los resultados de ambos se han puesto a disposicion de la comunidad cienti-
fica a través de dos publicaciones internacionales.

Institucion: Universidad Politécnica de Madrid
Contacto: ETSI Telecomunicacion. Ciudad Universitaria, s/n. 28040 Madrid - Tel.: (+34) 91 336 68 27
E-mail: andres@die.upm.es - Website: http://www.die.upm.es/im/
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GRUPOS DE INVESTIGACION

Nanomembrane Group
Programa: Nanomedicina

/

Investigador Principal: Sanz Carrasco, Fausto

Integrantes

CONTRATADOS: Camarero Palao, Nuria | Giannotti, Marina Inés

ADSCRITOS: Gorostiza Langa, Pau | Hernandez Borrell, Jordi | Montero Barrientos, Maria Teresa | Torrent
Burgues, Joan

COLABORADORES: Artés Vivancos, Juan Manuel | Bahamonde Santos, Maria Isabel | Bautista Barrufet, Antonio |
Cortijos Aragonés, Albert | Lopez Martinez, Montserrat | Martin Quirés, Andrés | Matencio Lloberas, Sonia | Oliva
Herrera, Mireia | Palacios Padrés, Anna | Pozuelo Ruiz, Marta | Redondo Morata, Lorena

Principales lineas de investigacion

STS electroquimicas de membranas biomiméticas con sistemas redox. La medicion de los niveles de
energia de una protefina bajo una variedad de condiciones experimentales (en presencia de iluminacion
o ciertos cofactores y proteinas asociadas) proporcionara nuevos conocimientos sobre los mecanismos
detallados de transferencia de electrones.

La estabilidad mecanica a nivel molecular. Nanomecanica de bicapas de lipidos y otros biosistemas. La
comprension del efecto de la tensién mecanica en las membranas bioldgicas es de importancia funda-
mental, ya que se conoce que las células llevan a cabo su funcion natural bajo el efecto de una combi-
nacion compleja de fuerzas.

Desarrollo y aplicacion de Nanoconmutadores activados por la luz para controlar la actividad de com-
plejos de proteinas y células. Desarrollaremos nuevos conmutadores dpticos (como el receptor de glu-
tamato LiGIuR de luz cerrada) para el estudio de procesos implicados en neurosecrecion, exocitosis y
endocitosis.

Vectorizacion de moléculas terapéuticamente activas. Preparamos y caracterizamos sistemas de libera-
cién de agentes terapéuticos (farmacos, péptidos, proteinas, material genético...) basados en conjuga-
dos supramoleculares que permiten llegar al punto de la accién de una manera dirigida y eficaz.
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Publicaciones cientificas mas relevantes

o Aracones A.C., DarwisH N., Satera W.J., Perez-Garcia L., Sanz F., PuiemarT-Luis J. et al. Highly conductive
single-molecule wires with controlled orientation by coordination of metalloporphyrins. Nano Letters.
2014;14(8):4751-4756.

® 1zQuIERDO-SERRA M., GascoN-Mova M., HirTz J.J., Prrtoo S., Poskanzer K.E., Ferrer E. et al. Two-photon neuronal
and astrocytic stimulation with azobenzene-based photoswitches. Journal of the American Chemical Socie-
ty. 2014;136(24):8693-8701.

o Perez-Mabricat M.M., Giannott ML, Armeun E., Sanz F., Ateman C. Electronic, electric and electrochemical
properties of bioactive nanomembranes made of polythiophene:thermoplastic polyurethane. Polymer Che-
mistry. 2014;5(4):1248-1257.

® PirtoLo S., GOMEzZ-SANTACANA X., Eckelt K., Rovira X., DaLton J., Goupet C. et al. An allosteric modulator to con-
trol endogenous G protein-coupled receptors with light. Nature Chemical Biology. 2014.

* ReboNpo-MoraTA L., Giannot MLIL, Sanz F.. Structural impact of cations on lipid bilayer models: Nanomecha-
nical properties by AFM-force spectroscopy. Molecular Membrane Biology. 2014;31(1):17-28.

A destacar

Con el objetivo de demostrar que los farmacos pueden mostrar un mayor efecto terapéutico y una reduccion
de efectos secundarios por medio de la regulacion a distancia de su actividad con la luz, hemos publicado dos
estudios focalizados en receptores acoplados a proteinas G (GPCR): Un ligando fotocromico del receptor de
adenosina (http:/dx.doi.org/10.1021/bc5003373) y un modulador alostérico del receptor de glutamato me-
tabotropico mGlu5 (http://dx.doi.org/10.1038/nchembio. 1612). El Gltimo mostrd ventajas excepcionales in vitro
(potencia nanomolar en receptores de glutamato metabotrépicos mGlub, actividad fotosensible, disponibilidad
de una gran biblioteca de compuestos analogos activos, proteccion de patente en tramite P8657EPOQ / PCT
EP13382374) y nos permitié generar una serie de compuestos lideres y robustos que se pusieron a prueba en
el marco de una subvencion de Prueba de Concepto de la ERC (TheraLight). También hemos sido pioneros
en la fotoisomerizacién de ligandos neuronales basados en azobenceno por iluminacién con laseres pulsados
infrarrojos (“conmutacion de dos fotones”) (http://dx.doi.org/10.1021/ja5026326). Este método tiene la ven-
taja de proporcionar enfoque extremo (submicrénico) del volumen de activacién y asi empujar los limites de la
focalizacion terapéutica a la escala subcelular. Durante 2014 hemos publicado los primeros resultados del pro-
yecto intramural CIBER BBN Nanoxen++ (es decir, pruebas in vivo con animales pequefios transparentes), lo que
demuestra la metodologia general (http:/dx.doi.org/10.14440/jom.2014.29) y la importancia farmacoldgica
de un farmaco regulado por luz (http://dx.doi.org/10.1038/nchembio.1612). Hemos avanzado hacia sistemas
de mayor complejidad dentro de las “nanomecanica de biosistemas”. A medida que mejora la comprension
de la organizacion de la membrana y la funcionalidad, es probable que los mecanismos detras de varias enfer-
medades sean mejor entendidos, seguido por el desarrollo de tratamientos nuevos o mejorados. Evaluamos la
influencia de diferentes constituyentes de bicapas de lipidos en su estabilidad y funcion, una plataforma que
puede ser relevante en la evaluacion de diferentes moléculas de interés en nanomedicina (como potenciales
farmacos) o en el diagnostico de diferentes patologias. Hemos obtenido resultados interesantes especificamente
sobre la influencia de colesterol y cerebrésidos (normalmente presentes en el tejido cerebral, pero acumulados
en exceso en varias enfermedades neurodegenerativas) en la formacién de dominios y la estabilidad mecanica
de las membranas modelo. Ademas, hemos estado trabajando en el desarrollo y caracterizacion de plataformas
basadas en polimeros para manipular y mejorar la unién celular y el crecimiento. Se utilizaron técnicas de AFM
para caracterizar las propiedades mecanicas y eléctricas de films/membranas que influyen en la interaccién con
las membranas celulares (http:/dx.doi.org/10.1021/am502150q; http://dx.doi.org/10.1039/C3PY01313H), y
para caracterizar la superficie de lentes de contacto de diferentes materiales (http:/dx.doi.org/10.1016/j.colsur-
b.2014.06.026). Por Ultimo, pero no menos importante, hemos publicado varios articulos de revisién en la
mayoria de los campos en los que es activo el laboratorio.

Institucidn: Universidad de Barcelona
Contacto: Facultad de Quimica. Univ. de Barcelona. Dpto. de Quimica-Fisica. C/ Marti i Franqués, 1.
08028 Barcelona - E-mail: fsanz@ub.edu - Web: http://www.ub.edu/bioelectronano/info/index.htm
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GRUPOS DE INVESTIGACION

Drug Delivery and Targeting Group
Programa: Nanomedicina

il B
\ ’ i
@

Investigador Principal: Schwartz Navarro, Simé

Integrantes

CONTRATADOS: Gener, Petra | Mancilla Zamora, Sandra | Pla Solans, Helena | Santos Benito, Fernando Fidel

ADSCRITOS: Abasolo Olaortua, Ibane | Alijotas Reig, Jaume | Arango Del Corro, Diego | Armengol Carrasco,
Manuel | Baldrich Rubio, Eva | Espin Basany, Eloy | Fernandez Amurgo, Yolanda | Lopez Cano, Manuel |
Sayos Ortega, Juan

COLABORADORES: Andretta, Elena | Bazzocco, Sarah | Ejarque Ortiz, Aroja | Garcia Aranda, Natalia | Garcia Latorre,
Laura | Goncalves Rodrigues, Paulo André | Mougan Albela, Isabel | Pujol Esclusa, Anna | Salas Torras, Anna

Principales lineas de investigacion

Nuestro grupo desarrolla proyectos de investigacion centrados principalmente en la oncologia y las
enfermedades raras.

Estos proyectos se llevan a cabo en torno a tres areas de trabajo preferentemente:

* Area 1: biomarcadores y dianas terapéuticas a partir de modelos experimentales adecuados, como
biomarcadores moleculares, proveedores de diagnéstico en biosensores (nanodiagnéstico) o para la
biofuncionalizacion de nuevas nanomedicinas y dianas terapéuticas para el disefo de nuevos trata-
mientos mas efectivos y estrategias terapéuticas alternativas (nuevas nanomedicinas).

* Area 2: Quimica experimental y la nanotecnologia aplicada, especialmente para el estudio de nanome-
dicina polimérica, a través de disefios simples de sintesis quimica y de escalabilidad potencial, asi como
nuevas terapias genomicas experimentales (iRNA, vectores no virales artificiales, etc.) y el estudio de
aplicaciones biomédicas basadas en nanotecnologia (biosensores ) 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 biomarcadores y dianas, as como de nuevas nanomedicinas
incluyendo: biodistribucién, toxicidad, actividad terapéutica, especificidad, estudios moleculares fun-
cionales, etc., en diferentes modelos experimentales in vitro y in vivo.
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La unidad de experimentacion in vivo permite obtener datos a partir del comportamiento sistémico de
biomarcadores (biodistribucion, farmacocinética, farmacodindmica, toxicidad y actividad terapéutica) utili-
zando técnicas de imagen, y combinando procedimientos invasivos y no invasivos .

Esta unidad también permite el estudio de terapias basadas en nanomedicina en lineas celulares conven-
cionales y cultivos primarios (pérdida y ganancia de funcién y andlisis de la expresién 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 neutralizacién de anticuerpos)).

Publicaciones cientificas mas relevantes

o Aana L., Sese M., Canovas V., PunvaL Y., FernAnpez Y., AsasoLo |. et al. Prostate tumor OVerexpressed-1
(PTOV1) down-regulates HES1 and HEY1 notch targets genes and promotes prostate cancer progression.
Molecular Cancer. 2014;13(1).

e Canpiota A.P., Acosta M., Simoes R.V., DeLcapo-Goni T., Lope-Piebrarita S., IRure A. et al. A new ex vivo method
to evaluate the performance of candidate MRI contrast agents: A proof-of-concept study. Journal of Nano-
biotechnology. 2014;12(1).

e Mourapov D., StocGert C., Jorissen R.N., Love C.G., Li S., Buraess A.W. et al. Colorectal cancer cell li-
nes are representative models of the main molecular subtypes of primary cancer. Cancer Research.
2014;74(12):3238-3247.

e Mateo F, Meca-Cortes O, CeuA-TERRASSA T, FERNANDEZ Y, ABasoLo |, SAncHEz-Cip L et al. SPARC mediates me-
tastatic cooperation between CSC and non-CSC prostate cancer cell subpopulations.Molecular cancer.
2014;13:237.

* RopRriGUEs P, Macava |, Bazzocco S, Mazzouni R, AnpretTa E, Dopeso H et al. RHOA inactivation enhances Wnt
signalling and promotes colorectal cancer.Nature communications. 2014;5:5458.

A destacar

El grupo de Direccionamiento y Liberacion Farmacoldgica busca dos objetivos principales: por un lado, la
identificacion de nuevos biomarcadores de enfermedades y dianas terapéuticas, con especial énfasis en el
cancer, y por otro lado, el desarrollo de nuevas aproximaciones para la liberacién de farmacos y dianas tera-
péuticas en aplicaciones clinicas. Entre nuestros proyectos hay un nuevo proyecto EuroNanoMed II, centrado
en aplicaciones en nanomedicina que implican la colaboracion de algunas PYME's, en los que se estan uti-
lizando modelos animales para la validacién preclinica de nuevas terapias dirigidas a células tumorales (Dia-
mESTar) y otros cuatro proyectos, dos de ellos de Maraté TV3 (Nanofabry: centrado en sistemas de liberacion
de farmacos para la enfermedad de Fabry y Pentri: para activo dirigido contra células madre del cancer), y
un proyecto INNPACTO (también con participacién de la industria), concedido en 2013-2014 y un proyecto
RETOS recientemente aprobado junto con las SMEs centrado en la ampliacion y validacion preclinica de sis-
temas de administracion de farmacos. También se obtuvieron subvenciones nacionales adicionales. Nuestro
grupo ha generado varios modelos de cancer in vitro e in vivo para el estudio preclinico de nanomedicinas,
incluida la generacion de modelos especificos de células madre de cancer. Hay dos patentes del grupo que
estan en Fases Nacionales. El Dr. Schwartz Jr es también miembro de la Plataforma Espafiola de Nanomedici-
na (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 2014 el grupo del Dr. Schwartz ha publicado diversos articulos
en revistas cientificas de alto impacto.

Institucion: Fundacion Hospital Universitario Vall D’hebron - Institut De Recerca (VHIR)
Contacto: Hospital Valle Hebron. Passeig Vall d’'Hebron, 119-129 - 08035 Barcelona
Tel.: (+34) 93 489 40 53 - E-mail: simo.schwartz@vhir.org - Website: http://www.cibbim.eu/
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GRUPOS DE INVESTIGACION

Colloidal and Interface Chemistry Group
Programa: Nanomedicina

Investigadora Principal: Solans Marsa, Concepcién

Integrantes

CONTRATADOS: Dols Pérez, Aurora | Monge Azemar, Marta

ADSCRITOS: Bautista Pérez, Maria Elena | Contant, Sheila | Esquena Moret, Jordi | Fornaguera Puigvert, Cristina
| Garcia Celma, Maria Jose | Lendimez Gris, Maria Carmen | Magafa Rodriguez, José Rodrigo | Miras Hernandez,
Jonathan | Roig Roig, Ferran | Silvan, Baltazar | Sobrevias Bonells, Laura | Vilchez Maldonado, Susana

COLABORADORES: Homs San Millan, Maria | Martinez Rodriguez, Maria

Principales lineas de investigacion
e Estudio de procesos de autoagregacion de compuestos tensioactivos en sistemas multicomponentes
y caracterizacién estructural de los agregados.
e Estudio de la formacion de nano-emulsiones por métodos de emulsificacion de condensacién (de baja
energia).
* Disefio y preparacion de nanomateriales avanzados (nanoparticulas, espumas sélidas) utilizando agre-
gados tensioactivos y dispersiones coloidales como plantilla o agentes directores de estructura.

e Desarrollo de nanotransportadores multifuncionales como sistemas de liberacién utilizando nano-
emulsiones y micoremulsiones como plantilla.

e Estudio de la liberacién de moléculas activas incorporadas en nanotransportadores.

* Desarrollo de materiales organicos e inorganicos con estructura dual meso/macroporosa para aplica-
ciones biomédicas.

e Desarrollo de hidrogeles biocompatibles sensibles a estimulos externos.
e Modificacion superficial de materiales poliméricos, fibras textiles y materiales nanoestructurados.
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Publicaciones cientificas mas relevantes

* Morral-Ruiz G., MEeLGar-Lesmes P., Garcia M.L., Sotans C., Garcia-Cetma M.J. Polyurethane and polyu-
rea nanoparticles based on polyoxyethylene castor oil derivative surfactant suitable for endovascular
applications. International Journal of Pharmaceutics. 2014;461(1-2):1-13.

e Armab N., RamscH R., Luinas M., Sotans C., HasHim R., Tajubpin H.A. Influence of nonionic branched-chain
alkyl glycosides on a model nano-emulsion for drug delivery systems. Colloids and Surfaces B: Bioin-
terfaces. 2014;115:267-274.

* ViLcHez A., Ropricuez-Asreu C., MENNER A., Bismarck A., Esquena J. Antagonistic effects between magneti-
te nanoparticles and a hydrophobic surfactant in highly concentrated pickering emulsions. Langmuir.
2014;30(18):5064-5074.

* MEeLGAR-LEsMES P., MorraL-Ruiz G., Sotans C., Garcia-Cetma M.J. Quantifying the bioadhesive properties
of surface-modified polyurethane-urea nanoparticles in the vascular network. Colloids and Surfaces
B: Biointerfaces. 2014;118:280-288.

* SIRIVIRIVANUN A, IMAE T., CALDERO G., Sotans C. Phototherapeutic functionality of biocompatible graphene
oxide/dendrimer hybrids. Colloids and Surfaces B: Biointerfaces. 2014;121:469-473.

A destacar

Las actividades cientificas del grupo se han centrado principalmente en el disefo, caracterizacion y fun-
cionalizacién de nanoparticulas poliméricas multifuncionales para la terapia de enfermedades neuro-
degenerativas y se han desarrollado en el marco del proyecto intramural “Novel nanocarriers as delivery
systems across the Blood-Brain barrier” (Nano3B). Las nanoparticulas poliméricas, con tamafios inferio-
res a 100 nm, se han preparado utilizando nano-emulsiones (obtenidas por métodos de baja energia)
como plantilla. Esta tecnologia, desarrollada en el grupo, permite controlar el tamafio de las nanopar-
ticulas y conseguir una elevada eficacia de encapsulaciéon utilizando compuestos biocompatibles. Ade-
mas, se puede llevar a cabo en condiciones de procesado suaves (por ejemplo a temperatura ambiente
con lo cual es apropiada para productos quimicamente inestables a elevada temperatura), utilizando
equipos sencillos y es facilmente escalable. Las nanoparticulas se han funcionalizado con péptidos y
anticuerpos monoclonales especificos para atravesar la barrera hematoencefélica y se han encapsulado
principios activos para el tratamiento de una enfermedad neurodegenerativa (X-LAD). Asimismo, se han
realizado ensayos in vitro e in vivo de dichas nanoparticulas. Los resultados han puesto de manifiesto
que las nanoparticulas disefadas tienen propiedades adecuadas para la aplicacion propuesta. El grupo
ha realizado actividades de investigacién en el marco de los siguientes proyectos: “Multifunctional nano-
technology for selective detection and treatment of cancer” (FP7-NMP-2010-LARGE-4; C-NMP/0878),
“Studies on amphiphile self-assembly processes and technologies for eco-friendly and biocompatible
applications” (CTQ2011-29336-C03) y “Formation of Pickering emulsions by low-energy methods for
the preparation of new porous nanostructured materials” (CTQ2011- 23842). Los resultados mas desta-
cados se han plasmado in 21 publicaciones en revistas indexadas asi como en 13 comunicaciones orales
(una de ellas invitada) y 18 comunicaciones poster en congresos nacionales e internacionales. Asimismo,
se han presentado 2 tesis doctorales y 1 tesis de master.

Institucion: Agencia Estatal Consejo Superior de Investigaciones Cientificas
Contacto: Instituto de Quimica Avanzada de Cataluia, CSIC - C/ Jordi Girona, 18-26. 08034 Barcelona
Teléfono: (+34) 93 400 61 59. E-mail: csmqci@cid.csic.es - Website: http://www.igac.csic.es/qci
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GRUPOS DE INVESTIGACION

A
Research Group in Intelligent Biomaterials
Programa: Biomateriales y Terapias Avanzadas

il A
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@

Investigadora Principal: Vallet Regi, Maria

Integrantes

CONTRATADOS: Baeza Garcia, Alejandro

ADSCRITOS: Arcos Navarrete, Daniel | Colilla Nieto, Montserrat | Garcia Fontecha, Ana | Gomez Cerezo,
Natividad | Gonzalez Ortiz, Blanca | Izquierdo Barba, Isabel | Lépez Noriega, Adolfo | Manzano Garcia,
Miguel | Nieto Pefa, Alejandra | Salinas Sanchez, Antonio Jesus | Sanchez Salcedo, Sandra | Vila Juarez,
Mercedes

COLABORADORES: Guisasola Cal, Eduardo | Martinez Carmona, Marina | Martinez Villacorta, Angel

Principales lineas de investigacion

e Bioceramicas avanzadas para regeneracion del tejido éseo.

* Biomateriales antiadherentes a las bacterias.

e Nanoparticulas multifuncionales para terapia del cancer y transfeccion génica.
e Biomateriales inteligentes estimulo-respuesta.
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Publicaciones cientificas mas relevantes

e Arcos D., Boccacaint A.R., BoHner M., Diez-Perez A., EprLe M., Gomez-Barrena E. et al. The relevance of
biomaterials to the prevention and treatment of osteoporosis. Acta Biomaterialia. 2014;10(5):1793-
1805.

® SIMMCHEN J., Baeza A., Ruiz-Motuina D., VaLLer-Recl M. Improving catalase-based propelled motor endu-
rance by enzyme encapsulation. Nanoscale. 2014;6(15):8907-8913.

* Mas N., Arcos D., PoLo L., Aznar E., SANCHEZ-SALCEDO S., SANCENON F. et al. Towards the development of
smart 3D “gated scaffolds” for on-command delivery. Small. 2014;10(23):4859-4864.

® LinAres J., MaTesanz M.C., Vita M., Femo M.J., Goncalves G., ValLer-Recl M. et al. Endocytic mechanisms
of graphene oxide nanosheets in osteoblasts, hepatocytes and macrophages. ACS Applied Materials
and Interfaces. 2014;6(16):13697-13706.

e A. Baeza, E. Guisasola, A. Torres-PArDO, J.M. GonzALez-CaLget, G.J. MEeten, M. Ramirez, M. VALLET-ReGI. Hy-
brid enzyme-polymeric capsules/mesoporous silica nanodevice for in situ cytotoxic agent generation.
Adv. Funct. Mater. 24 (29), 4625-4633 (2014).

A destacar

Los logros mas importantes durante 2014 incluyen el disefio, la optimizacién y la implantacion de an-
damios 3D basado en bioceramicas para la regeneracién de tejido éseo y el desarrollo de estrategias
nanotecnoldgicos para disefiar sistemas de administraciéon de farmacos inteligentes para la terapia anti-
tumoral y tratamiento de la infeccién

Durante 2014, el grupo GIBI ha desarrollado diversas lineas de investigacién en el marco de diferentes
proyectos de investigacion nacionales incluyendo MAT2012-35556, MAT2013-43299-R y CS02010-
11384-E. Grupo GIBI es miembro del Instituto de Estudios de “Hospital 12 de Octubre (i + 12)” y Net-
working Europeo para la prevencién y el tratamiento de las fracturas osteoporéticas (www.agening.
net). GIBI grupo también ha publicado 18 articulos originales de investigacién, 2 patentes, 4 capitulos
de libros, 1 libro completo titulado “Bioceramicas con aplicaciones clinicas”, editado por Maria Vallet-
Regi (John Wiley & Sons Limited, Reino Unido) y un total de 19 conferencias invitadas en los foros in-
ternacionales de investigacion. Por otra parte, la tesis titulada “Un nuevo bioceramica nanocomposite
para la regeneracién de tejido 6seo” fue defendida en abril del 2014 con la calificacion de sobresaliente
cum-laude por unanimidad. Ademas, el grupo GIBI colabora con muchas instituciones clinicas como el
Hospital Miguel Servet, de Zaragoza, el Hospital La Paz de Madrid, Hospital de la Universidad de Alcala
de Henares, Fundacion Jiménez Diaz, Hospital del Mar de Barcelona, el Hospital Universitario de Getafe,
Infantil Universitario Hospital Nifio Jesus, Investigacion Instituto del Hospital 12 de Octubre (I + 12). Por
ultimo, el grupo ha recibido el premio Idea2 (2014) con el proyecto nanoimplant http:/mvisionconsor-
tium.mit.edu/2014-idea% C2 %B2-madrid-awardees-announced.

Institucion: Universidad Complutense de Madrid
Contacto: Facultad de Farmacia. Ciudad Universitaria, s/n. 28040 Madrid - Tel.: (+34) 91 394 18 43
E-mail: vallet@ucm.es - Website: http://www.valletregigroup.com/
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GRUPOS DE INVESTIGACION

AV
Molecular Nanoscience & Organic Materials Group
Programa: Nanomedicina

.
\ : 1

Investigador Principal: Veciana Miro, Jaume

Integrantes

CONTRATADOS: Aguado Olalla, Maria | Bueno Lopez, Maria Dolores | Gonzalez Mira, Maria Elisabet |
Laukhina, Elena | Sala Vergés, Santiago |

ADSCRITOS: Ferreas Ribas, Lourdes | Mas Torrent, Marta | Mugnani, Verénica | Ratera Bastardas, Inmaculada
| Rovira Angulo, Concepcion | Ventosa Rull, Leonor | Vidal Gancedo, José

COLABORADORES: Alcon Rovira, Isaac | Cabrera, Ingrid | Casado Montenegro, Francisco Javier | Crivillers
Clusella, Nuria | Del Pozo Leodn, Freddy | Delgado Simalo, Claudia | Diez Gil, César | Elizondo Saez De
Vicufa, Elisa | Ferrer Tasies, Lidia Priscila | Franco Pujante, Carlos | Gonidec , Mathieu | Guasch Camell, Judit
| Laukhin, Vladimir | Lebedev, Victor | Lloveras Monserrat, Vega | Marchante Rodriguez, Elena | Morales
Acosta, Dayana Cristina | Moreno Calvo, Evelina | Mufioz Goémez, José Luis | Oliveros, Malena | Otéon Vidal,
Francisco | Pfattner, Raphael | Rojas Labanda, Paula Elena | Samanes Pérez, Eva | Souto Salom, Manuel |
Tatkiewicz, Witold | Vera Saz, Francisco.

Principales lineas de investigacion

NANOMOL es un grupo de investigacion que contribuye al avance del conocimiento en el campo de la
nanociencia molecular y materiales organicos funcionales. La investigacion multidisciplinaria que lleva-
mos a cabo tiene como objetivo el auto-ensamblaje, nanoestructuraciéon y procesamiento de moléculas
funcionales (bio- y electro-activas) en forma de cristales, particulas, vesiculas, y monocapas estructura-
das o auto-ensambladas sobre diversos sustratos mostrando unas propiedades no convencionales tanto
quimicas como fisicas y bioldgicas. Para llevarlo a cabo utilizamos varias metodologias pero se hace un
énfasis especial en la tecnologia de fluidos supercriticos. Las organizaciones/sistemas moleculares resul-
tantes son estudiados y utilizados en los campos de:

e Electrénica molecular

e Electrénica de gran superficie

* Magnetismo molecular

* Procesado con fluidos supercriticos
e Nanomedicina y biomateriales
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Publicaciones cientificas mas relevantes

o SANcHEz G., CurieL D., Tatkiewcz W., RaTera ., TarRraGA A., VECianA J. et al. Highly sensitive and selective detection of
the pyrophosphate anion biomarker under physiological conditions. Chemical Science. 2014;5(6):2328-2335.

o Cespenes MLV., Unzueta U., Tatkiewicz W., Sancrez-CHaror A., ConcHiLo-SoLe O., Atamo P. et al. In vivo archi-
tectonic stability of fully de novo designed protein-only nanoparticles. ACS Nano. 2014;8(5):4166-4176.

o MEenTINK VIGIER F., SHIMON D., Muanaini V., VECiana J., FenTucH A., Pons M. et al. The 13C solid DNP mecha-
nisms with perchlorotriphenylmethyl radicals-the role of 35,37Cl. Physical Chemistry Chemical Physics.
2014;16(36):19218-19228.

e SANTANA H., Avia C.L., Casrera I., Paez R., Falcon V., Pessoa A. et al. How does growth hormone releasing
hexapeptide self-assemble in nanotubes?. Soft Matter. 2014;10(46):9260-9269.

o Hankel R.F., Roias P.E., Cano-SaraBia M., Sala S., VEciana J., Braeuer A. et al. Surfactant-free CO2-based
microemulsion-like systems. Chemical Communications. 2014;50(60):8215-8218.

A destacar

e Ingenieria a la micro-escala en 2- y 3-Dimensiones de nanoparticulas basadas en proteinas (cuerpos de
inclusion) como guias celulares y el estudio de organizaciones de dichas particulas.

¢ Moléculas electro-activas confinadas en superficie para el almacenaje de informacion y la modificacion de
las propiedades de las superficies.

¢ Estudios del fendmeno de la biestabilidad de diadas moleculares con potenciales aplicaciones como memo-
rias y sensores.

* Nanoparticulas de silica mesoporosas como sensores reusables cromogénicos para el reconocimiento de
iones de mercurio(ll).

e Nuevos materiales conductores bicapa como sensores de temperatura y presion.

e Materiales compuestos de seda y conductores moleculares Utiles como sensores de humedad y actuadores
controlados con la corriente asi como para el estudio de procesos complejos de la difusion de la humedad.

e Sintesis y caracterizacién estructural de dendrimeros radicalarios basados en ciclotrifosfacenos con radicales
TEMPO como agentes de contraste para MRI.

* Nuevos transistores de efecto campo estables en aire y agua como potenciales plataformas para el desarro-
llo de (bio)sensores.

e Superficies patronadas con diferentes moléculas electroactivas para el control de la interaccion y la libera-
cion local de analitos desde la superficie.

* Nuevos radicales para aplicaciones de Polarizacién Dinamica Nuclear (DNP).

¢ Desarrollo de monocapas auto-ensambladas (SAMs) sobre oro de un receptor multidentado para la de-
teccion selectiva y altamenet sensitiva del biomarcador aniénico hidrogeno pirofosfato bajo condiciones
fisioldgicas.

* Nuevo candidato de una nanomedicina para el tratamiento de heridas complejas, basada en nanovesiculas
cargadas con un factor de crecimiento epidérmico, que ha sido licenciada a la compafia biotecnoldgica
HeberBiotech para el tratamiento de Ulceras de pie diabético.

e E| procedimiento DELOS-susp ha sido usado con éxito para la preparacion de nanoliposomas cargados con
alfa-galactosidasa con una actividad enziméatica aumentada para el tratamiento de la enfermedad de Fabry.
Este resultado demuestra el potencial de esta plataforma tecnolégica, basada en fluidos comprimidos, para
una manufacturacion eficiente y segura de nanoterapeuticos coloidales.

Institucion: Agencia Estatal Consejo Superior de Investigaciones Cientificas
Contacto: Instituto de Ciencias de Materiales de Barcelona. Campus de la UAB.
08193 Bellaterra-Cerdanyola del Vallés - E-mail: vecianaj@icmab.es - Web: http:/www.icmab.es/nanomol/
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GRUPOS DE INVESTIGACION | '

Research Group in Bone Physioijathology

and Biomaterials
Programas: Biomateriales y Terapias Avanzadas / Nanomedlcma

-
i

Investigador Principal: Vilaboa Diaz, Nuria

Integrantes

CONTRATADOS: Bensiamar Hadia, Fatima Zohra | Boré Medina, Alba | Martin Saavedra, Francisco Manuel |

ADSCRITOS: Garcia Cimbrelo, Eduardo | Gil Garay, Enrique | Gonzélez Carrasco, José Luis | Martin Hervas,
Carmen | Saldafa Quero, Laura | Vallés Pérez, Gema

COLABORADORES: Crespo Garcia, Lara

Principales lineas de investigacion

e Investigacion clinica en implantes osteoarticulares

* Biocompatibilidad de nuevos materiales de potencial uso en implantes osteoarticulares: interacciones
entre células y superficies, interacciones entre células y particulas

e Control de la expresion de genes terapéuticos mediante el uso combinado de circuitos génicos y na-
noparticulas
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Publicaciones cientificas mas relevantes

* MARTIN-SaaVvEDRA F.M., CesriAN V., Gomez L., Lorez D., Arrueso M., Witson C.G. et al. Temporal and spa-
tial patterning of transgene expression by near-infrared irradiation. Biomaterials. 2014;35(28):8134-
8143.

e FruTos E., Awvarez D., FernANDEZ L., GoOnzalez-Carrasco J.L. Effects of bath composition and processing
conditions on the microstructure and mechanical properties of coatings developed on 316 LVM by hot
dipping in melted AlSi alloys. Journal of Alloys and Compounds. 2014;617:646-653.

® SALDANA L., Crespo L., Bensiamar F., Arrueso M., Vitasoa N. Mechanical forces regulate stem cell response
to surface topography. Journal of Biomedical Materials Research - Part A. 2014;102(1):128-140.

® CalzADO-MARTIN A., CRrespo L., SALDANA L., Bore A., GOMEz-BARRENA E., ViLasoa N. Human bone-lineage cell
responses to anisotropic TibAI4V surfaces are dependent on their maturation state. Journal of Biome-
dical Materials Research - Part A. 2014;102(9):3154-3166.

® BRraceras |., PacHa-Ouvenza MLA., Cazapo-MartiN A., MutTioNer M., Vera C., Broncano L.L.-. et al. De-
crease of Staphylococcal adhesion on surgical stainless steel after Siion implantation. Applied Surface
Science. 2014;310:36-41.

A destacar

El grupo de Fisiopatologia Osea y Biomateriales ha realizado una exhaustiva caracterizacion de varias
modificaciones de polimeros, acero quirtrgico 316 LVM vy de la aleaciéon Ti64, que incluyeron analisis
de potencial termoeléctrico, propiedades mecanicas asi como ensayos de biocompatibilidad. El grupo ha
progresado en el desarrollo de circuitos génicos para regular temporal y espacialmente la expresion de
transgenes terapéuticos. Estos circuitos estan siendo adaptados para controlar proteinas osteogénicas
y angiogénicas en aplicaciones de ingenieria tisular. En este sentido, ha sido posible demostrar la capa-
cidad de ultrasonidos focalizados y de la irradiacion con luz en el infrarrojo cercano para activar in vivo
transgenes controlados por estos circuitos. Ademas, el grupo ha estudiado la influencia de la estimula-
cion mecanica sobre células cultivadas en aleaciones biomédicas. Los investigadores clinicos del grupo
han continuado participando en ensayos clinicos relacionados con enfermedades éseas. Para desarrollar
sus actividades, el grupo ha captado fondos del MINECO, ISClIl'y de la industria.

Institucion: Servicio Madrilefio de Salud

Contacto: Hospital La Paz. Paseo de la Castellana, 261. 28046 Madrid. Teléfono: (+34) 91 207 10 34
E-mail: nuria.vilaboa@salud.madrid.org

Website: http://www.idipaz.es/PaginaDinamica.aspx?ldPag=300&Lang=EN
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GRUPOS DE INVESTIGACION i
A
Nanobiotechnology
Programa: Nanomedicina / Biomateriales y Terapias
Avanzadas

Investigador Principal: Villaverde Corrales, Antoni

Integrantes

CONTRATADOS: Corchero Nieto, Jose Luis | Garcia Fruitos, Elena | Mendoza Moreno, Rosa | Seras Franzoso,
Joaquin

ADSCRITOS: Cubarsi Morera, Rafael | Ferrer Miralles, Neus | Pesarrodona Roches, Mireia | Vazquez Gomez,
Esther | Vazquez Lima, Felicitas

COLABORADORES: Cano Garrido, Olivia | Saccardo, Paolo | Zhikun, Xu

Principales lineas de investigacion

El equipo estd actuando coordinadamente para explotar plataformas microbianas y no microbianas para
la produccion de farmacos proteicos de nueva generacién, de interés en terapias de reemplazo, en terapia
génica y en medicina regenerativa. En particular, estamos interesados en el desarrollo de nuevos materiales
nanoestructurados como sistemas de administracion de farmacos y de miméticos virales para la entrega
celular selectiva de medicamentos convencionales y de acidos nucleicos. Otras actividades asociadas se basan
en la mejora de los procesos de biofabricacion en diferentes fabricas celulares y en el uso de nanomateriales
no proteicos tales como particulas magnéticas.
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Publicaciones cientificas mas relevantes

e Cespepes MLV, Unzueta U., Tatkiewicz W., SANCHEZ-CHARDI A., ConcHiLLo-Sote O., Atamvo P. et al. In vivo ar-
chitectonic stability of fully de novo designed protein-only nanoparticles. ACS Nano. 2014;8(5):4166-
4176.

* SErAS-FRANZOSO J., TsimMBourl P.M., BuraEess K.V., UNzueta U., Garcia-Frurmos E., Vazquez E. et al. Topogra-
phically targeted osteogenesis of mesenchymal stem cells stimulated by inclusion bodies attached to
polycaprolactone surfaces. Nanomedicine. 2014;9(2):207-220.

 Unzueta U., Saccarpo P., Domingo-Espin J., Cepano J., ConcHitlo-Sote O., Garcia-Fruitos E. et al. Sheltering
DNA in self-organizing, protein-only nano-shells as artificial viruses for gene delivery. Nanomedicine:
Nanotechnology, Biology, and Medicine. 2014;10(3):535-541.

* SErAs-FrRaNzoso J., PeeBo K., Garcia-Frurmos E., VAzquez E., Rinas U., Vitaveroe A. Improving protein delivery
of fibroblast growth factor-2 from bacterial inclusion bodies used as cell culture substrates. Acta Bio-
materialia. 2014;10(3):1354-1359.

e PesarroDONA M., Ferrer-MiraLLes N., Unzueta U., Gener P., Tatkiewicz W., Asasoro . et al. Intracellular
targeting of CD44+ cells with self-assembling, protein only nanoparticles. International Journal of
Pharmaceutics. 2014;473(1-2):286-295.

A destacar

En estrecha colaboracion con los Profs Ramén Mangues y Simé Schwartz, el grupo ha desarrollado
nanoparticulas proteicas funcionales para terapia dirigida en canceres colorectal y de mama, que son
estables in vivo y escapan al fintado renal. Esto aumenta dramaticamente el tiempo de circulacién de las
mismas y su biodisponibilidad, y posibilita la acumulaciéon de estos vehiculos y sus cargos en los tejidos
diana, con una biodistribucion muy eficaz.

Ademas, el grupo disefia y genera diversos materiales nanoestructurados funcionales, la mayoria protei-
cos, con diversas finalidades terapéuticas y en medicina regenerativa, en colaboracién con otros grupos
del CIBER y con grupos externos.

Estas actividades se desarrollan a través de los siguientes proyectos:

¢ Personalized nanomedicine for triple negative breast cancer stem cells. TV32013-133930. E. Vazquez.
2013-16.

e Ingenieria del vehiculo y el cargo en la terapia génica no virica del cancer colorrectal metastasico.
PI12/00327. E. Vazquez. 2013-16.

e Optimizacién del periodo de secado de la vaca mediante nanoparticulas proteicas. RTA2012-
00028-C02-02. E. Garcia. 2013-16.

e Functionalized nanoliposomes for the development of therapies for intracellular-based diseases. Applica-
tion to Fabry disease and homozygous familial hypercholesterolemia. (Lipocell). JL. Corchero. 2014-15.

e Desarrollo de terapias para el tratamiento de enfermedades raras metabdlicas congénitas (TERARMET).
JL. Corchero. 2014-16.

e Genotoxic nanoparticles targeting colorectal cancer stem cells. TV32013-132031. A. Villaverde. 2014-16.

* INGENIERIA DE NANOPARTICULAS PROTEICAS PARA LA ENTREGA DIRIGIDA DE PROTEINAS TERAPEU-
TICAS Y DE ACIDOS NUCLEICOS. BI02013-41019-P. A. Villaverde. 2014-16.

Institucidn: Universidad Auténoma de Barcelona

Contacto: Instituto de Biotecnologia y Biomedicina. Universidad Auténoma de Barcelona.

Campus Universitario. 08193 Bellaterra-Cerdanyola del Vallés - Teléfono: (+34) 93 581 30 86

E-mail: Antoni.Villaverde@uab.cat - http://ibb.uab.cat/ibb/index.php?option=com_wrapper&ltemid=127
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Grupos CIBER-BBN

Publicaciones 2014 ler cuartil

Factor
Impacto

doi pubmed

AGUILO LLOBET, JORDI

Del Campo F.J., Abad L., llla X., Prats-Alfonso E., Borrise
X., Cirera J.M. et al. Determination of heterogeneous
electron transfer rate constants at interdigitated
nanoband electrodes fabricated by an optical mix-and-
match process. Sensors and Actuators, B: Chemical.
2014;194:86-95.

3,84

10.1016/j.snb.2013.12.016

AGUILO LLOBET, JORDI

Guimera A., llla X., Traver E., Herrero C., Maldonado
M.J., Villa R.. New trends in quantitative assessment

of the corneal barrier function. Sensors (Switzerland).
2014;14(5):8718-8727.

2,048

10.3390/5140508718

AGUILO LLOBET, JORDI

llla X., Vila S., Yeste J., Peralta C., Gracia-Sancho J., Villa
R.. A novel modular bioreactor to in Vitro study the
hepatic sinusoid. PLoS ONE. 2014;9(11).

3,534

10.1371/journal.
pone.0111864

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Spengler J., Albericio F.. Synthesis of all the diastereomers
of 2-amino-3-hydroxy-4,5- dimethylhexanoic acid.
European Journal of Organic Chemistry. 2014;2014(1):44-
47.

3,154

10.1002/ejoc.201301257

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Just-Baringo X., Albericio F., Alvarez M.. Thiopeptide
antibiotics: Retrospective and recent advances. Marine
Drugs. 2014;12(1):317-351.

3,512

10.3390/md12010317 24445304

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Custodio L., Soares F., Pereira H., Barreira L., Vizetto-
Duarte C., Rodrigues M.J. et al. Fatty acid composition
and biological activities of Isochrysis galbana T-ISO,
Tetraselmis sp. and Scenedesmus sp.: Possible application
in the pharmaceutical and functional food industries.
Journal of Applied Phycology. 2014;26(1):151-161.

2,492

10.1007/510811-013-0098-0

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Cruz L.J., Rueda F., Simon L., Cordobilla B., Albericio

F., Domingo J.C.. Liposomes containing NY-ESO-1/
tetanus toxoid and adjuvant peptides targeted to human
dendritic cells via the Fc receptor for cancer vaccines.
Nanomedicine. 2014;9(4):435-449.

5,824

10.2217/nnm.13.66 24910875

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Postma T.M., Albericio F.. Disulfide formation strategies in
peptide synthesis. European Journal of Organic Chemistry.
2014;2014(17):3519-3530.

3,154

10.1002/ejoc.201402149

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Just-Baringo X., Albericio F., Alvarez M.. Chiral thiazoline
and thiazole building blocks for the synthesis of peptide-
derived natural products. Current Topics in Medicinal
Chemistry. 2014;14(10):1244-1256.

3,453

10.2174/1568026614666140
423105730

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Ruiz-Rodriguez J., Miguel M., Preciado S., Acosta G.A.,
Adan J., Bidon-Chanal A. et al. Polythiazole linkers as
functional rigid connectors: A new RGD cyclopeptide
with enhanced integrin selectivity. Chemical Science.
2014,5(10):3929-3935.

8,601

10.1039/c4sc00572d

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Seelbach R.J., Fransen P., Peroglio M., Pulido D., Lopez-
Chicon P., Duttenhoefer F. et al. Multivalent dendrimers
presenting spatially controlled clusters of binding
epitopes in thermoresponsive hyaluronan hydrogels. Acta
Biomaterialia. 2014;10(10):4340-4350.

5,684

10.1016/j.actbio.2014.06.028

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Guerrero A.R., Hassan N., Escobar C.A., Albericio

F., Kogan M.J., Araya E.. Gold nanoparticles for
photothermally controlled drug release. Nanomedicine.
2014;9(13):2023-2039.

5,824

10.2217/nnm.14.126
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ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Fernandez-Llamazares A.l., Adan J., Mitjans F., Spengler
J., Albericio F.. Tackling lipophilicity of peptide drugs:
Replacement of the backbone n -methyl group of
Cilengitide by N -oligoethylene glycol (N -OEG) chains.
Bioconjugate Chemistry. 2014;25(1):11-17.

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Gongora-Benitez M., Tulla-Puche J., Albericio F..
Multifaceted roles of disulfide bonds. peptides as
therapeutics. Chemical Reviews. 2014;114(2):901-926.

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Parra A., Martin-Fonseca S., Rivas F., Reyes-Zurita F.J.,
Medina-O’Donnell M., Martinez A. et al. Semi-synthesis
of acylated triterpenes from olive-oil industry wastes

for the development of anticancer and anti-HIV agents.
European Journal of Medicinal Chemistry. 2014,;74:278-

301.

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Pulido D., Albericio F., Royo M.. Controlling multivalency
and multimodality: Up to pentamodal dendritic platforms
based on diethylenetriaminepentaacetic acid cores.
Organic Letters. 2014;16(5):1318-1321.

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Postma T.M., Albericio F.. Cysteine pseudoprolines
for thiol protection and peptide macrocyclization
enhancement in fmoc-based solid-phase peptide
synthesis. Organic Letters. 2014;16(6):1772-1775.

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Postma T.M., Albericio F.. Immobilized
N-chlorosuccinimide as a friendly peptide disulfide-
forming reagent. ACS Combinatorial Science.

2014;16(4):160-163.

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Fransen P., Pulido D., Sevrin C., Grandfils C., Albericio F.,
Royo M.. High control, fast growth OEG-based dendron
synthesis via a sequential two-step process of copper-

free diazo transfer and click chemistry. Macromolecules.

2014;47(8):2585-2591.

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Siano A., Humpola M.V., De Oliveira E., Albericio F.,
Simonetta A.C., Lajmanovich R. et al. Antimicrobial
peptides from skin secretions of hypsiboas pulchellus
(anura: Hylidae). Journal of Natural Products.

2014;77(4):831-841.

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Just-Baringo X., Bruno P., Pitart C., Vila J., Albericio F.,
Alvarez M.. Dissecting the structure of thiopeptides:
Assessment of thiazoline and tail moieties of baringolin
and antibacterial activity optimization. Journal of
Medicinal Chemistry. 2014;57(10):4185-4195.

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Just-Baringo X., Albericio F., Alvarez M.. Thiopeptide
engineering: A multidisciplinary effort towards future
drugs. Angewandte Chemie - International Edition.

2014;53(26):6602-6616.

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Agrigento P., Albericio F., Chamoin S., Dacquignies I.,
Koc H., Eberle M.. Facile and mild synthesis of linear
and cyclic peptides via thioesters. Organic Letters.

2014;16(15):3922-3925.

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Parra A., Martin-Fonseca S., Rivas F., Reyes-Zurita F.J.,
Medina-O’Donnell M., Rufino-Palomares E.E. et al.
Solid-phase library synthesis of bi-functional derivatives
of oleanolic and maslinic acids and their cytotoxicity
on three cancer cell lines. ACS Combinatorial Science.

2014;16(8):428-447.

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Pérez-Perarnau A, Preciado S, Palmeri CM, Moncunill-
Massaguer C, Iglesias-Serret D, Gonzélez-Gironés DM
et al. A trifluorinated thiazoline scaffold leading to
pro-apoptotic agents targeting prohibitins.Angewandte
Chemie (International ed. in English). 2014;53(38).
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ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Paradis-Bas M., Albert-Soriano M., Tulla-Puche J.,
Albericio F.. Linear versus branched poly-lysine/arginine
as polarity enhancer tags. Organic and Biomolecular
Chemistry. 2014;12(37):7194-7196.

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Paradis-Bas M, Albert-Soriano M, Tulla-Puche J, Albericio
F. Linear versus branched poly-lysine/arginine as polarity
enhancer tags.Organic & biomolecular chemistry.
2014;12(37).

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Lorente A., Albericio F., Alvarez M.. Selective formation
of a z -trisubstituted double bond using a 1-(tert -butyl)
tetrazolyl sulfone. Journal of Organic Chemistry.
2014;79(21):10648-10654.

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Lorente A, Albericio F, Alvarez M. Selective formation
of a Z-trisubstituted double bond using a 1-(tert-butyl)
tetrazolyl sulfone.The Journal of organic chemistry.
2014;79(21).

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Cherkupally P., Ramesh S., De La Torre B.G., Govender T,
Kruger H.G., Albericio F.. Immobilized coupling reagents:
Synthesis of amides/peptides. ACS Combinatorial Science.
2014;16(11):579-601.

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Paradis-Bas M., Tulla-Puche J., Albericio F.. 2-methoxy-
4-methylsulfinylbenzyl: A backbone amide safety-catch
protecting group for the synthesis and purification of
difficult peptide sequences. Chemistry - A European
Journal. 2014,20(46):15031-15039.

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Cherkupally P, Ramesh S, de la Torre BG, Govender T,
Kruger HG, Albericio F. Immobilized coupling reagents:
synthesis of amides/peptides.ACS combinatorial science.
2014;16(11).

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Jad Y.E., Khattab S.N., De La Torre B.G., Govender T.,
Kruger H.G., El-Faham A. et al. Oxyma-B, an excellent
racemization suppressor for peptide synthesis. Organic
and Biomolecular Chemistry. 2014;12(42):8379-8385.

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Torres-Garcia C., Pulido D., Albericio F., Royo M.,
Nicolas E.. Triazene as a powerful tool for solid-phase
derivatization of phenylalanine containing peptides:
Zygosporamide analogues as a proof of concept. Journal
of Organic Chemistry. 2014;79(23):11409-11415.

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO

Novoa E.M., Camacho N., Tor A., Wilkinson B., Moss S.,
Marin-Garcia P. et al. Analogs of natural aminoacyl-tRNA
synthetase inhibitors clear malaria in vivo. Proceedings of
the National Academy of Sciences of the United States of
America. 2014;111(51):E5508-E5517.

ALBERICIO PALOMERA,
FERNANDO / DEL
POZO GUERRERO,
FRANCISCO

Perez-Rodriguez R., Rodriguez C., Costa U., Caceres C.,
Tormos J.M., Medina J. et al. Anticipatory assistance-
as-needed control algorithm for a multijoint upper limb
robotic orthosis in physical neurorehabilitation. Expert
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