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Introduccion

El Instituto de Investigacidn Sanitaria del Hospital Clinico San Carlos de Madrid (1dISSC) integra y coordina
las actividades de investigacion biomédica del Hospital Clinico San Carlos de Madrid en agregacion
estratégica con la Universidad Complutense de Madrid (UCM) y la Universidad Politécnica de Madrid
(UPM). Ademas, el Instituto estd conformado por la Fundacion para la Investigacion Biomédica del
Hospital Clinico San Carlos (FIBHCSC) y la Consejeria de Sanidad de la Comunidad de Madrid. El Instituto
cuenta con cinco dareas cientificas y trece Unidades Trasversales de Soporte (UTS) que se presentan como
espacios comunes a todo al IdISSC para dar apoyo a las dreas cientificas, a los grupos de investigacidn que
integran dichas areas y por extension, a todo el personal investigador del Instituto. A estas UTS hay que
sumar los espacios puestos a disposicidon del Instituto por parte de las dos universidades que integran

IdISSC.

El Instituto obtuvo la acreditacién como Instituto de Investigacion Sanitaria por el Instituto de Salud Carlos
111 (ISCII) en el afio 2012. Desde entonces IdISSC se ha reacreditado en el 2017 y esta previsto que vuelva
hacerlo a lo largo del afio 2022. Con la obtencidn de la acreditacidn y su renovacién se ha puesto de
manifiesto la capacidad del Instituto para colaborar en el ambito de la docencia, la investigacion y la

innovacién entre las entidades que conforman 1dISSC.

El Plan Cientifico Cooperativo (PCC) del IdISSC 2021-2025 tiene como objetivo instrumentalizar la
actividad investigadora y de innovacidn planificada en el Plan Estratégico 2021-2025 con la finalidad de
facilitar espacios multidisciplinares y cooperativos entre las areas cientificas de IdISSC. Con este
documento se persigue conectar no sélo el conocimiento desarrollado en las areas cientificas del Instituto
sino, enlazar las capacidades y habilidades de los investigadores que componen los grupos de cada una
de las dreas cientificas para fomentar la cocreacién multidisciplinar orientada a retos que mejoren la

calidad de vida de la sociedad y la calidad asistencial, todo ello con una visidn disruptiva e innovadora.

Estructura del PCC y apuntes metodolagicos

En el presente documento se describen las principales caracteristicas de los Programas Estratégicos de
Investigacion (PEl), los PEl definidos hasta el momento en el Plan Cientifico Cooperativo, la Accidn
Estratégica en Investigacidn, y se describen las areas cientificas del IdISSC y las lineas de investigacidn de

los grupos de investigacidon que componen dichas areas.

Conviene destacar que las lineas de investigacién pueden evolucionar, e incluso, desparecer, a lo largo de
los cinco afios de vigencia de presente documento. Por tanto, las conexiones tematicas mostradas entre
las lineas de los diferentes grupos corresponden a una foto fija en el momento de la elaboracion del este
documento. A pesar de ello, en este ejercicio de prospectiva temdtica nos permitira establecer los PEI

como un espacio comun y multidisciplinar para todas nuestras dreas y que permitiran orientar la actividad
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investigadora durante los proximos afios. Durante los préximos afos surgiran ideas cientificas e iniciativas
de innovacidén que necesitaran de un instrumento estratégico para su desarrollo y consideramos que este

documento marco es flexible para favorecer la disrupcion e innovacién en 1dISSC.

Programas Estratégicos de Investigacion (PEI)

En la implementacién del PCC del IdISSC 2021-2025 resulta fundamental definir una serie de PEl que
permitan integrar equipos multidisciplinares y que fomenten el desarrollo de proyectos en la frontera del
conocimiento orientados a retos y con el objetivo de mejorar la practica clinica asistencial, asi como la
capacidad innovadora de la actividad cientifica y clinica que se desarrolla en el Instituto. Se trata de que
IdISSC actie como catalizador de las capacidades y habilidades de nuestros investigadores en clave

multidisciplinar.
Las caracteristicas de los PEl son fundamentalmente las siguientes:

- Coordinado por un responsable que fomente la colaboracién entre todos los grupos
participantes.

- El principal objetivo es promover la colaboracién entre grupos de las diferentes areas y no sélo
en una misma area.

- Los equipos investigadores de los proyectos vinculados a los PEI podran estar formados por
personas procedentes de varias instituciones adscritas al 1dISSC.

- Los proyectos de investigacion definidos en los PEI, en funcion de sus resultados, podrdn ser la
pasarela para la solicitud de propuestas de investigacion competitivas en el marco de Horizonte

Europa, Accion Estratégica en Salud y Plan Estatal de Investigacion.

Como principal novedad de este PCC del IdISSC 2021-2025 se ha establecido una Accion Estratégica de
Investigacidn orientada a mejorar la colaboracidn y visibilidad internacional y, la conexién de habilidades

cientificas multidisciplinares dentro del Instituto.
Hasta el momento se han definido, los siguientes PEI:

- Innovacidn Asistencial.

- Investigacidn clinica.

- Taskforce COVID.

- Microcirculacién cardiaca.

- VIH.

El sistema de monitorizacion de los PEls se llevard a cabo anualmente y segun lo establecido en los
Informes de Revision por la Direccién que elabora la Comisién Delegada de IdISSC. Este informe incluye el
seguimiento de los objetivos del PEl, las actividades desarrolladas, el nivel de colaboracién con otras de

entidades, la presentacion de propuestas de investigacién competitivas y los resultados de investigacion
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en forma de proyectos competitivos financiados, produccion cientifica, transferencia y traslacién a la

actividad asistencial del hospital.

Accion Estratégica de Investigacion: Colaboracion vy visibilidad
internacional y conexion de habilidades cientificas multidisciplinares

Como ya se ha mencionado, una de las principales novedades del PCC 2021-2025 es la implementacion

de una Accidn Estratégica de Investigacion que persigue los siguientes objetivos:

- Aumentar la visibilidad internacional de Instituto mediante un incremento de la participacion en
proyectos competitivos internacionales.

- Impulsar la conexidn de las habilidades multidisciplinares entre las areas de investigacion 1dISSC
para la mejora de la calidad asistencial del hospital asi como, la capacidad de innovacién y
traslacion.

- Creacidn de un area de base tecnoldgica que favorezca tanto el desarrollo de actividades
innovadoras y de transferencia como la colaboraciéon con empresas y entidades de dmbito
privado.

- Potenciar la marca IdISSC tanto en la produccién cientifica como en las actividades de
comunicacion interna y externa.

- Fomentar el liderazgo femenino en la actividad investigadora desarrollada en I1dISSC.

Para desarrollar estos objetivos se han considerado dos de los tres ejes de Plan Estratégico 2021-2025,
del que depende este PCC, se refieren a la Gobernanza y Areas Cientificas e Impacto en la Sociedad. En
ellos, se han definido lineas de actuacidn orientadas a fortalecer las relaciones institucionales y las areas
cientificas y, mejorar la comunicacion cientifica y su visibilidad (figura 1). En este sentido, ha sido necesario
llevar a cabo un analisis de la produccién cientifica del IdISSC durante en el periodo 2016-2020 para poder
identificar los resultados cientificos de nuestros investigadores generados en colaboracién internacional

y determinar su visibilidad y tematica.

En lo relativo al liderazgo femenino, en el Instituto ya se vienen realizando actuaciones en este sentido
como por ejemplo, la incorporacion de mujeres a los drganos de direccidn de la FIBHCSC y de las UTS, asi
como los o6rganos consultivos del 1dISSC. Ademds, desde el afio 2019 se monitoriza la actividad
investigadora con perspectiva de género para determinar la capacidad de nuestras investigadoras para
liderar y participar en proyectos de investigacion, redes y por supuesto, publicar resultados de la actividad

cientifica.
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Figura 1: Plan Estratégico IdISSC 2021.2025.
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Aproximacion a la produccion cientifica IdISSC 2016-2020 en WoS

Este analisis se ha centrado en la colaboracion cientifica y en la tematica de los documentos con el objetivo
de identificar acciones de cara a la definicidn de una nueva area con orientacion tecnoldgica y la puesta

en marcha de acciones para mejorar la conexidn de las capacidades de los grupos de investigacion.

Los investigadores IdISSC han publicado un total de 5.906 documentos en la Web of Science (WoS)
durante los ultimo cincos afios y han recibido un total de 48.126 citas y de ellas, el 83,82% proviene de

articulos cientificos (tabla 1). En valores medios la produccidn cientifica se resume en la siguiente tabla.

Tabla 1: Principales indicadores de produccion cientifica IDISSC en WoS (Core Collection)

N2 DOCS 2016- N2 MEDIA CITAS N2 DE ARTICULOS EN %
2020 CITAS DOC. INDICE H LOS QUE SE CITA AUTOCITACION
5.906 48.126 8,15 75 40.340 6,18

En lo relativo a la publicacién de documentos en colaboraciéon internacional, ésta representa el 74,43%
(5.396 docs.) del total de la produccién cientifica que estan firmados entre 1dISSC y, al menos, otro pais.
Los tres paises (figura 2) con los que mas se ha colaborado en los ultimos cinco afos son, por este orden,
Estados Unidos (795 docs.), Italia (711 docs.) y Reino Unido (672 docs.). En cambio, los valores mas
elevados de citas por documento se observan con Finlandia (58,58 media citas por doc.), Austria (40,73

media citas por doc.) y Dinamarca (37,21 media citas por doc.).
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Figura 2: Media de citas por documento firmado en colaboracion internacional 2016-2020 (50 o mds

documentos).
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El siguiente mapa (figura 3) representa la red de colaboracidn entre IDISSC con aquellos paises en los que
se han publicado mas de 50 documentos de manera conjunta y segln la media de citas para el periodo
analizado. Ademas, se han identificado los centros internacionales (figura 4) con los que mas se colabora,

a saber:

- Imperial College London: 120 documentos
- IRCCS: 121 documentos

- Universitat Basel: 116 documentos

Resulta Ilamativo que las entidades de Estados Unidos no aparezcan entre aquellas con las que mas se
publica, a excepcién de Harvard University (52 docs) y Mayo Clinic (66 docs). En este sentido se puede
afirmar que la colaboraciéon con América del norte se encuentra dispersa en un mayor nimero de
instituciones como University of California (33 docs.), Cleveland Clinic (30 docs.), John Hopkins University

(22 docs.) o Columbia University (21 docs.), entre otros centros.



I d|SS c Plan Cientifico Cooperativo Quinquenal 2021-2025
T CINSTITUTO de Instituto de Investigacion Sanitaria del Hospital Clinico San Carlos (1dISSC)

INVESTIGACIGN SANITARIA
Hospital Clinen Som Carkos

Figura 3: Mapa de colaboracidn internacional IDISSC 2016-2020: > 50 documentos y segun media de citas.
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En este analisis se ha querido identificar, por un lado, la tematica de los documentos publicados por
nuestros investigadores (figura 5) a partir de las palabras clave incluidas por los autores en los
documentos. Y por otro lado, se han clasificado las revistas en las que publican los investigadores IdISSC
segun la categoria WoS (figura 6) para poder identificar aquellas que se corresponden con areas mas
tecnoldgicas o de ciencias experimentales. El objetivo que se persigue es identificar la tematica de los
documentos publicados en este tipo de revistas para poder determinar que investigadores presentan, a

través de parte de sus resultados de investigacion, una mayor proximidad con disciplinas tecnoldgicas.

Con este ejercicio de prospectiva se pretende establecer el germen apropiado para la creacion de un area
tecnoldgica en el Instituto. En ella se desarrollardn capacidades innovadoras y tecnoldgicas que
provoquen una disrupcion de las areas verticales del Instituto para el despliegue de proyectos
multidisciplinares con una sdlida base tecnoldgica, que contribuyan a la mejora de la calidad asistencial y
al aumento de la capacidad de transferencia en IdISSC. Los principales agentes transformadores seran la
Universidad Politécnica de Madrid, la Unidad de Innovacion del I1dISSC y los investigadores identificados
en este andlisis. Todos ellos actuaran como punto de partida para creacién de la sexta drea IdISSC. En este
sentido, el area de Otros Grandes Sistemas (OGS) puede contribuir como cantera a la formacion de un
area orientada a las nuevas tecnologias y la digitalizacion de modelos. Esta apuesta es la continuidad de
la reorganizacién de dreas y, especialmente de los grupos de investigacion, para la potenciacion de

sinergias y capacidades.

En concreto, se han identificado 59 documentos publicados en las revistas anteriormente descritas. Su

distribucion por areas y UTS es la siguiente:

- 15 documentos en Neurociencia.

- 12 documentos en Otros Grandes Sistemas.

- 9documentos en llIA.

- 7 documentos en Oncologia.

- 5documentos en Cardiologia.

- 5documentos en la UTS.

- 6 documentos que han sido publicados por investigadores que no estan vinculados con ninguna

area del Instituto pero incluyen IDISSC en la filiacidn.

La temdtica de estos 59 documentos se puede ver en la figura 7 y en el anexo se puede consultar la
relacion de estos documentos asi como la autoria de los mismos. Este analisis debe completarse con la
labor de Direccién Cientifica de IdiSSC y de los responsables de areas cientificas para establecer las
sinergias entre estos investigadores para la creacidn de un drea de base tecnoldgica. Por ultimo, hay que
destacar que investigadores de IdISSC se han integrado recientemente en la red internacional EATRIS v,

en concreto, en la plataforma de nanomoléculas.
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Figura 5: Mapa temdtico IDISSC 2016-2020. Coocurrencia de las palabras: >10
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Figura 6: Mapa segun la categoria WoS de las revistas en las que se publica.
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Figura 7: Palabras clave de los documentos publicados en revistas tecnoldgicas (=59 documentos)
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Visibilidad de la firma IdISSC en la produccién cientifica

Uno de los principales objetivos establecidos por el ISCIIl es que el 70% de la produccién cientifica esté
firmada de la manera adecuada. En este indicador sdlo se tienen en cuenta los articulos y revisiones. En
la actualidad, del total de produccion cientifica publicada por 1dISSC entre 2016-2020 (5.906
docs.)unicamente el 30% esta firmado de modo correcto en la WoS. Si consideramos la naturaleza de este
indicador segun lo establecido por el ISCIll, entre 2016 y 2020 tan soélo 1.367 articulos o revisiones
cumplen con la politica de firma. Este valor queda lejos del umbral del 70%. Por ello, desde 2019 se vienen

realizando acciones en este sentido para mejorar la visibilidad de la produccion cientifica como:

- Aprobacioén de una politica de filiacidn y firma correcta de la produccidn cientifica.

- Comunicacidn de la politica de firma a los investigadores del IdISSC.

- Fomento de ayudas internas a la publicacion de resultados de investigacion y que cumplan la
filiacion correcta.

- Seguimiento de la produccion cientifica en WoS para identificar el volumen de visibilidad segun
filiacidon 1dISSC (figura 8) y su posicion en rankings internacionales.

- Identificacidn de erratas en la firma y solicitud de correccion a Clarivate Analytics.

Figura 8: Produccion cientifica total IdISSC correctamente firmada
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Actividades y seguimiento de la accidn estratégica de Investigacion

Las actividades previstas en esta accidn estratégica de investigacion son:

1. Seguimiento de la visibilidad de la produccion cientifica 1dISSC filiada de manera correcta para
medir el grado de cumplimiento del indicador definido por nuestro principal prescriptor, el ISCIII.

2. Potenciar la comunicacién interna para un mayor conocimiento de los recursos con los que
cuenta IdISSC. En este sentido se seguiran potenciando las reuniones de la Direccion Cientifica y
la Direccion de la FIBHCSC con la Direccion Médica del hospital, las jefaturas de servicio y los
6rganos de gobierno de las dos universidades adheridas al Instituto.

3. Colaboracion internacional: esta actividad tiene una doble vertiente, por un lado se medira
produccion cientifica internacional para identificar con qué centros se sigue colaborando y cudles
apareceran en los préximo cinco afios. Por otro lado, la colaboracién cientifica internacional en
la produccién cientifica deberia materializarse un aumento de la participacion en proyectos
competitivos internacionales con entidades extranjeras y en la participacién en redes de
investigacidn internacionales.

4. Fomentar el liderazgo femenino en los PEls.

5. Incrementar la conexion de habilidades y capacidades multidisciplinares en el marco de los PEls.

6. Poner a disposiciéon de los investigadores de los PEls todos los recursos disponibles para
transformar determinados resultados de estos proyectos en propuestas de investigacion de
convocatorias competitivas.

7. Creacion de un drea de base tecnoldgica para fomentar la conexidn de investigadores que ya
producen resultados cientificos en el ambito mas tecnoldgico. Esta area podria denominarse

“Tecnologias avanzadas y digitalizacion de modelos”.

El seguimiento de esta accidn se incluira en la revisidon anual de la Comision Delegada del IdISSC. Se llevara
a cabo una monitorizacién de la produccion cientifica para determinar la evolucion de la colaboracion
internacional, el n2 de documentos publicados en areas tecnoldgicas, la visibilidad de la produccidn
cientifica filiada correctamente, también se medira el nUmero de mujeres que lideran y participan en PEls,
el numero de propuestas de investigacion presentadas en convocatorias competitivas y derivadas de los

resultados de los PEls, la materializacidon del area tecnoldgica 1dISSC.

Areas cientificas 1dI1SSC

A continuacion se describen las areas cientificas que conforman el Instituto y los grupos de investigacion
vinculados a cada area. Estos ultimos son unidades vivas y a lo largo de los préximos afios pueden

fusionarse, desaparecer e incluso, surgir nuevos grupos de investigacion y, lo mismo sucede con las lineas
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de investigacidn. De este modo, se considera que la informacidn presentada estd en constante evolucion

y transformacién.

Cardiovascular (CV)

Esta area estd coordinada por Maria Luaces Méndez.

Las enfermedades cardiovasculares constituyen la primera causa de muerte en los paises desarrollados y,
entre ellos, en Espaia. Por este motivo una parte importante de las politicas de salud y de los recursos
asistenciales disponibles se dedican a prevenir estas enfermedades y a atender la importante carga
sociosanitaria que representan. También la investigacidn biomédica se ha centrado, de forma muy
especial, en las enfermedades cardiovasculares. Basta recordar que la cardiologia representa la
especialidad médica en la que se han generado un mayor nimero de ensayos clinicos aleatorizados. Esta
dindmica ha permitido generar constantemente nuevas evidencias cientificas y trasladar los nuevos

conocimientos a la practica clinica para mejorar la atencién de los pacientes.

El IdISSC, en su mision de fomentar la investigacion de excelencia, quiere prestar una especial atencién a
las enfermedades cardiovasculares. El IdISSC representa una nueva oportunidad para fomentar, coordinar
e integrar la investigacidn generada en el drea cardiovascular, tanto desde el Hospital Clinico San Carlos
(HCSC) como desde la Universidad Complutense de Madrid y la Politécnica de Madrid. Ademas, el 1dISSC
permite que muchos proyectos cientificos se puedan beneficiar de las funciones de gestidn y coordinacion

desarrolladas desde la Fundacién para la Investigacién Biomédica del propio HCSC.

En el 1dISSC se realizan multiples estudios cientificos en el dmbito cardiovascular en diferentes lineas de
investigacion desarrolladas por los grupos de investigacion que desarrollan su actividad dentro del area.
En el HCSC, el Instituto Cardiovascular nace con la vocacién de englobar las especialidades mas
estrechamente relacionadas con las enfermedades cardiovasculares, como la cardiologia, la cirugia
cardiovascular, la cirugia vascular y una unidad especifica de investigacidn. Existen ademas unidades
dedicadas a la prevencion cardiovascular dependientes de medicina interna y un laboratorio de biologia
vascular. La mayor parte de la investigacion clinica desarrollada en el IdISSC la realizan médicos cuya
misiéon fundamental es la asistencia hospitalaria. Esto supone un reto para estos profesionales que deben
realizar sus trabajos de investigacion sin descuidar su practica clinica. Sin embargo, esta situacion también
representa una oportunidad que garantiza la aplicabilidad clinica de todos los proyectos. El contacto diario
con los pacientes suscita un flujo incesante de nuevas preguntas e ideas y, de hecho, explica que muchos
médicos colaboren en varios proyectos de investigacidon diferentes incluso sobre temas aparentemente

dispares.

Algunos proyectos son propios y originales; es decir, generados o coordinados desde el IdISSC. Sin
embargo, para contestar a las preguntas clinicas de mas candente actualidad generalmente se requiere
aunar los esfuerzos de investigacion dentro de estrategias de colaboracién en red con otras instituciones

y para el desarrollo de proyectos multicéntricos nacionales o internacionales. Asi mismo, la investigacién
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de calidad es cara y frecuentemente se requiere colaboracidn externa de empresas farmacéuticas o de

biotecnologia.

Finalmente, el 1dISSC favorece la integracidn de la investigacion cardiovascular realizada por los grupos
mas basicos en la UCM con la desarrollada por los grupos -fundamentalmente clinicos- del HCSC lo que,

sin duda, favorecerd la investigacion traslacional y el desarrollo de nuevas sinergias.

Estamos convencidos de que la produccion cientifica del area cardiovascular va a representar una parte
muy importante de la actividad global del IdISSC, que impulsara su consolidacién y rapido desarrollo. A su
vez, es indudable que el nuevo marco general de coordinacién y gestion de la investigacion y el apoyo
metodolégico y en infraestructuras proporcionado por el IdISSC, potenciard la investigacion
cardiovascular, mejorara su visibilidad y facilitard una mayor difusién de los resultados cientificos

obtenidos.
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AREA CARDIOVASCULAR

GRUPO CV.1. VALORACION DE TECNOLOGIAS Y ESTRATEGIAS TERAPEUTICAS EN LA
ARTERIOSCLEROSIS CORONARIA

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Javier Escaned Barbosa

DESCRIPCION

La revascularizacion percutdnea (ICP) ha modificado de forma radical el manejo de los sindromes
coronarios agudos y la angina estable asociados a la aterosclerosis coronaria. Dicho cambio se ha
producido en sélo unas décadas como resultado de un cambio incesante en las tecnologias de ICP y de
una evaluacion continuada de las mismas en los pacientes cardiovasculares. Asi, en los préximos afios
serd necesario valorar de forma exhaustiva tecnologias que estdn siendo actualmente introducidas en
la practica clinica, como los nuevos stents farmaco-activos y biodegradables o los balones farmaco-
activos, a efectos de determinar su seguridad, eficacia y aplicabilidad en distintos subgrupos de
pacientes. Ademas, es necesario valorar dichas tecnologias como parte de determinadas estrategias
(revascularizacion completa versus de la arteria culpable).

La Unidad de Cardiologia Intervencionista del HUSC ha jugado un papel clave en la valoracién estas
tecnologias, con prestigio internacional no sélo como participante en los principales ensayos clinicos
realizados en el campo de la revascularizacion coronaria, sino también como promotor de lineas de
investigacién propias.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Posicionar al HUSC como el centro de referencia a nivel nacional para la realizacidn de estudios
de valoracidon de tecnologias y estrategias terapéuticas en pacientes con arteriosclerosis
coronaria.

2. Iniciar lineas de investigacioén traslacional que permitan valorar en pacientes con cardiopatia
isquémica los resultados de nuevas tecnologias de revascularizacion o diagndstico percutaneo
ensayadas en modelos animales.

3. Realizar una investigacion de excelencia que lleve a publicar los resultados de las
investigaciones realizadas en publicaciones cientificas situadas en el tercer tercil de factor de
impacto en el campo de las enfermedades cardiovasculares.

LINEAS DE INVESTIGACION

1. Estudio de la influencia de factores locales (ej: composicién de placa de ateroma) y sistémicos
(ej: diabetes, factores de riesgo cardiovascular, sindrome coronario, etc.) sobre la respuesta
vascular y el resultado a largo plazo de la revascularizacion coronaria.

2. Valoracion de la respuesta vascular inmediata y a largo plazo a las intervenciones, teniendo en
cuenta el grado de dafio vascular asociado a la técnica de revascularizacion (valorado con
técnicas de imagen intracoronaria).

3. Valoraciéon de la integridad de la microcirculacion coronaria tras el uso de tecnologias de
revascularizacion (proteccidn distal, funcidon endotelial conservada, etc.).

4. Valoracion de la aplicabilidad de técnicas de revascularizacion coronaria en subgrupos
especificos de pacientes y lesiones coronarias. Algunos ejemplos de dichos subgrupos:
pacientes diabéticos o con insuficiencia renal, sindromes coronarios agudos, estenosis con
trombo, oclusiones crénicas, injertos de vena safena, afectacion coronaria difusa, lesiones
restendticas, estenosis calcificadas.
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5. Comparacion del comportamiento mecdnico in vitro e in vivo de proétesis intracoronarias
(retroceso elastico tras implantacion de stents, etc.).

6. Valoracion de prétesis endocoronarias biodegradables.

7. Valoracion de sistemas dispensadores de farmacos intracoronarios (balones liberadores de
farmacos antiproliferativos o antitrombdéticos, agentes proteoliticos en oclusiones croénicas,
etc.).

8. Valoracion de la necesidad y tipo de revascularizacion con el apoyo de técnicas de diagndstico
intracoronario (guia de presion, ecografia o tomografia de coherencia dptica intravascular):
seleccion de candidatos a una técnica de revascularizacidon, optimizacion de los resultados de
la técnica, etc.

18



|d|S ' Plan Cientifico Cooperativo Quinquenal 2021-2025

INSTITUTO de

il Instituto de Investigacion Sanitaria del Hospital Clinico San Carlos (IdISSC)

AREA CARDIOVASCULAR

GRUPO CV.2. IMAGEN CARDIOVASCULAR

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Leopoldo Pérez de Isla

DESCRIPCION

Este grupo de investigacidn, dentro de la investigacion en imagen cardiovascular de nuestro pais, es uno
de los mas dinamicos y productivos. Apoyados en una sélida actividad asistencial que engloba los
diferentes campos de la imagen cardiovascular como la ecocardiografia, la resonancia magnética
cardiaca, presenta una marcada proyeccion docente, asi como investigadora. Prueba de ello son las
numerosas publicaciones tanto en revistas cientificas nacionales e internacionales como en libros, asi
como su presencia en los mas destacados congresos nacionales e internacionales presentando trabajos
de investigacidn propios o participando como moderadores, ponentes y organizadores de los mismos.
La investigacién del grupo destaca por desarrollar la aplicacién clinica de novedosas técnicas de imagen,
intentando descubrir cudles son sus ventajas y limitaciones para mejorar el diagndstico, manejo y
tratamiento de los pacientes tanto cardiolégicos como extra cardioldgicos. Destaca la colaboracion con
otros grupos de investigacion tanto cardioldgicos como de otras especialidades en el seno del IdISSC.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

Desarrollo y validacion de nuevas herramientas de diagndstico por imagen
Estudio automatico del gasto cardiaco en métodos no invasivos
Uso de la imagen para el estudio de la deformacion del miocardio

HwnN e

Uso de la imagen en los nuevos procedimientos en cardiologia invasiva

LINEAS DE INVESTIGACION

Ecocardiografia tridimensional en el estudio valvular
Cardioresonancia

Cardio TAC

Deteccidn precoz de anomalia cardiacas mediante técnicas de imagen

HwnN e
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GRUPO CV.4. ARRITMIAS

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Julidn Pérez — Villacastin

DESCRIPCION

La Unidad de Arritmias del Hospital Clinico San Carlos fue creada en diciembre del afio 2000 y pertenece
al Instituto Cardiovascular de dicho hospital. Los cardidlogos integrantes del grupo estan acreditados
por la Sociedad Espafiola y Europea de Electrofisiologia Cardiaca Intervencionista, y son miembros de
las Sociedades Espafiola y Europea de Cardiologia.

Tres son miembros del Comité de Seleccion de Comunicaciones para los Congresos de la SEC y de la ESC
y evaluadores de articulos para las siguientes revistas cientificas: RevEspCardiol, Medicina Clinica,
Europace, J CardiovascElectrophysiol, HeartRhythm, EurHeart J, JACC.

Ademas, el Dr. Pérez-Villacastin es evaluador de las Guias de ablacién de AF. Revista HeartRhythm.

La actividad cientifica del grupo se ha visto reflejada en mas de 100 publicaciones en revistas o libros de
ambito nacional e internacional (primeros firmantes de trabajos publicados en Circulation, Journal of
the American College of Cardiology, Journal of Cardiovascular Electrophysiology), mas de 200
publicaciones en forma de abstracts en congresos nacionales, europeos y americanos, mas de 200
conferencias nacionales e internacionales sobre temas cardioldgicos y preferentemente sobre el
tratamiento de las arritmias cardiacas.

Por otro lado, los integrantes del grupo han participado como Investigadores en mds de 25 estudios
multicéntricos y en mas de 30 proyectos de financiacién privada.

Actualmente hay en desarrollo 5 proyectos de financiacion competitiva, de los cuales, 2 son del Fondo
de Investigaciones Sanitarias del Instituto Carlos Ill. También 3 proyectos de elaboracion propia con
financiacidn privada. Ademas, el grupo participa en 7 ensayos clinicos multicéntricos competitivos, en 2
de los cuales el Dr. Pérez-Villacastin es coordinador nacional. Asi mismo el grupo contribuye a los
registros a nivel nacional e internacional de ablacién de arritmias, dispositivos implantables y el
programa de Investigacion EURObservacional de la Sociedad Europea de Cardiologia.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Al menos 2 estudios aleatorizados que aporten novedades cientificamente relevantes en
aritmologia y que sean publicados en revistas internacionales.
Formacion arritmoldgica de al menos 3 cardidlogos.
Realizacidn de 5 Tesis Doctorales y publicacion de resultados.

LINEAS DE INVESTIGACION

- Fibrilacién Auricular

- Ablacién de arritmias

- Ablacién de fibrilacién auricular

- Ablacién de vias accesorias dificiles

- Ablacién de flutter auricular

- Arritmias supraventriculares

- Tratamiento y prevencién de la Insuficiencia Cardiaca mediante “ropa inteligente” vy
telemonitorizacién

- Desfibriladores implantables

- Conduccidn eléctrica de los implantes con células madre musculares
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- Asesoramiento en disefio de marcapasos especiales

- Dindmica de la propagacién de la Fibrilacién Ventricular

- Dindmica de la Fibrilacion auricular

- Muerte subita

- Repolarizacion cardiaca

- Cardiologia intervencionista

- Ablacién con sistema de navegacidn remota Sterotaxis

- Estudio del sincope

- Insuficiencia cardiaca

- Marcapasos

- Arritmias ventriculares

- Propiedades electrofisioldgicas de las auriculas y ventriculos, y su relacion con los mecanismos
fibrilatorios, en el corazén humano normal, aislado y perfundido con sangre.

- Caracterizacion Ecocardiografica de la Actividad Auricular Eléctrica y Mecanica de Pacientes
con Fibrilacidn Auricular Paroxistica y Persistente, asi como su Valor Predictivo en la
Cardioversion Farmacoldgica

- Modelado Ventricular en 3 Dimensiones Basado en la Determinacion de Fibrosis Mediante
Resonancia Magnética Nuclear e Incorporacién Funcional como Guia para la Reproduccién
Virtual de la Taquicardia Clinica

- Valor predictivo de la onda R en ritmo sinusal con su equivalente en fibrilacion ventricular
espontanea

- Estudio in vitro de mapeo dptico para estudio del valor mecanicista y predictivo del bloqueo de
corrientes idnicas con selectividad auricular en la terminacion de fibrilacién auricular
paroxistica

- Investigacion Traslacional de Arritmias cardiacas secundarias a Canalopatias

- Mapeo endocardico panordmico como nueva herramienta para el entendimiento vy
terminacidn eficaz de los patrones complejos de activacion durante fibrilacidn auricular.

AREA CARDIOVASCULAR

GRUPO CV.6. GRUPO DE BIOMEDICINA PREDICTIVA E INVESTIGACION TRASLACIONAL DE LAS
ENFERMEDADES RESPIRATORIAS, CARDIOVASCULARES Y METABOLICAS.

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Antonio Lopez Farré

DESCRIPCION

El Grupo de Biomedicina Predictiva e Investigacion Traslacional de las Enfermedades Respiratorias,
Cardiovasculares y Metabdlicas es un grupo multidisciplinar formado por investigadores de diferentes
areas de las ciencias de la salud y de diferentes instituciones, fundamentalmente de la Facultad de
Medicina de la Universidad Complutense de Madrid y del Hospital Clinico San Carlos.El grupo de la
Universidad Complutense ha sido evaluado positivamente por la Agencia Estatal de Investigacion, AEl
(antigua ANEP).

El centro fundamental de la investigaciéon del grupo es la biomedicina predictiva, entendiendo como
biomedicina predictiva poder conocer a través del analisis de biomarcadores genéticos y de caracter
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peptidico o proteico como metabolizamos los diferentes nutrientes de la dieta, el riesgo de sufrir una
enfermedad, qué tipo de ejercicio fisico es mejor, como envejecen las células o los mecanismos
moleculares y celulares que pueden explicar como funcionan farmacos, etc.

Los miembros del grupo de investigacion han publicadomas de 250 trabajos en las principales revistas
cientificas de su drea. El responsable del grupo, el Profesor Lopez Farré, recibié el Premio Nacional de
Investigacion como Joven Investigador de la década en 2001.

En el grupo trabajan investigadores del Servicio de Cirugia Vascular (Dr. Javier Serrano Hernando, Dr.
Guillermo Mofiux Ducaju, Dr. Antonio Martin Conejero), del Servicio de Otorrinolaringologia (Dr.
Joaquin Poch Broto, Dra. Maria Cruz Iglesias Moreno, Dr. Manuel Gémez Serrano), dela Unidad Militar
de Emergencias, UME (Dr. Jesus Manuel Peraza Casajus), de la Facultadde Ciencias de Deporte de la
Universidad de Castilla La Mancha (Dr. José Manuel Garcia Garcia), del Servicio de Salud Publica del
Hospital de Talavera de la Reina de la Universidad de Castilla La Mancha (Dr. Antonio Segura Fragoso),
de la Facultad de Medicina de la Universidad Complutense (Dr. José Javier Zamorano Ledn, Dr. Vicente
Lahera Julia, Dra. Natalia de las Heras, Dra. Meritxell Lopez Gallardo).

El IP del grupo es ademas el coordinador general del proyecto GenOblA, enclavado en una las redes de
investigacion de la Comunidad de Madrid del Programa Biomedicina 2017, donde participan ademas
investigadores de este mismo Grupo. El objetivo de esta red de investigacion es desarrollar algoritmos
predictivos utilizando la inteligencia artificial, basados en la determinacion de polimorfismos genéticos
de asociados la nutrigenética y a la genética del ejercicio fisico y cuestionarios de habitos de vida, que
predigan el riesgo de sufrir sobrepeso/obesidad y sus comorbilidades.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

Estudiar genes y polimorfismos genéticos asociados a la nutricion y al ejercicio fisico.
Identificar biomarcadores relacionados con la prediccion de enfermedades.
Estudiar mecanismos asociados a la senescencia celular.

HwnN e

Identificar biomarcadores y vias de sefializacion molecular relacionadas con la respuesta
farmacoldgica en células.

5. El grupo tiene como uno de sus principales objetivos estratégicos también la formacién y
docencia mediante la realizacion de tesis doctorales y la publicaciéon de libros cientificos y
divulgativos.

LINEAS DE INVESTIGACION

1. Desarrollo de algoritmos predictores mediante inteligencia artificial basados en biomarcadores
genéticos y proteicos que predigan sobrepeso/obesidad sus comorbilidades y envejecimiento.

2. Busqueda de biomarcadores e interacciones de estos en la prediccién del mal envejecimiento
y sus comorbilidades.

3. Estudio de mecanismos moleculares asociados al desarrollo y progresion del aneurisma de
aorta abdominal y venas varicosas y la accién de farmacos.
Mecanismos relacionados con alteraciones patoldgicas del sistema auditivo.

5. Analisis de los mecanismos asociados a la respuesta de las plaquetas y de las células de su
entorno a tratamientos antitrombdticos y anticoagulantes.
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GRUPO CV.7. PATOLOGIA VALVULAR Y GRANDES VASOS

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Isidro Vilacosta

DESCRIPCION

En el afio 1996 se cred un grupo multicéntrico (H. Clinico, H. U. de Valladolid y H. de la Princesa) para el
estudio de la endocarditis. Desde entonces, el grupo maneja una base de datos de 900 pacientes con
esta patologia valvular infecciosa tan grave y en la que han colaborado de un modo muy importante los
Servicios de Microbiologia Clinica y Cirugia Cardiaca. Fruto de esta colaboracidon y mucho trabajo se han
hecho numerosas publicaciones en revistas nacionales e internacionales y, también hemos conseguido
una beca FIS para seguir investigando esta grave enfermedad: Proyecto ENDOVAL. En concreto, en este
campo estamos investigando los siguientes aspectos: la rentabilidad diagndstica de la ecocardiografia,
los factores de mal prondstico de la enfermedad y la adecuacidn de la cirugia, entre otros.

Otra patologia valvular en la que hemos sido pioneros y en la que también trabajamos conjuntamente
con el Servicio de Cirugia Cardiaca es la del Sindrome adrtico agudo y de los aneurismas de aorta
ascendente. Nuestro grupo definié el problema en el afio 2001 y, a partir de ahi, se conoce a los
diferentes elementos que conforman la patologia adrtica aguda como sindrome adrtico agudo (SAA).
Hay dos grupos con los que colaboramos de una forma sistematica y que son: ICICOR (H. U. de Valladolid;
IP: Dr. J. A. San Roman) y el H. de La princesa (S. de Medicina Interna; IP: Dra. C. Sarrid). Conjuntamente
hemos logrado reunir una gran experiencia en este tipo de patologia valvular y de grandes vasos que,
pese a ser menos prevalente que otras patologias cardiovasculares, son las mas graves.

LINEAS DE INVESTIGACION

1. Endocarditis infecciosa
2. Sindrome adrtico agudo y aneurismas de aorta ascendente
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GRUPO CV.11. RIESGO CARDIOVASCULAR

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Nieves Martell Claros
Maria Dulce Nombre Gomez Garre

DESCRIPCION

Desde sus comienzos, el grupo se ha orientado a la investigacion clinica y experimental en el area de
Prevenciéon Cardiovascular, inicidndose en las técnicas asistenciales de evaluacién, diagndstico y
seguimiento de los principales factores de riesgo como hipertension, diabetes, dislipemia y obesidad.
En nuestro laboratorio, se ha formado un gran nimero de investigadores, habiéndose realizado unas 30
Tesis Doctorales. Varios de ellos ocupan en la actualidad puestos de relevancia en hospitales, la
universidad y empresas privadas.

El grupo es bien conocido tanto en el dmbito nacional como internacional, y estd reconocido como grupo
de investigacion de la Universidad Complutense. Diversos investigadores de nuestro grupo lideran
muchos de los principales ensayos clinicos que se realizan con nuevos farmacos para el control de la
enfermedad cardiovascular, y son invitados frecuentemente a participar en reuniones nacionales e
internacionales. El Area de Prevencién Cardiovascular forma parte de la red tematica de investigacién
en insuficiencia cardiaca REDINSCOR del ISCIII.

Nuestro grupo ha sido pionero en la identificacidn de los péptidos natriuréticos como marcadores de la
enfermedad cardiovascular y oftalmoldgica asociada a la diabetes. En el area de hipertensién hemos
demostrado una relacion inversa entre una sustancia natriurética tan importante como el ANP y la
propia masa ventricular izquierda, siendo un valor predictor en el andlisis multivariado superior al que
tienen las propias lecturas de tensidn arterial. En el campo de la investigacion de las caracteristicas de
la hipertension arterial en la infancia y adolescencia, los resultados obtenidos por nuestro grupo son
utilizados por la Sociedad de Pediatria como tabla de referencia para la poblacién espafiola. En el drea
del trasplante cardiaco, nuestro grupo ha identificado diversos marcadores humorales de rechazo
(endotelinas y péptidos natriuréticos: ANP, BNP, CNP). Hemos demostrado la presencia de receptores
de la endotelina-1 y BNP en auricula y ventriculo de corazones de potenciales donadores, asi como en
el fracaso cardiaco por cardiopatia isquémica. El grupo trabaja en programas de cumplimiento
terapéutico de los factores de riesgo con la creacién de un programa de comunicacion con primaria
(UCAP) y ha instaurado un programa de hospitalizacion que ha modificado los paradigmas de
enfermedades consideradas severas.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

Mantener una linea de investigacion que demuestre liderazgo
Mantener la plataforma de ensayos clinicos
Desarrollar una linea de investigacion de aplicacidn clinica (“investigacion traslacional”)

AN e

Estudiar nuevos mecanismos moleculares y marcadores prondsticos en el sindrome de
insuficiencia cardiaca con el fin de identificar nuevos abordajes terapéuticos.

5. Ahondar en los mecanismos moleculares de la reaccién inflamatoria de la arteriosclerosis. El
objetivo final es la consolidacion del grupo, desarrollando una linea propia de investigacion que
sea de interés en el Plan Estratégico del 1dISSC, aumentando la financiacion del grupo y el
numero de publicaciones.
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6. Estudiar la asociacidn entre el perfil de la microbiota intestinal y el desarrollo de enfermedades
cardiovasculares.

LINEAS DE INVESTIGACION

1. Estudio de los mecanismos moleculares y biomarcadores de la Hipertension y la Diabetes.
Nuevos abordajes terapéuticos.

Sindrome de Insulino Resistencia y su relacion con Hipertensién y Dislipidemia.

Riesgo cardiovascular, sindrome metabdlico e infeccién por VIH.

Complicaciones de los pacientes de medicina interna.

Estudios para la prevencion de la preclamsia.

Hemodinamica no invasiva.

No s wN

Estudio de los mecanismos moleculares de la reaccidn inflamatoria de la arteriosclerosis:
Estudio de los mecanismos anti-inflamatorios de ezetimibe. Identificacién de su papel sobre la
estabilizacién de la placa.

8. Estudiar nuevos mecanismos moleculares y marcadores prondsticos en el sindrome de
insuficiencia cardiaca con el fin de identificar nuevos abordajes terapéuticos Estudio de
factores proinflamatorios como biomarcadores de insuficiencia cardiaca. Papel de las células
endoteliales progenitoras circulantes en la regeneracion del endotelio vascular. Estudio de su
papel como posible biomarcador de la enfermedad, a la vez que una posible linea de abordaje
terapéutico. Manejo terapéutico de la insuficiencia cardiaca.

9. Estudiar la asociacion entre el perfil de la microbiota intestinal y el desarrollo de enfermedades

cardiovasculares. Estudio de la relacién entre la inflamacion, el estado nutricional y la

microbiota intestinal en el desarrollo y progresion de la insuficiencia cardiaca crénica.

Identificacion de un perfil de microbiota intestinal asociado al desarrollo de aterosclerosis

coronaria en sujetos sin evidencia de enfermedad cardiovascular.
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Inflamacidn, infeccién, inmunidad y alergia (llIA)

Esta area estd coordinada por Lydia Abasolo Alcazar

El Area de Inflamacién, Infeccién, Inmunidad y Alergia es un Area Temética del IdISSC con un componente

multidisciplinar que engloba grupos del Hospital Clinico San Carlos (HCSC) y grupos externos al hospital.

Aglutina a mas de 100 investigadores y soporta una gran carga asistencial, a pesar de esto presenta una
gran produccién cientifica mucha de la cual tiene una vocacion claramente traslacional. Los grupos de
investigacidon implicados en este area son referentes nacionales e internacionales en sus lineas de

investigacion.

En su conjunto, representa un area de gran relevancia para el I1dISSC que engloba grupos de diferentes
disciplinas que, en cierto modo, se interrelacionan entre si y comparten proyectos y lineas de
investigacion comunes. El Area engloba grupos dedicados a la investigacién en alergia, inmunologia,
patologias musculoesqueléticas, enfermedades infecciosas pediatricas y enfermedades infecciosas de
transmision sexual y VIH, entre otras. Otros grupos del drea presentan un caracter mas transversal
desarrollando su investigacion en el estudio molecular y epidemiolégico de microorganismos resistentes,
en las interacciones entre célula y biomateriales y en el tipo de respuesta inmune en transplante renal,

entre otros ambitos.

En el ambito de la investigacidn desarrollada en alergia los objetivos fundamentales estan orientados a
mejorar el diagndstico, tratamiento y la calidad de vida de los pacientes alérgicos y fomentar mejoras en
la educacién de los pacientes potenciando la docencia y colaborando con asociaciones de pacientes y

diferentes agentes implicados.

En relacidn a la investigacion sobre las patologias musculoesqueléticas, la Unidad de Gestién Clinica de
Reumatologia (UGC-REU) y el Servicio de Ortopedia y Traumatologia Hospital Clinico San Carlos tienen
una reconocida trayectoria en el campo de las patologias autoinmunes, particularmente en la Artritis

Reumatoide y en la Artrosis, con numerosas publicaciones en estos ambitos.

En la investigacion desarrollada sobre enfermedades mediadas por el sistema inmunoldgico destaca la
investigacion sobre enfermedades autoinmunes, como por ejemplo la esclerosis multiple, la celiaquia, la
enfermedad de Crohn y la colitis ulcerosa, entre otras. Entre los objetivos del area en este ambito esta el
impulsar la traslaciéon de los resultados de investigacion sobre estas patologias al ambito clinico,

favoreciendo la comunicacién entre investigadores y personal asistencial.

La potenciacion de la colaboracion entre los grupos de investigacion que conforman el drea, y otros del
hospital, puede conducir a la obtencion, de manera mas rapida, de resultados aplicables en la poblacién

en aras de lograr una mejor salud global de la poblacion.
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AREA DE INFLAMACION, INFECCION, INMUNIDAD Y ALERGIA

GRUPO IlIA.1. ALERGIA

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Montserrat Fernandez Rivas

DESCRIPCION

El grupo de Alergia esta formado por investigadores de diferente origen profesional siendo el
investigador principal la Dra. Montserrat Fernandez Rivas. La principal linea de investigacion es la alergia
a los alimentos en la que se han abordado diferentes aspectos en proyectos financiados por agencias
nacionales (OVALE, COALE, SOLMILK, PROFILINA, financiados por ISClll y Ministerio de Economia), por
la Comunidad Europea (EuroPrevall, FAST, iFAAM), y por la industria farmacéutica. Se han realizado
estudios epidemioldgicos en poblacidon general, estudios transversales en pacientes de consulta, y
estudios longitudinales en dos cohortes de nifios alérgicos a leche y huevo. Se han abordado aspectos
diagndsticos con estandarizacién de provocaciones orales doble-ciego controladas con placebo, y
evaluacion diagndstica de pruebas cutdneas, seroldgicas y del diagndstico molecular. Se esta
investigando seguridad y eficacia de inmunoterapia oral con leche, huevo y cacahuete, y de
inmunoterapia subcutanea con parvalbumina en alergia a pescado. Ademds, se buscan factores
asociados a gravedad de la alergia a alimentos en pacientes sensibilizados a pdlenes y profilina, y en
alérgicos a proteinas de transferencia de lipidos, y el papel de los inhibidores de la bomba de protones
como cofactores. También se esta desarrollando un score de gravedad para aplicar en la practica
asistencial y como herramienta para estudios epidemiolégicos y de intervencion. Y, por ultimo, se
trabaja en aspectos de seguridad alimentaria mediante el establecimiento y validacion de niveles
umbrales de respuesta para leche, huevo, avellana y nuez. Para el desarrollo de todas estas actividades
el Grupo de Alergia colabora estrechamente con otros grupos del HCSC (Unidad de Epidemiologia,
Farmacologia Clinica), y con grupos clinicos y basicos espafioles y europeos.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

Mejorar el diagndstico, tratamiento y la calidad de vida de los pacientes alérgicos
Mejorar la educacién de los pacientes alérgicos y colaborar con las asociaciones de pacientes
Potenciar la docencia en Alergologia

HwnN e

Asesorar y colaborar con las autoridades sanitarias (AESAN), y la industria farmacéutica y
agroalimentaria

LINEAS DE INVESTIGACION

1. Identificacion de fenotipos clinicos en la alergia a alimentos e inhalantes
Identificar fenotipos clinicos (leves/graves, transitorios/persistentes) y biomarcadores
asociados, utilizando como modelos la alergia respiratoria al polen de gramineas, y la alergia a
leche y huevo en nifos, y a frutas rosaceas.

2. Mejora del diagndstico de la alergia a los alimentos e inhalantes
In vivo: estandarizar las pruebas de provocacidon oral con alimentos, establecer niveles
umbrales de respuesta, evaluar alternativas diagndsticas a la provocacién oral.
In vitro: establecer la utilidad del diagndstico molecular (validez diagndstica); busqueda de
alergenos y epitopos marcadores y correlacién con los fenotipos clinicos; analisis de respuestas
IgE/G4 y celulares a alérgenos individuales.

3. Mejora del tratamiento de la alergia a los alimentos
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Analizar la seguridad, eficacia, y los cambios inmunoldgicos de la inmunoterapia oral, sublingual
y subcutanea con alimentos utilizando como modelos leche, huevo, pescado y frutas.

4. Impacto socioecondmico de la alergia a los alimentos
Analizar la calidad de vida y costes de la alergia a los alimentos y el impacto en las mismas de
las pruebas diagndsticas y terapéuticas de las lineas de investigacién previas.
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AREA INFLAMACION, INFECCION, INMUNIDAD Y ALERGIA

GRUPO II1A.2. GENETICA Y BASES MOLECULARES DE ENFERMEDADES COMPLEJAS

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Elena Urcelay Garcia
Nufiez Pardo de Vera, Concepcidn

DESCRIPCION

Las enfermedades mediadas por el sistema inmunoldgico presentan una etiologia no perfectamente
conocida en la actualidad. Un grupo muy importante de ellas son las enfermedades autoinmunes:
esclerosis multiple, celiaquia, enfermedad de Crohn y colitis ulcerosa, artritis reumatoide... que derivan
de la interacciéon de factores ambientales desencadenantes de la enfermedad en individuos
genéticamente susceptibles. Los factores ambientales barajados varian dependiendo de la patologia:
infecciones por virus de alta prevalencia, deficiencia de vitamina D y exposicion solar, ingesta de gluten,
microbiota, tabaco, etc. aunque el nexo causal se desconoce en muchos casos. Asimismo, el perfil
genético de riesgo descrito hasta la fecha incluye factores especificos de cada enfermedad y otros
comunes a todas ellas. Los barridos gendmicos desarrollados en los ultimos afios han contribuido a
expandir el conocimiento de la base genética en estas enfermedades complejas y multifactoriales. No
obstante, solo han justificado parte de la heredabilidad estimada por estudios epidemioldgicos y, por
tanto, es necesario desvelar donde reside el resto de la variabilidad genética. Ademas, es preciso
profundizar en el estudio de la funcidn desarrollada por los productos de estos factores genéticos
asociados.

Por otro lado, los avances cientificos de los ultimos afios han aumentado el conocimiento sobre la
inmunopatologia de muchas de estas enfermedades, lo cual en algunos casos ha repercutido en mejoras
en el diagndstico y aplicacidn de nuevos tratamientos. Sin embargo, es interesante conocer cdmo estas
mejoras afectan a grupos especificos de pacientes.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Promover las colaboraciones nacionales e internacionales mediante la incorporacion a redes y
consorcios.
Incrementar la visibilidad e impacto de los resultados del grupo.
Fomentar la actividad investigadora de los nuevos residentes y becarios incorporados al grupo.
Impulsar la traslacién de resultados de investigacion al ambito clinico, incitando Ia
comunicacion y flujo bidireccional de informacion tanto desde el dmbito investigador como
desde el asistencial.

LINEAS DE INVESTIGACION

Etiologia y diagndstico de la enfermedad celiaca.
Estudio de las bases etioldgicas de la esclerosis multiple.
Farmacogenética de enfermedades autoinmunes.

HwnNeE

Factores ambientales desencadenantes de algunas enfermedades autoinmunes de mayor

impacto socioeconémico y su posible interaccién con factores genéticos.

5. Papel de la funcionalidad mitocondrial en relacién a patologias diversas: COVID-19, esclerosis
multiple, enfermedad renal, etc.

6. Investigacion en terapias frente a esclerosis multiple y resultados en salud.
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GRUPO II1A.3. PATOLOGIA MUSCOLOESQUELETICA

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Benjamin Fernandez Gutiérrez

DESCRIPCION

La UGC-REU (Unidad de Gestion Clinica de Reumatologia) del HCSC y el Servicio de Ortopedia y
Traumatologia (COT) tienen una reconocida trayectoria en el campo de la activacion linfocitaria en la
patologia autoinmune, particularmente en la Artritis Reumatoide y mas recientemente en la Artrosis.
Han trabajado con financiacién publica y privada y cuenta con numerosas publicaciones en este campo.
A partir de esta linea, en la Gltima década, se ha creado un grupo de trabajo integrado por investigadores
de distintas especialidades (bidlogos celulares, bidlogos moleculares y epidemidlogos. Este esfuerzo ha
derivado en el establecimiento de distintas lineas de trabajo paralelas e integradas entre si (1)
Polimorfismos genéticos en Artritis Reumatoide. (2) Virus y Enfermedades musculoesqueléticas (3)
Protedmica en enfermedades musculoesqueléticas (4) Células Madre Mesenquimales y (5)
Epidemiologia y Estudios clinicos. Se trata por tanto de un grupo multidisciplinar.

Existe una linea de trabajo centrada en el estudio de la patologia del cartilago articular en artrosis y en
relacion con las células progenitoras mesenquimales, para estudiar los mecanismos celulares y
moleculares implicados en la estimulacion y regeneracion del cartilago articular en la artrosis y al estudio
de los mecanismos inflamatorios implicados en la artrosis, basado en las células progenitoras
mesenquimales. Se ha conseguido mantener unos laboratorios funcionales, correctamente equipados
y dotados de personal estable y formado correctamente en diferentes técnicas celulares y moleculares.
Recientemente, gracias al Subprograma FCCI, Modalidad ACI-Plan E del programa nacional de
internacionalizaciéon de la 1+D, ha sido concedida la ayuda PLE2009-0143 con titulo “Aplicacion de
terapias regenerativas en humanos”. Esta ayuda destinada a financiar la implantacién de una “Sala
Blanca” con calidad GMP, nos permitira en un futuro no muy lejano la aplicacién de nuestras
investigaciones basicas terapias regenerativas humanas.

Se mantiene una investigacion de calidad en el campo epidemioldgico e investigacién en sistemas de
salud

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

PROGRAMA EPIDEMIOLOGIA. ESTUDIOS CLINICOS
- Investigacién en Sistemas de Salud.
- Investigacién en discapacidad de origen musculoesquelético.
- Epidemiologia de las enfermedades musculoesqueléticas.
- Explotacién de bases de datos de discapacidad en activos y discapacidad en ancianos.
- Estudios ‘en la vida diaria’ de seguridad y eficacia de farmacos modificadores de la enfermedad.
- Célculo de Qualys en asistencia de rutina reumatoldgica.
- Realizar un programa global de deteccién de incidentes y eventos adversos en pacientes con
patologias musculoesqueléticas.
- Completar el desarrollo e implantacién de Medi-log (historia clinica electrénica).
- Implantacién de la plataforma de informacién con gestion compartida de muestras y datos
clinicos.
PROGRAMA INVESTIGACION TRASLACIONAL
- Células Madre Mesenquimales.
- Terapia regenerativa.
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- Desarrollo del ensayo clinico no comercial de aplicacion de MSCs en la prevencién de la
artropatia secundaria a la rotura del manguito rotador.
- Acreditacion de Sala Blanca. Acreditacion de procesos
PROGRAMA GENETICA
- Profundizar en el andlisis genético de las patologias descritas en los proyectos.
- Ampliar cualitativa y cuantitativamente nuestro banco de muestras genéticas.
PROGRAMA BASES CELULARES Y MOLECULARES
- Aplicacion de técnicas protedmicas y de genotipado masivo al estudio de artrosis, artritis
reumatoide y células madre mesenquimales.
- Desarrollo de un modelo animal de artropatia de hombro secundaria a rotura de manguito
rotador.
- Estudio del papel de IL-6 en Artritis Reumatoide
- Estudio de las caracteristicas fisiologicas y patoldgicas de las MSCs.

LINEAS DE INVESTIGACION

1. Enfermedades inflamatorias articulares asociadas al envejecimiento: Artrosis. Investigacion en
cartilago/tenddn/hueso.

Artropatias inflamatorias crdnicas: Artritis reumatoide

Células Madre Mesenquimales: Terapia regenerativa

Genética de las enfermedades musculoesqueléticas

Investigacidn en Sistemas de Salud.

Investigacion en discapacidad de origen musculoesquelético

N o u s N

Epidemiologia de las enfermedades musculoesqueléticas
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GRUPO II1A.7. ESTUDIO MOLECULAR Y EPIDEMIOLOGICO DE MICROORGANISMOS RESISTENTES DE
INTERES CLiNICO

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Delgado-Iribarren Garcia-Campero, Alberto
Gonzdlez Romo, Fernando

DESCRIPCION

Grupo multidisciplinar (médicos, farmacéuticos, bidlogos) centrado en el estudio de la resistencia a
antibidticos y la epidemiologia de las cepas resistentes. Todos los miembros del equipo investigador
llevan afios trabajando en los mecanismos moleculares de la resistencia a antibidticos y cuentan con
experiencia acreditada en el manejo de microorganismos patégenos y en las técnicas habituales para
este tipo de estudios. El grupo cuenta con publicaciones que avalan estos trabajos y se ha contado con
varios proyectos financiados tanto con dinero publico como privado. Se han realizado y se estan
realizando varias Tesis Doctorales.

Gran parte de los trabajos que se estan desarrollando se llevan a cabo en colaboracién con otros grupos
de investigacidn (Centro Regional de Salud Publica, Biomédicas, Universidad Complutense).

En el momento actual, junto con la caracterizacion de los principales mecanismos de resistencia que se
detectan en la rutina diaria del Servicio, se estdn desarrollando dos proyectos que pretenden evaluar el
efecto que las vacunas antineumocdcicas existentes puedan tener sobre las cepas predominantes en
dos entornos diferentes: la Comunidad de Madrid (donde la vacuna estaba incluida en el calendario de
vacunacion hasta recientemente) y una zona (Terrassa) donde la vacunacién es voluntaria.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Determinarlos los niveles de resistencia de las bacterias patégenas mas usuales a los
antibiodticos empleados para su tratamiento. Establecer los genes implicados y su capacidad de
diseminacién.

2. Establecer los grupos clonales predominantes en el ambiente hospitalario centrandose,
principalmente, en los microorganismos multirresistentes.

3. Estudiar las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de las infecciones fungicas invasoras
Detectar y controlar la enfermedad de Chagas en poblacidn inmigrante procedente de areas
endémicas

5. Valorar el efecto de la vacunacién en la prevalencia de la infeccion neumocécica, sobre todo
en poblaciéon pediatrica.

6. Analizar los serotipos habituales en nifios portadores de neumococo y correlacionarlos con los
que aparecen en infecciones invasivas.

LINEAS DE INVESTIGACION

Recogida de todas las bacterias con resistencia antibidtica que puedan tener implicaciones clinicas
importantes. En el caso de los microorganismos gram negativos se determina, principalmente, la
presencia de betalactamasas de espectro extendido y carbapenemasas. Se establecen los clones
predominantes y se estudia la relacion entre los distintos aislados para establecer la posible
diseminacién de clones resistentes dentro del ambiente hospitalario.

En el caso de los microorganismos gram positivos se analiza la resistencia de Staphylococcus spp a
linezolid y se correlaciona la presencia de estos patégenos en las distintas areas hospitalarias con el
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consumo de este antibidtico. Se estudian también posibles alternativas terapéuticas para el tratamiento
de microorganismos multirresistentes. Se monitoriza el impacto que, el uso de algunos antimicrobianos
de amplio espectro, tienen sobre la sensibilidad de la flora nosocomial.

Ademas de lo mencionado con anterioridad se sigue el diagndstico y tratamiento de las infecciones por
Clostridium difficile centrandose en el andlisis de las resistencias mas habituales.

En colaboracién con distintos servicios del Hospital Clinico se localizan los pacientes con infeccidn
fungica invasora y se identifican los hongos responsables de la infeccion determinandose sus
caracteristicas clinicas y epidemioldgicas y realizandose un control activo del tratamiento.

Control y seguimiento de pacientes con enfermedad de Chagas, principalmente screening materno-
infantil y respuesta al tratamiento.

Analizar todas las muestras recogidas de nifios con enfermedad neumocécica invasora recibidas de los
distintos hospitales de la Comunidad de Madrid para determinar el serotipo de neumococo causante de
la infeccion, asi como la resistencia que llevan asociada. Los datos obtenidos se relacionan con el estado
vacunal de cada paciente con objeto de evaluar la efectividad de la vacuna antineumocdcica.

Estudio de la presencia de S. pneumoniae y H. influenzae en muestras de exudado 6ético y nasofaringeo
procedentes tanto de nifios portadores como de niflos con infeccion. Establecer los perfiles de
sensibilidad de ambos microorganismos y los serotipos predominantes de S. pneumoniae.
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GRUPO IIIA.8. TRASPLANTE RENAL

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Ana Isabel Sanchez Fructuoso

DESCRIPCION

El trasplante renal es en la actualidad el tratamiento de eleccién de la insuficiencia renal crdnica
terminal. Se trata de un procedimiento que se lleva a cabo en la Unidad de Trasplante Renal (UTR) del
Hospital Clinico San Carlos (HCSC) y requiere un seguimiento riguroso en la evolucién de los pacientes,
asi como un control de la respuesta inmune del receptor contra el érgano trasplantado puesto que es
necesario un tratamiento inmunosupresor mientras dure la funcidn del injerto. La UTR se ha
caracterizado desde el inicio por su apuesta por la investigacion que es consustancial a la actividad
asistencial que se lleva a cabo en esta unidad. La actividad investigadora se centra fundamentalmente
en la donacidn en asistolia y nuevas lineas terapéuticas, participando en multiples ensayos clinicos
nacionales e internacionales, asi como por la colaboracion cientifica con otros servicios del propio
hospital (Inmunologia y la Unidad de Gendmica de Analisis Clinicos). Entre las principales lineas de
investigacidn desarrolladas por la UTR destacamos las relacionadas con la donacidn en asistolia en la
que esta unidad tiene gran experiencia, siendo uno de los centros pioneros en los trasplantes de este
tipo. Otra de las grandes areas estratégicas en las que se encuentra involucrada la UTR lo constituyen
los nuevos tratamientos inmunosupresores siendo el objetivo fundamental la blsqueda de la
disminucidn del riesgo de rechazo del injerto, la mejoria de la funcién renal sobre todo a largo plazo y
la morbilidad del receptor. Por ultimo, el estudio de marcadores genéticos y parametros inmunolégicos
que sean buenos factores prondstico de la evoluciéon de los pacientes trasplantados, constituye otra de
las areas en las que se estan llevando a cabo varias lineas de investigacion.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

Profundizar en el estudio de nuevas terapias inmunosupresoras.
Promover los analisis genéticos dentro del ambito del trasplante renal.
Potenciar la individualizacién de la inmunosupresidn en trasplante renal.

HwnN e

Mejorar la calidad de vida de los pacientes trasplantados tanto de donantes en asistolia como
la de los de muerte encefdlica.

LINEAS DE INVESTIGACION

1. Analizar aquellos factores que mayor influencia puedan tener en la supervivencia del injerto a
corto y largo plazo.

2. Identificar los mejores parametros que nos proporcionen informacion del estado funcional del
6rgano trasplantado.

3. Buscar biomarcadores que nos ayuden a establecer un correcto balance entre terapias
adecuadas de inmunosupresion y una respuesta inmune controlada contra el injerto.
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GRUPO I11A.9. INFECCIOSAS / VIH

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Vicente Estrada Pérez
Rodriguez Rodriguez, Carmen

DESCRIPCION

El grupo Infecciosas/VIH presenta una larga tradicion asistencial en el Hospital Clinico; en 1987 se cre6
la Unidad de Aislamiento dependiente de Medicina Interna 3, Microbiologia y Medicina Preventiva,
dirigida por el fallecido Dr. Victor Roca. A lo largo de este tiempo el grupo ha ido diferencidandose de la
Medicina Interna y se ha centrado en el ambito de la patologia infecciosa, en tres lineas: infeccidn por
VIH, hepatitis viral y otras enfermedades infecciosas. Estos tres aspectos de la patologia infecciosa son
los que mas dedicacion asistencial han supuesto al grupo. La unidad VIH del HCSC es una de las 5 mas
grandes de Madrid por nimero de pacientes en seguimiento. En cuanto al personal, la Dra. Téllez y el
Dr. Estrada han formado parte del grupo desde su inicio; en 2001 se incorpord el Dr. Vergas y desde
2012, las Dras. Nufiez y Cabello. La unidad ha contado con desde hace afios con personal contratado
desde la FIBHCSC, en la actualidad las enfermeras Maria Rodrigo y Eva Santiago, dedicadas integramente
a proyectos de investigacion. Se han llevado proyectos propios que han contado con el patrocinio de
ayudas FIS (5 proyectos) y FIPSE (1 proyecto); se estan llevando a cabo proyectos de investigacidon
internacionales en el VIH (ensayos Start, Partner, Sprit) y a lo largo de estos afios se han llevado a cabo
mas de 50 ensayos clinicos (EECC) en especial fases Ill y IV. Se han llevado a cabo proyectos propios y
EECC en hepatitis C. En relacidn con otras enfermedades infecciosas el grupo ha trabajado en proyectos
internacionales sobre gripe, tuberculosis, y EECC fase 3 de tratamiento de las neumonias.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Mantener los proyectos de investigacion propios en VIH: desarrollar las lineas sobre
comorbilidades ya iniciadas. En concreto, las lineas ya empezadas son: a) enfermedad CV
(hipertension arterial, progresion del grosor de la intima-media carotidea, funciéon HDL,
microRNA); b) debilidad muscular, fragilidad, osteoporosis y envejecimiento del paciente VIH;
c) depresién en pacientes con infeccién VIH, y d) papel de la microbiota intestinal en la
inflamacion crénica y las complicaciones asociadas al VIH

2. Desarrollar un proyecto de investigacion europeo sobre comorbilidades/envejecimiento en
pacientes VIH.

3. Mantener proyectos propios en hepatitis viral, sobre la respuesta al tratamiento al VHC y
aspectos epidemioldgicos de la coinfeccién VIH/VHC.

4. Elaborar proyectos propios en otras enfermedades infecciosas: elaborar una linea de
investigacién en el campo de la tuberculosis.

5. Mantener un numero constante de EECC de la industria farmacéutica o consorcios de
investigacion, que permita el sostenimiento econémico del personal contratado del grupo.
Publicar al menos 2-3 articulos originales al afo.

7. Incorporar al grupo investigadores predoctorales, en especial médicos residentes al acabar su
periodo formativo.

LINEAS DE INVESTIGACION

1. Comorbilidades en pacientes con infeccién VIH
2. Perfil inflamatorio, inmunoldgico y trombdético de las neumonias.
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3. Aspectos clinicos y terapéuticos del Covid19.
4. Disfuncion endotelial en las enfermedades infecciosas.
5. Infecciones de transmision sexual en el paciente VIH.
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GRUPO II1A.10. INVESTIGACION EN INFECTOLOGIA DEL INIA

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Jose Tomas Ramos Amador

DESCRIPCION

El grupo investigador centra su actividad en el campo de las enfermedades infecciosas pediatricas,
destacando el estudio de la historia natural de la infeccidn VIH pediatrica y de la transmisién materno-
fetal del VIH y del virus de la hepatitis C (VHC). En el afio 2000 se cred una cohorte de seguimiento de
gestantes infectadas por VIH en la Comunidad de Madrid (CAM), que en la actualidad sigue a mas de
1300 pares de madres-nifios, con objeto de conocer la transmisién vertical del VIH y VHC, y seguridad y
efectividad de los antirretrovirales utilizados en la gestante y en el nifio. En 2003 se cred una cohorte de
nifios y adolescentes con infeccion VIH en la CAM, en su mayoria por transmision vertical, en la que
participan 9 hospitales publicos con objeto de conocer la historia natural de la enfermedad, el impacto
y seguridad del tratamiento antirretroviral, asi como la transicion a Unidades de adultos, con
seguimiento a largo plazo de la morbimortalidad asociada a la infeccién e inflamacién crénicas. Estas
cohortes fueron financiadas inicialmente por la Fundacion para Investigacion de la Prevencién de SIDA
en Espafa (FIPSE), colaborando posteriormente proyectos FIS y financiaciéon procedente de cohortes
europeas.

Estas cohortes estan centralizadas en su investigacion el Hospital Clinico San Carlos de Madrid (HCSC),
siendo desde 2014 la Fundacion para la Investigacion Biomédica la que gestiona el proyecto. Estan
integrada en la red de seguimiento de nifios con infeccion VIH de Espafia (CORISPE), de la que constituye
el nucleo fundamental, y forman parte redes europeas de nifios y embarazadas (EPPICC, European
Pregnancy and Paediatric HIV Cohort Collaboration) y adultos (COHERE, EUROCCORD) que pretenden
dar respuesta a numerosos interrogantes en cuanto a la historia natural de la enfermedad y la evolucion
en la edad adulta.

El IP del grupo es miembro del PENTA Steering Committee desde el afio 1998 y es Investigador asociado
de la mayor parte de los estudios realizados hasta ahora, e Investigador Principal de un Ensayo en curso
en la actualidad (PENTA 17). La Red PENTA estd financiada por la Comunidad Econémica Europea, 72
Programa Marco, y participan en ella numerosos paises europeos, Brasil, Argentina y Tailandia. Asi
mismo la Red PENTA desarrolla una labor de formacién muy importante en todo el mundo con la
realizacion de cursos de formacion en paises en vias de desarrollo y en Europa desde el afio 2005.
Ademas, la actividad incluye asesoramiento y pertenencia a diferentes grupos de investigacidn
internacionales, que incluyen la Red de Excelencia Europea TEDDY. El principal objetivo es la elaboracién
de guias, ensayos clinicos, bases de datos, elaboracion de documentos éticos relacionados con pediatria
y principalmente en la elaboracidn de farmacos en nifios.

Unido a esto el IP del grupo ha sido IP de mds de 20 proyectos de investigacidn, nacionales e
internacionales, y participa desde el HCSC en numerosos ensayos clinicos de antimicrobianos en nifios.
Toda esta labor investigadora genera una serie de resultados que se traducen en mas de 300
publicaciones, que incluyen capitulos de libro y articulos cientificos publicados en revistas cientificas de
medio-alto factor de impacto tanto a nivel internacional como nacional, mas de 500 comunicaciones a
congresos cientificos de alto nivel tanto internacionales como nacionales, y premios cientificos, que
valoran el alto nivel cientifico e innovacion en la investigacion pediatrica.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Mantener cohortes de nifios y embarazadas de VIH en CAM.
2. Unidn de cohortes pediatricas de VIH y coinfeccion VHC con cohortes de adultos.
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3.

Continuacién de participacidn en ensayos clinicos de PENTA para antirretrovirales y otros
antimicrobianos.

Potenciacidn de ensayos en fase I-Il de antimicrobianos.

Mantener y potenciar investigacion de todos los miembros en el desarrollo de farmacos en
Pediatria.

LINEAS DE INVESTIGACION

Mantener cohortes de nifios y embarazadas de VIH en CAM

Unidn de cohortes pediatricas de VIH y coinfeccidn VHC con cohortes de adultos
Continuacién de participacion en ensayos clinicos de PENTA para antirretrovirales y otros
antimicrobianos.

Potenciacidn de ensayos en fase I-Il de antimicrobianos.

Mantener y potenciar investigacidon de todos los miembros en el desarrollo de farmacos en
Pediatria
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GRUPO II1A.11. INTERACCIONES CELULA-BIOMATERIAL (BIOUCM)

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Maria Teresa Portolés Pérez)

DESCRIPCION

El grupo de investigacion “Interacciones célula-biomaterial” (BIOUCM) dirigido por la Profesora Maria
Teresa Portolés realiza el estudio in vitro de las interacciones de tipos celulares especificos
(osteoblastos, preosteoblastos, osteoclastos, células progenitoras, fibroblastos, células vasculares,
macrofagos, linfocitos, células hepaticas) con diferentes biomateriales (poliméricos, bioceramicos,
grafeno, composites) disefiados para diversas aplicaciones biomédicas (ingenieria tisular, liberacién de
farmacos, tratamiento antitumoral). Los estudios realizados se plantean con diferentes estrategias de
acuerdo con la aplicaciéon biomédica de cada material y considerando los tipos celulares con los que
entrara en contacto in vivo. El grupo ha llevado a cabo recientemente la inmovilizacién de factores de
crecimiento (FGF1, FGF2, VEGF) sobre hidroxiapatita dopada con silicio evaluando su bioactividad sobre
los tipos celulares implicados en la regeneracion dsea.

BIOUCM forma parte del Grupo de Investigacion UCM 910576 y pertenece a la Red de Excelencia de la
CAM (proyectos S-0505-MAT-0324 y S2009/MAT-1472) coordinados por la Profesora M Vallet-Regi para
el “estudio de bioceramicas para ingenieria tisular”, manteniendo una colaboracidn activa con el grupo
GIBI de la UCM dirigido por la Profesora M Vallet-Regi.

Asimismo, BIOUCM colabora con: MC Serrano, Hospital Nacional de Parapléjicos (estudios con células
angiogénicas y grafeno para regeneracion de tejido nervioso); R Lozano, CIB, CSIC (interaccion de FGF
con biomateriales); G Ameer, NorthwesternUniversity, EEUU (estudios con células angiogénicas); P
Portolés, CNM, CSIC-ISCIll y JM Rojo, CIB, CSIC (respuesta inmune a biomateriales); PA Marques y M
Vila, Universidad de Aveiro, Portugal (nanoparticulas de oxido de grafeno para tratamiento
antitumoral); P Esbrit, Fundacion Jiménez Diaz y AR Gortdzar, Universidad San Pablo CEU (papel
regulador de osteocitos sobre osteoclastos en situaciones fisiopatoldgicas); M Gomez-Fatou y T
Corrales, ICTP, CSIC (biocompatibilidad de polimeros); M Catala, Universidad Rey Juan Carlos (efecto de
microalgas terrestres sobre células de mamifero).

BIOUCM pertenece a la Red de excelencia AGENING

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

El objetivo principal del actual Proyecto "Nanomateriales regenerativos en escenarios de patologia dsea:
osteoporosis e infeccion", concedido por el Ministerio de Economia y Competitividad (Referencia
MAT2016-75611-R) con Daniel Arcos (GIBI) y Maria Teresa Portolés (BIOUCM) como Investigadores
Principales, es desarrollar nanomateriales para la prevencion y el tratamiento de fracturas
osteopordticas. Estos nanosistemas, basados en nanoparticulas mesoporosas bioactivas, estimulan la
formacién de hueso y funcionan como sistemas liberadores de farmacos. El objetivo final es que las
nuevas nanoparticulas actuen como sistemas de liberaciéon a demanda de farmacos antiosteoporéticos
combinados (farmacos antirresortivos y anabdélicos). Los efectos de estas nanoparticulas son evaluados
in vitro con pre-osteoblastos, cocultivos de osteoblastos/osteoclastos y macréfagos, analizando su
polarizacién hacia los fenotipos M1 pro-inflamatorio y M2 reparador. Un Proyecto previo (Ministerio de
Economia y Competitividad, Referencia MAT2013-43299-R) estaba enfocado en el disefio y la
preparacién de implantes endodseos con factores de crecimiento, capaces de estimular la regeneracidn
tisular en defectos dseos, asegurando el comportamiento adecuado en hueso osteopordtico.
Recientemente se han llevado a cabo estudios in vivo con estos implantes en un modelo osteoporético
ovino.
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BIOUCM también mantiene una colaboracién activa con los grupos mencionados, con la finalidad de
reforzar el estudio de los mecanismos de interaccion entre tipos celulares especificos y diferentes
biomateriales, para conocer su posible aplicacién in vivo con diferentes objetivos biomédicos.

LINEAS DE INVESTIGACION

1. Estudio de la interaccion de tipos celulares especificos y factores de crecimiento con
biomateriales disefiados para Ingenieria Tisular.
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GRUPO II1A.12. INMUNOLOGIA

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Silvia Sdnchez-Ramén
Fernandez Arquero, Miguel

DESCRIPCION

Se trata de un grupo de investigacidn traslacional en el estudio de biomarcadores inmunoldgicos
encaminados al diagndstico personalizado y al desarrollo de estrategias de inmunomodulacién en el
campo de las inmunodeficiencias primarias y secundarias y en las enfermedades autoinmunes, asi como
en otras patologias de base inmunoldgica, como el fallo gestacional recurrente de causa inflamatoria,
en el que este grupo es pionero en Espafia.

El grupo ha establecido colaboraciones sélidas con grupos nacionales (Dra. Rebeca Pérez de Diego, del
IdiPaz, con el grupo del Dr. Angel L Corbi, del CIB y con el Departamento de Inmunologia de la Facultad
de Medicina, dirigido por el Prof. José Ramdn Regueiro) e internacionales (Dra. Florence Faure, del
Instituto Curie y Dr. Matthew L Albert, del Instituto Pasteur) y ha obtenido proyectos de investigacion
publica nacional y de la Unidn Europea y esta implicado en la elaboracion de consensos de sociedades
espafiolas e internacionales (SICAM, SEl, ESID, FOCIS).

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Potenciar las colaboraciones nacionales e internacionales en estrategias competitivas de
investigacion traslacional dirigidas al paciente individual

2. Innovar en la aplicacion clinica de los resultados obtenidos en investigacion clinica, desde una
perspectiva interdisciplinar y con la participacion activa de asociaciones de pacientes

LINEAS DE INVESTIGACION

Inmunorregulacion en enfermedades autoinmunes.

2. Inmunologia reproductiva: estudio de biomarcadores diagndsticos y predictivos en fallo
gestacional recurrente. Desarrollo de estrategias de inmunoterapia.

3. Inmunodeficiencias primarias y secundarias. Evaluacién de respuesta inmunitaria especifica.
Inmunomonitorizacion. Investigacion en nuevas vacunas. Mecanismos de accion de las
inmunoglobulinas y farmacos inmunomoduladores.

Optimizacion en el diagnéstico personalizado de la enfermedad celiaca.

5. Identificacion de biomarcadores genéticos asociados a enfermedades autoinmunes y estudiar

su base mecanistica en el desarrollo de la enfermedad.

AREA INFLAMACION, INFECCION, INMUNIDAD Y ALERGIA

GRUPO IlIA.13. ORGAN AND TISSUE ON A CHIP AND IN VITRO DETECTION

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Miguel Holgado Bolafios (m.holgado@upm.es)
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DESCRIPCION

The Optics, Photonics and Biohotonics Group (GOFB) is specialized in Research, Technological
Development and Innovation of advanced chemical, biochemical and in-vitro diagnostic systems, as well
as in the implementation of photonic transducers and bio transducers on a chip, biokits, readout
platforms, bioreactors, tissue-on-a-chip and organ-on-chips

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

The main objective is the development of Tissue on-a-chip platforms with integrated In-Vitro diagnostic
systems for Therapy evaluation and personalized medicine. Moreover, the continuous development of
advanced In-Vitro diagnostic systems for multiple applications.

LINEAS DE INVESTIGACION

Biosensing, Chemical Sensing,

Organ and tissue on a chip
Point-of-Care and Point-of-Need devices
In-vitro platforms for cellular screening

s N e

Innovation perspective and scouting
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Neurociencia (NEC)

Esta area estd coordinada por Alberto Marcos Dolado.

A pesar de la diversidad de tematicas desarrolladas por los grupos de investigacion del area, hay que
destacar su capacidad cientifica individual y su interés en fomentar la colaboracion entre ellos y en

consolidar las relaciones que presentan actualmente con grupos externos.

Las lineas de investigacidn desarrolladas por los grupos que conforman el area se aglutinan de forma
natural en varios ambitos destacados en el campo de las neurociencias. La actividad investigadora del
area se centra, principalmente, en la salud mental y las enfermedades psiquiatricas, asi como en

enfermedades de origen neuroldgico como la esclerosis multiple, y en patologias oculares y auditivas.

Otros grupos desarrollan actividades mas transversales en el campo de la plasticidad cerebral, la
reconstruccidn neuronal y las nuevas vias de tratamiento quirurgico o no quirdrgico de las patologias de
origen neuroldgico, asi como en aspectos relacionados con la farmacologia y toxicologia de las

enfermedades neuroldgicas.

Tres de los grupos de investigacion del area de neurociencias se dedican a la investigacion en el campo de
los trastornos psiquiatricos: “Investigacion clinica en psiquiatria y salud mental”, “Investigacion avanzada
en trastornos de la personalidad, agresividad y control de los impulsos”y “Psiconeuroendocrinologia,

Neuroimagen y Genética Molecular en Enfermedades Neuropsiquiatricas”

Otros dos grupos investigan en enfermedades neurolégicas: “Enfermedades neuroldgicas” y “Esclerosis
multiple”. Encontramos también grupos dedicados a la investigacion en el campo de la reconstruccion
neural y plasticidad cerebral, asi como nuevas vias quirdrgicas o no quirurgicas de tratamiento de
enfermedades neuroldgicas: “Investigacion en Neurociencias Aplicadas (Neuromodulacion y
neuroreparacién)”’; “Investigacion en Neuro-computacién y Neuro-robotica”. Y otros tres de los grupos
del area se dedican a la investigacion en el campo de la patologia ocular: “Investigacién en glaucoma,
retina y vias visuales”, “Investigacion en superficie e inflamacidn ocular” e “Innovacién Farmacéutica en
Oftalmologia”. Otros grupos realizan su investigacion en transtornos auditivos (“Neurobiologia de la
Audicion”) y sobre sistema nervioso central y periférico, (“Neurotransmision y Neuromodulacién en el

sistema nevioso central y periférico”).

Por otra parte, se encuentran los grupos de investigacion dedicados a la neurofarmacologia vy
neurotoxicologia: “Farmacologia de la neurosecrecion (FARMASECR)”, “Neurotransmisidn y sefializacion

purinérgica” y “DEDINUC. Degeneracidn y diferenciacion por nucledétidos”.

Otros de los grupos de investigacion del area, se dedican al estudio de la funcion cerebral mediante las
técnicas de potenciales evocados EEG en humanos y de imagen funcional por microPET en animales
(grupo de “Cartografia cerebral”) y al estudio de los dafios en el cerebro inmaduro y en desarrollo usando
modelos animales y a la busqueda de terapias mediante el uso de cannabinoides (grupo de “Fisiopatologia

y Terapéutica del INA”).
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GRUPO NEC.1. INVESTIGACION CLINICA Y NEUROBIOLOGICA EN PSIQUIATRIA Y SALUD MENTAL

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Blanca Reneses Prieto
Tomas Palomo Alvarez

DESCRIPCION

Este grupo se ha creado a partir del Grupo Investigacidn clinica en Psiquiatria y Salud Mental liderado
por el Profesor Juan José Lopez-lbor hasta el mes de diciembre de 2014 y de la incorporacion al mismo
del profesor Tomas Palomo IP del Grupo G19 del CIBERSAM. Con la finalidad de continuar las lineas de
investigacion ya establecidas y reforzarlas en el drea de la investigacion clinica y basica de los trastornos
mentales, especialmente las psicosis y trastornos relacionados, este grupo tiene una coordinacidn
compartida entre el Prof. Tomas Palomo (Universidad Complutense de Madrid) y la Dra. Blanca Reneses
(Hospital Clinico San Carlos).

Su actividad puede agruparse en dos areas principales de investigacion:

1) Investigacién neurobioldgica de las enfermedades mentales

Esta linea incluye estudios de biologia molecular, inflamacion neurocognicién y de neuroimagen en la
esquizofrenia, en el trastorno obsesivo compulsivo y en otras enfermedades psiquiatricas y cuenta con
numerosas aportaciones bibliograficas.

Durante los ultimos afios el grupo esta investigando el estadiaje, como paradigma del desarrollo,
progresidn, prevencion y tratamiento de la enfermedad mental, de la esquizofrenia, contando ya con
numerosas publicaciones, y mas recientemente de la depresién.

Finalmente, se ha desarrollado una linea de innovacién terapéutica utilizando técnicas de
neuromodulacién, mediante estimulacién cerebral profunda en trastornos psiquiatricos resistentes a
los tratamientos convencionales. Esta linea se desarrolla en colaboracidon con el grupo de investigacion
del Prof. Juan Barcia del area de Neurociencias del 1diSSC.

2) Factores psicosociales asociados a las enfermedades mentales

En ella se incluyen una linea de investigacion del trauma psiquico y su influencia en las enfermedades
mentales, con un papel de liderazgo en el proyecto europeo “Child Trauma Network”, y una linea de
investigacion en la lucha contra el estigma de las enfermedades mentales en la que existe una estrecha
colaboracion con grupos europeos. En esta linea se cuenta ya con publicaciones relevantes.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Estudio de marcadores genéticos de vulnerabilidad en esquizofrenia y de su funcionalidad

bioldgica: Estudio de su expresion proteica.

Caracterizacion del gen ANKK1 en relacidn al funcionamiento dopaminérgico

Relacién entre factores de vulnerabilidad genético/moleculares y variables neurofisioldgicas,
neuropsicoldgicas y de neuroimagen funcional.

4. Estudio de la implicacidn del funcionamiento del sistema inmunoldgico en la vulnerabilidad a
esquizofrenia y a la depresidn

5. Estudio de los mediadores implicados en el proceso de neuroinflamacion en la esquizofrenia y
en la depresion.

6. Andlisis comparativo entre esquizofrenia y trastorno bipolar: Factores genético/moleculares,
Funcién cognitiva, Variables neurofisiolégicas, Activaciéon cerebral ante tareas
neuropsicoldgicas y analisis de restingstate.

7. Estudio de la evolucién de la esquizofrenia desde los primeros episodios psicéticos a los
estadios avanzados de la enfermedad.
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- Variables genéticas. Genes del sistema dopaminérgico, y otros sistemas relacionados.
Epigenética. Interaccion genes/ambiente (toxicos).

- Marcadores inmunoldgicos y de neuroinflamacion: mediadores de la respuesta inmune,
factores de transcripcion, mediadores del eje HHA, actividad enzimatica

- Funcidn cognitiva. Evolucidn de la funcidn cognitiva.

- Neurofisiologia. Cambios segun la evolucién del trastorno en P50.P300 e IPP

8. Neuroimagen funcional. Estudios de activacion ante tareas cognitivas; y andlisis de
conectividad (DTI), restingstate

9. Estudio de la influencia de los trastornos por uso de sustancias en la etiopatogenia de la
psicosis, evolucion, funcionamiento cognitivo, respuestas neurofisioldgicas, y neuroimagen
funcional

- Estudio de neurodegeneracion en esquizofrenia, mediante analisis de neuroimagen, y estudio
de los factores genéticos, epigenéticos y ambientales asociados.

10. Estudios de marcadores de neuroinflamaciéon en relacién a la vulnerabilidad a diferentes
trastornos psiquidtricos, tanto en modelos animales como en pacientes

- Estudio de los mecanismos fisiopatolégicos y de las bases farmacoldgicas de los procesos de
dafio cerebral inducidos por exposicion a estrés, a la vista de las relaciones entre la exposicion
a estrés y numerosas patologias neuropsiquiatricas.

- Identificacion de posibles nuevas dianas terapéuticas y evaluacidn de estrategias
neuroprotectoras en los procesos mencionados.

11. Utilidad del uso de clozapina en primeros episodios psicoticos: evolucidn clinica evolucion
cognitiva y analisis de neuroimagen

12. Identificacién de areas de estimulacidn intracraneal con valor terapéutico en el trastorno
obsesivo compulsivo y en otras enfermedades psiquiatricas resistentes al tratamiento.

13. Desarrollo de programas de prevencion del estigma en las enfermedades psiquidtricas en el
medio sanitario.

14. Establecimiento de un programa de prevencién de las secuelas del trauma psiquico aplicable
en situacion de desastres y catastrofes.

15. Estudiar las repercusiones de la esquizofrenia en el estado de salud, ajuste psicosocial, calidad
de vida, niveles de discapacidad del individuo y en los patrones de utilizacion de servicios por
parte de estos pacientes y su influjo sobre la comorbilidad.

16. Contribucion al desarrollo de un sistema de estadiaje clinico en los trastornos depresivos y en
la esquizofrenia.

LINEAS DE INVESTIGACION

Bases moleculares y genéticas de trastornos neuropsiquiatricos

Vulnerabilidad genético/molecular y ambiental a la esquizofrenia

Evolucidn de la esquizofrenia: primeros episodios psicéticos. Neurodegeneracidn.
Trastornos adictivos, Psicosis y Patologia Dual

s N e

Estudio comparativo cognitivo, genético, de neuroimagen vy neurofisioldgico entre

Esquizofrenia y Trastorno Bipolar.

6. Estudio de la neuroinflamacion como factor etiopatogénico en la enfermedad mental. Estudio
del estrés

7. Neuropsicofarmacologia molecular. Busqueda de marcadores bioldgicos y de nuevas dianas
terapéuticas

8. Tratamiento de la esquizofrenia en los diferentes estadios.
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9. Neuromodulacién, conectividad y bases neurobiolédgicas de los trastornos psiquiatricos.

10. Investigacidon neurocognitiva en los trastornos del espectro obsesivo-compulsivo y otras
enfermedades psiquiatricas

11. Investigacion de los factores implicados en el estigma de las enfermedades mentales

12. Investigacidon en factores preventivos e intervencidon precoz en el Trastorno por estrés
postraumatico y trauma psiquico.

13. Estudio del estadiaje como paradigma de la prevencidn, progreso y tratamiento de la
enfermedad mental

14. Psicosomatica. Morbilidad psiquidtrica en pacientes médico-quirdrgicos. Morbilidad
psiquiatrica poblacional y utilizacién de recursos asistenciales

15. Envejecimiento y Demencia
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GRUPO NEC.2. INVESTIGACION AVANZADA EN TRASTORNOS DE LA PERSONALIDAD, AGRESIVIDAD Y
CONTROL DE LOS IMPULSOS

INVESTIGADOR PRINCIPAL

José Luis Carrasco Perera

DESCRIPCION

El grupo de investigacidn avanzada en trastornos de la personalidad, agresividad y control de impulsos
ha crecido progresivamente en los ultimos quince afos alrededor de un ambito de accidn constituido
por las patologias conductuales graves distintas de los trastornos esquizofreniformes, trastornos
bipolares o trastornos organico-cerebrales. Abarcan a los denominados trastornos de la personalidad
de tipo impulsivo (limite, histridnico, antisocial), a los trastornos por agresividad explosiva (trastorno
explosivo intermitente), a los trastornos por autoagresion (conductas de autolesiéon o automutilacion,
suicidio) y a los trastornos por impulsividad patoldgica (bulimia nerviosa y trastornos relacionados, juego
patoldgico y otros trastornos del control de los impulsos).

Las investigaciones han recorrido el camino desde el estudio bioldgico de los rasgos impulsivos de la
personalidad (Carrasco et al, 1994, Diaz-Marsa et al, 2000), pasando por los indices neuroquimicos
(deplecién serotoninérgica, respuesta hipotalamo-hipofisaria, actividad MAO plaquetaria) y psicolégicos
(estructura de personalidad, funcion neuropsicoldgica, mecanismos de afrontamiento) de los trastornos
impulsivos agresivos y los trastornos impulsivos alimentarios) (Carrasco et al, 2000, 2007, 2010)(Diaz-
Marsa et al, 2007, 2009) hasta llegar en la actualidad a la investigacion neurofuncional de la impulsividad
(RNM, magnetoencefalografia) de factores psicogenéticos implicados, como el trauma infantil, la
respuesta emocional y afectiva y el déficit de atencidn.

El iniciador de la investigacion, el Dr. José Luis Carrasco, es catedratico de Psiquiatria y Jefe de Seccidn
en el Hospital Clinico San Carlos. Es investigador de reconocido prestigio en las dreas mencionadas, con
produccion en forma de publicaciones cientificas de impacto, proyectos de investigacion y participacion
destacada en conferencias y en sociedades cientificas. Es co-investigador principal, junto con el Prof.
Juan José Lépez-lbor, de un grupo del CIBERSAM en el HCSC. Cuenta con la colaboracién activa de la
Dra. Diaz-Marsa (aunque figura en otro grupo de investigacidn de Psiquiatria) y con un equipo integrado
por psiquiatrasy psicologos del HCSCy del CIBERSAM, en un rango que va desde clinicos e investigadores
experimentados como la Dra. Julia del Rio y la Dra. M2 Dolores Saiz (investigadores senior del CIBERSAM)
hasta jovenes investigadores postdoctorales recién incorporados y con gran proyeccion.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Describir anomalias especificas en la respuesta funcional cerebral de los trastornos de la
personalidad impulsivos mediante técnicas de neuroimagen cerebral y estructural.

2. Confirmar la evidencia de una disfuncion prefrontal en el trastorno limite de la personalidad
mediante pruebas neuropsicoldgicas y de neuroimagen.

3. Demostrar la existencia de anomalias especificas en la respuesta cerebral funcional de los
trastornos impulsivos alimentarios (bulimia y anorexia-bulimia).

4. Hallar evidencias sobre el papel patogénico de diversos factores en la aparicién y desarrollo de
los trastornos de la personalidad, agresividad y control de impulsos, incluyendo los siguientes:

- Trauma infantil severo (abuso fisico y sexual)

- Déficits de atencidn y neurospicolégicos en la infancia, alteraciones del neurodesarrollo.

5. Encontrar bases para una subtipificacién psicobioldgica del trastorno limite de la personalidad
que permita una aproximacion clinica mas eficaz a este heterogéneo constructo.
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GRUPO NEC.2. INVESTIGACION AVANZADA EN TRASTORNOS DE LA PERSONALIDAD, AGRESIVIDAD Y
CONTROL DE LOS IMPULSOS

LINEAS DE INVESTIGACION

1. Estudio de indicadores bioquimicos asociados al trastorno de personalidad impulsivo y a los
trastornos del control de impulsos: receptores corticoideos, citokinas y factores inflamatorios
celulares.

2. Estudio de subtipificacion psicobiolégica del trastorno limite de la personalidad mediante
caracterizacion psicoldgica y neuropsicoldgica.

3. Estudio de factores asociados al neurodesarrollo en los trastornos de la personalidad: Trauma
infantil, déficit de atencion y respuesta afectiva familiar. Imagen cerebral de la respuesta
emocional en el trastorno limite de la personalidad: RNM y magnetoencefalografia.

4. Estudio de las disfunciones cerebrales en los trastornos de la conducta alimentaria mediante
neuroimagen funcional en respuesta a estimulos especificos. Investigacion de nuevas terapias
farmacoldgicas y psicoldgicas en el trastorno limite de la personalidad

5. Estudio de la eficacia de la rehabilitacion neurocognitiva en el trastorno limite de la
personalidad.
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GRUPO NEC.3. PSICONEURIENDOCRINOLOGIA, NEUROIMAGEN Y GENETICA MOLECULAR EN
ENFERMEDADES NEUROPSIQUIATRICAS

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Alberto Marcos Dolado

DESCRIPCION

El equipo trabaja de forma multidisciplinaria desde finales de los afios 70. Inicialmente estaba formado
por especialistas de los Servicios de Psiquiatria, Neurofisiologia, Medicina Nuclear y Endocrinologia del
Hospital Clinico San Carlos, con interés comun en la Neurociencia. Con el tiempo el grupo se ha ido
estructurando y aumentando con la participacion de facultativos de los Servicios de Neurologia y
Geriatria. El resultado ha sido una amplia actividad clinica, docente e investigadora en diferentes
patologias de este campo, apareciendo las primeras publicaciones en 1979. Desde el afio 2000 el equipo
cuenta con un Laboratorio de Investigacion en Genética Molecular dentro de la Unidad de Investigacion
del Hospital Clinico San Carlos y desde principios de 2010 se ha incorporado al grupo el Jefe del Centro
de Magnetoencefalografia de la Universidad Politécnica de Madrid, respondiendo de este modo a la
necesidad actual de incorporar las nuevas tecnologias en el campo de la neuroimagen y de la genética
en nuestra linea de trabajo multidisciplinar. Nuestra actividad se basa en las tres lineas de investigacion
que llevamos a cabo:

- Estudio de bases bioldgicas y de susceptibilidad genética de enfermedades neuropsiquiatricas:
Estudio de las alteraciones cognitivas y su relacién con marcadores genéticos y de imagen
cerebral funcional en: demencia, trastorno bipolar y esquizofrenia

- Estudio de la influencia del estrés en el desarrollo y evolucién de patologia
psiconeuroendocrinolégica: Estudio de respuestas del eje HHA en situaciones de estrés
controlado de laboratorio en pacientes obesos. Evaluacion del efecto de los genes del eje HHA
y de factores psicolégicos y psicopatoldgicos en estas respuestas. Estudio del impacto del
trauma psiquico en el desarrollo de obesidad.

- Marcadores genéticos, cognitivos y de neuroimagen de evolucion de Deterioro Cognitivo Leve
a Demencia: Identificacién de variantes de genes que participan en la fisiopatologia de la
demencia, inflamacidn y conectividad cerebral, asi como defectos cognitivos y de neuroimagen
cerebral precoces que puedan ser predictores de evolucion a demencia en sujetos con
Deterioro Cognitivo Leve. Estudio de la conectividad anatédmica y funcional en pacientes con
Deterioro Cognitivo Leve y Enfermedad de Alzheimer.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Definir genes de riesgo para el desarrollo de Trastorno Bipolar, Esquizofrenia, Deterioro
Coghnitivo Leve (DCL), Enfermedad de Alzheimer (EA) y Obesidad Madrbida (OM)

2. Definir endofenotipos neurocognitivos y neurofisioldgicos asociados a variantes genéticas en
Trastorno Bipolar y la Esquizofrenia.

3. Investigar el papel del estrés en el desarrollo y la fisiopatologia de la obesidad. Analizar el efecto
de variantes de genes del eje HHA en la respuesta a situaciones de estrés en sujetos con
obesidad.

4. Analizar el impacto del trauma psiquico en el desarrollo y en la definicion de diferentes
fenotipos cognitivos de obesidad.

5. Definir perfiles de personalidad en sujetos con OM.

Definir marcadores precoces cognitivos, genéticos y de neuroimagen de evolucién de DCL a
Demencia.
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7. Conocer si medidas de conectividad funcional mediante Magnetoencefalografia pueden
diferenciar entre pacientes con EA, DCL y sujetos control.

8. Caracterizar las diferencias de conectividad anatdmica mediante imagen de Tensor de Difusion
entre pacientes con EA, DCL y sujetos control.

9. Delimitar la posible existencia de una relacién entre perfiles genéticos y pardmetros de
conectividad anatomico-funcional y de funcidn cognitiva, en los pacientes con DCL y EA y en
sujetos control, y su repercusion en la evolucion de DCL a EA.

LINEAS DE INVESTIGACION

1. Estudio de bases bioldgicas y de susceptibilidad genética de enfermedades neuropsiquiatricas
basandose en endofenotipos medibles mediante pruebas neuroendocrinas, neurofisioldgicas,
psicoldgicas y de neuroimagen.

Estudio de la influencia del estrés en la eclosidn y evolucidn de trastornos mentales.
Marcadores genéticos, cognitivos y de neuroimagen de evolucion de Deterioro Cognitivo Leve
a Demencia.

4. Estudio de la evolucion de perfiles neuropsicoldgicos en personas con alto riesgo de padecer la
enfermedad de Alzheimer.

5. Analisis de registros electrofisioldgicos, reconstruccion de fuentes, y medidas de conectividad
funcional en envejecimiento sano, deterioro cognitivo leve, demencia tipo Alzheimer, vy
regresion a lo largo de las distintas etapas de esta enfermedad.

6. Afectacidon neuropsicoldgica y conectividad cerebral mediante EEG y RM-dti post COVID-19.
Estudio de los mecanismos cognitivos implicados en la memoria y el olvido durante el

envejecimiento sano y el deterioro cognitivo.
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GRUPO NEC.5. INVESTIGACION EN NEUROCIENCIAS APLICADAS (ALT: NEUROMODULACION Y
NEUROREPARACION)

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Juan Antonio Barcia Albacar

DESCRIPCION

Este grupo de investigacion tiene como objetivo promover, mediante procedimientos neuroquirurgicos,
la reorganizacién y reparacién del cerebro dafiado.

Para ello, en primer lugar, utiliza la estimulacion cerebral como medio para restablecer el equilibrio
perdido a consecuencia de procesos patoldgicos, en el sentido clasico de la neurocirugia funcional. Para
ello, utiliza experimentacion fisioldgica para la identificacidn de nuevas dianas de estimulacidn y técnicas
de imagen funcional (fMRI, DTI, MEG, dEEG, dEC0G) para la optimizacion de las dianas de estimulacion,
en enfermedad de Parkinson y otros trastornos del movimiento, epilepsia, dolor, y enfermedades
psiquiatricas, como trastorno obsesivo-compulsivo, depresion, esquizofrenia, agresividad-impulsividad,
trastornos de memoria y demencias.

En segundo lugar, utiliza la estimulacion cerebral apareada como método para inducir cambios plasticos
en el cerebro, que permitan la reseccidn extendida de tumores cerebrales y el tratamiento de lesiones
cerebrales que cursen con lesidn cerebral (como el ictus), con degeneracién cortical (demencias) o con
lesiones asociadas a defectos en el desarrollo cerebral como la esquizofrenia o los trastornos limites de
personalidad.

En tercer lugar, utiliza células adultas de procedencia autéloga o heterdloga para favorecer la
regeneracion neural tras el dafio cerebral, bien mediante el uso de células madre procedentes de la
grasa, células de glia olfatoria envolvente o células troncales diferenciadas a precursores neurales.

Por ultimo, utiliza biomateriales para promover la regeneracion axonal y la reconstruccion cortical, con
interés en enfermedades neurodegenerativas (Parkinson, ELA), vasculares (ictus) o traumaticas

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Aplicacién de biomateriales para regeneracidn y reconstruccidon neural en modelos de ictus y
de Enfermedad de Parkinson.

2. Promover plasticidad mediante el uso de estimulacidn cortical mas rehabilitacién en gliomas
de bajo grado, dolor y enfermedades psiquiatricas.

3. Identificar nuevas dianas para estimulacion cerebral profunda.
Puesta en marcha de la Sala blanca.

5. Ensayo clinico CELICTUS.

LINEAS DE INVESTIGACION

1. Identificaciéon y optimizacion de dianas para estimulacion cerebral mediante técnicas de
neuroimagen funcional

Induccion de plasticidad cerebral mediante estimulacion apareada

Uso de células troncales para reconstruccién cerebral

Uso de biomateriales para regeneracidn y reconstruccién cerebral

s W

Tecnologia neuroquirurgica basada en imagen y neurofisiologia
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GRUPO NEC.6. ENFERMEDADES NEUROLOGICAS

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Jorge Matias — Guiu Guia

DESCRIPCION

Este grupo de investigadores aglutina a especialistas clinicos que se hallan dentro del Servicio de
Neurologia de Hospital Clinico San Carlos y de otros servicios afines dentro del Instituto de
Neurociencias del Hospital. Asimismo, participan en el Grupo de Investigacidn de Neurociencias Clinicas
de la UCM.
El comun denominador de estos investigadores es el trabajo en proyectos y programas de investigacion
en enfermedades neuroldgicas y neuromusculares, desde la metodologia, epidemiologia, mecanismos,
clinica y terapéutica en coordinacion con otros grupos del Instituto.
Sus bloques de proyectos de investigacion pueden clasificarse en:
- Metodologia y validacidn de herramientas, en el ambito de la epilepsia, demencia, cefalea,
trastornos del movimiento, ELA e ictus.
- Investigacion epidemioldgica, especialmente en el campo de la ELA, enfermedades
neuroinmunes, cefalea y trastornos del movimiento.
- Investigacién sobre mecanismos de la enfermedad especialmente sobre la desmielinizacion,
ELA, enfermedades neurodegenerativas y epilepsia
- Investigacién clinica, en todas las areas citadas, siendo especialmente relevante en las cefaleas,
con la descripcion de nuevas entidades, trastornos del movimiento e ictus.
- Investigacidn terapéutica, en todas las dreas citadas, tanto en ensayos clinicos con financiacion
externa como académicos, asi como modelos experimentales.
- Investigacién en neurologia cognitiva y su correlato en neuroimagen
- Investigacién en la patologia del suefio
- Investigacion en la aplicacion clinica de las técnicas neurofisiolégicos
- Investigacion sobre la respuesta en la neurogénesis de las enfermedades neuroldgicas
- Investigacion en gestion de la neurologia, accesibilidad a unidades asistenciales y validacién de
acciones sobre el paciente neurolégico
El grupo estd organizado en ambitos de mayor experiencia, aunque mantiene un nexo comun con
proyectos comunes. Estos dambitos son epilepsia, trastornos del movimiento, en Enfermedades
Neuroinmunes, Alzheimer y enfermedades relacionadas, ictus, cefalea y migrafia, ELA y neuromuscular,
suefio y neurofisiologia clinica.
Siendo uno de los grupos de mayor presencia en publicaciones y actividad cientifica en clinica
neuroldgica, tiene organizado un programa de formacion en investigacién en el que estan adscritos
todos los residentes de neurologia que se forman en el Hospital con un tutor personal para investigacion
que monitoriza este aprendizaje.
El grupo utiliza recursos compartidos con otros grupos que estan en el Instituto de Neurociencias del
HCSC, en tanto a investigacidn traslacional, dispone de recursos de almacenaje de material clinico y
estructuracién de bases de datos de acuerdo con la legislacién vigente. Asimismo, dispone de un area
de almacenaje de histéricos de investigacion clinica.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Estudio de la repercusidon de las enfermedades neuroldgicas en la neurogénesis.
2. Proyectos sobre citotoxicidad en la ELA.
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Biomarcadores clinicos y de neuroimagen en las enfermedades neurodegenerativas.
Epidemiologia de las cefaleas infrecuentes.
Desarrollo de factores prondsticos de epilepsia.

o v s W

Valoracion de factores asociados a la narcolepsia

LINEAS DE INVESTIGACION

Neurologia cognitiva y neuroimagen

Neuroinmunologia y enfermedades neuroinmunes
Trastornos del movimiento

Epilepsia

Ictus y Migrafia

Neurodegenerativas en enfermedades neuroldgicas
Enfermedades del suefio

Neurofisiologia aplicada a las enfermedades neuroldgicas

L N oA W e

Herramientas para la gestion de pacientes neuroldgicos
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GRUPO NEC.7. GRUPO DE INVESTIGACION DE FACTORES AMBIENTALES EN ENFERMEDADES
DEGENERATIVAS

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Roberto Alvarez Lafuente

DESCRIPCION

Nuestro grupo tiene como principal linea de investigacidon el estudio de la implicacién de los
factores ambientales en la etiopatogenia de las enfermedades degenerativas y su posible utilidad
como biomarcadores en el prondstico de la enfermedad y en la respuesta a tratamiento, asi como
el estudio de los mecanismos de interaccion entre dichos factores ambientales y los posibles
factores genéticos de susceptibilidad a padecer dichas enfermedades. En 1997 comenzamos con
una nueva linea de investigacion pionera en Espaia: el estudio de la posible implicacion de los
herpesvirus en la etiopatogenia de la esclerosis multiple; actualmente se disponen de protocolos
de deteccion validados internacionalmente, se han establecido multiples colaboraciones a nivel
nacional e internacional, y se han desarrollado distintos proyectos que han sido financiados de
forma continuada tanto publica (FIS) como privadamente, lo que nos ha permitido la publicacion
de mds de 40 articulos internacionales sobre este tema en particular. En los ultimos afos se ha
incluido también el estudio de otros factores ambientales, como el virus JC, |la vitamina D, el estudio
de los retrovirus endégenos humanos (HERVs) y distintos metabolitos de la microbiota, en éstay
otras enfermedades degenerativas. Finalmente, en todo este tiempo, se han estado realizando
también estudios de interaccidn entre los distintos factores genéticos de susceptibilidad y los
factores ambientales estudiados, con el fin de profundizar en los posibles mecanismos implicados
en el origen de estas enfermedades.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Profundizar en los posibles mecanismos a través de los cuales los herpesvirus estarian
implicados en la etiopatogenia de distintas enfermedades degenerativas, y en su
interacciéon con los posibles factores genéticos de susceptibilidad a padecer estas
enfermedades, mediante el andlisis de las cargas virales, titulos de anticuerpos y expresidn
de microRNAs virales.

2. Estudio de los mecanismos implicados en la reactivacién del virus JC, agente causal de la
leucoencefalopatia multifocal progresiva.

3. Analisis de la vitamina D como posible modulador de la esclerosis multiple y de los factores
genéticos asociados con sus niveles y con sus procesos de activacion y degradacion.

4. Estudio de los retrovirus enddégenos humanos (HERVs) como factores genéticos vy
ambientales implicados en el desarrollo de la esclerosis multiple.

5. Analisis de metabolitos circulantes producidos por la microbiota intestinal y su interaccidn
con el sistema inmunitario y/o el sistema nervioso central en pacientes con enfermedades
degenerativas.

LINEAS DE INVESTIGACION

1. Identificacion de los factores ambientales implicados en el desencadenamiento y
progresién de las enfermedades degenerativas.
Estudio de la interaccién gen-ambiente en enfermedades degenerativas.
Optimizacion de las técnicas de Biologia Molecular aplicadas al estudio de los distintos
factores ambientales asociados con las enfermedades degenerativas.
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GRUPO NEC.9. CARTOGRAFIA CEREBRAL

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Miguel Angel Pozo Garcia

DESCRIPCION

El Centro de Cartografia Cerebral posee una amplia experiencia en el estudio de la funcién cerebral
mediante las técnicas de potenciales evocados EEG en humanos y de imagen funcional por microPET en
animales.
El centro dispone de las siguientes unidades:
- Laboratorio de Cartografia Cerebral: EEG de alta resolucion; Potenciales evocados; Dipolos
equivalentes a fuentes neuronales.
- Laboratorio de Imagen PET/CT para animales pequefios: Tomdgrafo Albira ARS.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

Imagen molecular en modelos animales de enfermedad.
Papel del sistema serotonérgico a través del receptor 5HT-1A en enfermedades
neurodegenerativas o en el desarrollo de la esclerosis mesial en la epileptogénesis.

3. Evaluar con trazadores PET de hipoxia como marcador especifico de penumbra en el ictus
cerebral.

4. Estudiar la influencia del contenido emocional en distintos aspectos del procesamiento de las
palabras mediante registros EEG.

LINEAS DE INVESTIGACION

1. Exploracion del sistema serotonérgico: Imagen con trazadores PET de agonistas del receptor
serotonérgico 5HT1A y estudio de la implicacidn de estas neuronas en la epileptogénesis o en
la muerte neuronal en el transcurso de la enfermedad de Alzheimer.

2. Imagen molecular en modelos experimentales de ictus cerebral mediante técnicas de
tomografia por emision de positrones en roedores.

3. Interaccién y multimodalidad de técnicas de neuroimagen funcional: RM y PET.

Interaccidn entre lenguaje y emocién mediante el uso de EEG
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GRUPO NEC.13. NEUROTRANSMISION Y SENALIZACION PURINERGICA

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Garcia Delicado, Esmerilda

DESCRIPCION

El eje principal de investigacion es el estudio de la sefializacion de los receptores de nucleétidos en el
Sistema Nervioso Central y su papel en procesos como la supervivencia y la diferenciacion neuronal. Los
nucledtidos regulan una amplia variedad de funciones activando receptores ionotrépicos (P2X) y
metabotrépicos (P2Y) que estan ubicuamente distribuidos en distintos tipos celulares, como son las
neuronas y los astrocitos de cerebelo, corteza e hipocampo. En trabajos recientes del grupo se ha
descrito el papel neuroprotector de los receptores P2X7 y P2Y13 en neuronas granulares de cerebelo
frente a distintos estimulos apoptéticos, como es la deficiencia o retirada de factores tréficos,
potenciando los efectos protectores del BDNF, en virtud de su acoplamiento a la inhibicién de la GSK3.
Asimismo, tanto P2X7 como P2Y13 promueven la supervivencia neuronal en condiciones de estrés
excitotoxico, provocado por una sobreactivacion de los receptores de glutamato, siendo su efecto
dependiente de su sefializacion a través de la via ERK/CREB. También son capaces de proteger frente al
estrés oxidativo activando el importante eje antioxidante Nrf-2/HO-1. En este sentido, en los astrocitos
de cerebelo se ha descrito por primera vez el acoplamiento de receptores nucleotidicos P2X7 y P2Y2 a
la activacion de la proteina quinasa D, que esta implicada en procesos troficos de diferenciacion, trafico
y migracion. También en los astrocitos se ha puesto de manifiesto una importante interaccidén entre los
receptores nucleotidicos P2X7 y P2Y13, que abre nuevas perspectivas sobre la relevancia de este tipo
de interacciones y convergencia entre distintos receptores nucleotidicos y receptores de otros sistemas
neurotransmisores. En estudios realizados en neuronas de hipocampo y de corteza, ademas los
nucledtidos han demostrado constituir sefiales extracelulares claves en la diferenciacién neuronal, ya
que la inhibicidn de receptores nucleotidicos, y en especial el P2X7, promueve el crecimiento axonal.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Estudio de la seiializacion diferencial de los receptores nucleotidicos, en especial el receptor
ionotrépico P2X7, en neuronas y astrocitos de distintas areas del cerebro, cerebelo, corteza e
hipocampo.

2. Estudio del efecto neuroprotector de los nucledtidos frente a distintos tipos de estrés, como
estrés oxidativo y estrés genotoxico (inducido por exposicién a radiacién ultravioleta y drogas
citotdxicas), y los mecanismos intracelulares responsables de dicho efecto protector. Se
centraran en el eje antioxidante Nrf-2/HO-1, la cascada de las MAP quinasas, la proteina GSK3,
asi como en los genes inducidos que podrian mediar tanto respuestas protectoras como
reparadoras.

3. Interaccién de los receptores de nucledtidos con otros factores de supervivencia, como las
neurotrofinas y el glutamato.

4. Estudio de la comunicacidn entre neuronas granulares y astrocitos de cerebelo, en cuanto a la
liberacién de factores de supervivencia, neurotrofinas, citoquinas y el propio ATP.

5. Estudio de los factores de crecimiento como reguladores de la expresién génica de los
receptores de nucledtidos, especialmente del receptor P2X7.

6. Estudio de la sefializacién acoplada de receptores nucleotidicos en macréfagos y su papel en la
funcién inflamatoria. Interaccidn con otras sefiales de inflamacion.

LINEAS DE INVESTIGACION
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1. Senalizacion vy fisiologia de los receptores de nucleétidos en poblaciones de neuronas y
astrocitos de cerebelo, corteza e hipocampo.
2. Papel de los receptores nucleotidicos en neuroproteccion y neuroregeneracion.

w

Interaccidn de los receptores nucleotidicos con otros sistemas neurotransmisores y de factores
de crecimiento.

Regulacidn transcripcional de los receptores de nucléotidos.

Mecanismos reguladores de la neurogénesis adulta

Papel de los receptores nucleotidicos en inflamacion y dolor neuropatico.

N o v s

Caracterizacion farmacoldégica y funcional de los receptores nicotinicos de la médula adrenal

de ratones KO y Kl para el receptor nicotinico alfa9.

8. Mecanismos implicados en la plasticidad de los receptores nicotinicos alfa9 de las células
cromafines inducida por estrés. Implicaciéon en la exocitosis.

9. Identificacion y caracterizacidn funcional de los receptores nicotinicos alfa9 en neuronas de los
ganglios de la raiz dorsal de la médula espinal de la rata en modelos de dolor neuropatico
(ligadura parcial y constriccién crénica del nervio cidtico de la rata).

10. Implicacion de los receptores P2X7 en la propagacion de ondas de calcio citosdlico en astrocitos
(corteza cerebral y cerebelo) en cultivo y cortes de cerebro de rata y ratdn: Analisis de las
diferencia interespecificas.

11. Regulacidn por el receptor P2X7 de la exocitosis de gliotransmisores en astrocitos de cerebro
de rata y ratén en cultivo.

12. Regulacién de la actividad del receptor P2X7 astrocitario por el estado redox

13. Regulacién de la actividad de conexinas y transportadores de glutamato por el receptor P2X7.

14. Estudio de la implicacién del sistema purinérgico en el desarrollo de las enfermedades
neurodegenerativas. Busqueda de nuevas dianas terapéuticas.

15. Papel de los receptores de nucleétidos en la diferenciacion neuronal, implicacion en el

desarrollo axonal y dendritico.

AREA NEUROCIENCIA

GRUPO NEC.18. INVESTIGACION EN PATOLOGIA OCULAR Y VIAS VISUALES

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Julidn Garcia Feijoo

DESCRIPCION

El grupo de investigacion del Servicio de Oftalmologia del Hospital Clinico San Carlos es un grupo
consolidado a nivel nacional e internacional, que forma parte de la Red Tematica de Investigacion
Cooperativa del Instituto de Salud Carlos Ill OFTARED “Patologia ocular del envejecimiento, calidad
visual y calidad de vida” y del grupo multidisciplinar de investigacion consolidado de la Universidad
Complutense de Madrid UCM-920415 “Disefio y evaluacion de productos y biomateriales oftalmicos.
Trabaja en estrecha colaboracion con el Instituto de Investigaciones Oftalmoldgicas “Ramédn
Castroviejo” (UCM).

Las principales lineas de trabajo son el desarrollo y la evaluacién de terapias antiglaucomatosas, tanto
médicas como quirurgicas, la evaluacidn de tratamientos para la degeneracidon macular asociada a la
edad (DMAE), las uveitis y el sindrome de ojo seco (diagnéstico, biomarcadores y nuevos enfoques
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terapéuticos), la evaluacion y el desarrollo de tecnologia diagndstica en oftalmologia, la genética de las
enfermedades visuales y el desarrollo de nuevas formulaciones oftdlmicas.

Informacion adicional esta disponible en: www.clinicovision.com y www.oftared.com

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Desarrollo de algoritmos diagndsticos basados en el estudio de la capa de fibras nerviosas de
la retina y el nervio dptico para enfermedades neuroftalmoldgicas y neuroldgicas.

2. Genética de las enfermedades oculares (glaucoma y DMAE). Identificacidn de nuevos genes
candidatos en el glaucoma congénito.

3. Mejora de los sistemas de diagndstico y progresion del dafio estructural y funcional del
glaucoma. Desarrollo de algoritmos de diagndstico y progresion.

4. Anadlisis del papel de la inflamacion y actividad oxidativa en la fisiopatologia del glaucoma.

5. Evaluacion de nuevos procedimientos quiridrgicos antiglaucomatosos. Implantes trabeculares
y cirugia supracoroidea.

6. Desarrollo de un sistema de analisis in vivo de la oxigenacién/perfusion del nervio dptico.

7. Disefio de nuevos métodos diagndsticos para las enfermedades de la superficie ocular.

8. Desarrollo de nuevas formulaciones para el tratamiento del ojo seco.

9. Desarrollo y aplicacion de sistemas de liberacion de farmacos oftalmoldgicos.

LINEAS DE INVESTIGACION

Patologia ocular del envejecimiento.

Tecnologia diagndstica y terapéutica.

Innovacién terapéutica y farmacologia ocular.
Genética.

Fisiopatologia del glaucoma.

Ojo seco y enfermedades de la superficie ocular.
Uveitis y enfermedades intraoculares inflamatorias.
Calidad visual y calidad de vida.

L N oL A W e

Desarrollo visual.
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GRUPO NEC.20. NEUROTRANSMISION Y NEUROMODULACION EN EL SISTEMA NERVIOSO CENTRAL Y
PERIFERICO

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Magdalena Torres Molina

DESCRIPCION

El grupo de Neurotransmisién y Neuromodulacién en el SNC es un grupo de investigacidn bdsica
integrado por profesores de los Departamentos de Fisiologia y Bioquimica de la Facultad de Veterinaria
y del Departamento de Fisiologia de la Facultad de Medicina de la UCM, asi como varios estudiantes
pre- o post-doctorales con Becas o contratos con cargo a nuestros proyectos.

El objetivo general es el estudio de mecanismos bdsicos de excitabilidad, neurotransmisién y
neuromodulacién, asi como de los mecanismos moleculares implicados en la maduracién sinaptica,
utilizando para ello diferentes modelos celulares (cultivos primarios de neuronas granulares de
cerebelo, neuronas corticales) y animales. Se utilizan diferentes aproximaciones experimentales
(electrofisioldgicas, bioquimicas, de biologia molecular y técnicas de imagen) que son posibles gracias a
la formacién multidisciplinar de los integrantes de grupo, asi como a diferentes colaboraciones tanto
nacionales como internacionales.

Diferentes alteraciones sindpticas son la causa de numerosas patologias, una de estas el sindrome de X
fragil, es la segunda causa mas frecuente de retraso mental en humanos, y se produce por la ausencia
de la proteina FMR. En cerebro, esta proteina se expresa exclusivamente en neuronas diferenciadas, se
detecta en las sinapsis y, aunque su funciéon no se conoce todavia con exactitud, es importante en el
desarrollo sinaptico y en el control de la funcidn sinaptica, observandose un alto grado de inmadurez
cuando no se expresa esta proteina. Por tanto, consideramos interesante trasladar el conocimiento
adquirido a lo largo de estos afios sobre los mecanismos de control de la funcion sindptica al estudio de
esta patologia.

Actualmente se desarrollan 4 lineas de investigacion que engloban, a su vez, a varias sublineas:

- Control de la funcion sindptica (exocitosis, ciclo vesicular, silenciamiento sinaptico) por
receptores metabotrdpicos. Estudio en un modelo animal de sindrome de X fragil.

- Regulacion de la funcion sinaptica (ciclo vesicular, expresion de receptores AMPA
postsinapticos, etc.) por la via de sefializacion NO/cGMP. Anadlisis en un modelo animal de
sindrome de X fragil.

- Relacion entre glutamato cerebral, glutamato plasmatico y dafio isquémico. Técnicas de
imagen para evaluar dafio isquémico.

- Estudio de la plasticidad de la excitabilidad intrinseca en el hipocampo de rata en desarrollo.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Captacién de Recursos: Mantener nivel de financiacion actual. Aumentar la participacidén en
proyectos de redes, estableciendo mas colaboraciones con otros grupos basicos y clinicos con
interés en el estudio de las patologias como el autismo (sindrome del X fragil), la epilepsia o la
isquemia.

2. Publicaciones: Mantener el nimero de publicaciones (20-25 publicaciones/5 afios) en el primer
cuartil y mejorar el Factor de Impacto.

3. Tesis: Finalizacién y presentacion de nueve-diez tesis doctorales en el periodo 2012-2016.

LINEAS DE INVESTIGACION
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1. Control de la funcidn sindptica (exocitosis, ciclo vesicular, silenciamiento sindptico) por
receptores metabotrdpicos. Estudio en un modelo animal de sindrome de X fragil.

2. Relacién entre glutamato cerebral, glutamato plasmatico y dafio isquémico. Técnicas de
imagen para evaluar dafio isquémico.

3. Estudio de la plasticidad de la excitabilidad intrinseca en el hipocampo de rata en desarrollo.

4. Neuroproteccion por fitoestrogenos y nitronas.
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GRUPO NEC.21. INNOVACION FARMACEUTICA EN OFTALMOLOGIA

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Rocio Herrero Vanrell

DESCRIPCION

El grupo de investigacidon de innovacion farmacéutica en oftalmologia se dedica al disefio, desarrollo y
evaluacion de nuevas formulaciones de administracion oftalmica (topica e intraocular). La investigacion
traslacional desarrollada por el grupo se dirige hacia el desarrollo de tratamientos individualizados y
disefio de nuevas terapias mas eficaces y seguras como piezas clave en el ambito de la salud. Los
estudios realizados se abordan con un enfoque multidisciplinar.

Las formulaciones desarrolladas estan destinadas al tratamiento de patologias multifactoriales como el
ojo seco y el glaucoma. También se desarrollan formulaciones de cesidn controlada de sustancias activas
(antiinflamatorios, agentes neuroprotectores y antioxidantes, entre otros) por via intraocular para el
tratamiento de patologias del segmento posterior (glaucoma, degeneracion macular asociada a la edad,
retinopatia diabética, retinosis pigmentaria...) con el fin de evitar administraciones sucesivas de los
preparados. En la mayoria de los casos, las formulaciones desarrolladas requieren la evaluacién y
aplicacién de nuevos biomateriales destinados a la administracién ocular. El grupo se ha especializado
en el desarrollo de sistemas de administracion intraocular como son las microesferas y en la
microencapsulacion de productos biotecnolégicos. Dentro de estos se encuentra el desarrollo de nuevos
sistemas de cesion controlada de agentes neuroprotectores para el tratamiento de patologias
neurodegenerativas oftalmicas.

Una vez disefiadas las formulaciones se caracterizan mediante la evaluacion de las propiedades
farmacotécnicas y de tolerancia in-vitro e in-vivo. Los estudios de eficacia se realizan en modelos
animales.

La transferencia de tecnologia se lleva a cabo mediante la colaboracién con empresas y el desarrollo de
patentes. Una de ellas, relativa a una nueva lagrima artificial, se encuentra transferida a una compafiia
farmacéutica.

El grupo mantiene colaboraciones con grupos nacionales e internacionales y ha conseguido proyectos
de investigacidén de financiacién publica nacional, de la Unidén Europea y proyectos de financiacion
privada con distintas compafiias farmacéuticas.

La Unidad de Cardiologia Intervencionista del HUSC ha jugado un papel clave en la valoracidn estas
tecnologias, con prestigio internacional no sélo como participante en los principales ensayos clinicos
realizados en el campo de la revascularizacion coronaria, sino también como promotor de lineas de
investigacioén propias.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Desarrollo de nuevos sistemas biodegradables de administracion periocular e intraocular
dentro del marco del Proyecto Europeo PANOPTES.

2. Desarrollo y evaluacion de una nueva formulacién de microesferas biodegradables de agentes
neuroprotectores en combinacidn con agentes antioxidantes y antiinflamatorios dentro del
marco del proyecto de investigacion Nacional MAT-2010-18242.

3. Desarrollo de una nueva formulaciéon de agentes antiinflamatorios dentro del marco del
proyecto de investigacién con el laboratorio Farmacéutico Novagali.

4. Estudios de tolerancia de formulaciones de administracion topica oftalmica para el tratamiento
del ojo seco y de la hipertensién asociada al glaucoma.
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5. Desarrollo y evaluacidn de una nueva formulacién para el tratamiento del ojo seco dentro del
marco del proyecto de investigacion del FIS.

LINEAS DE INVESTIGACION

1. Disefio y evaluacion de sistemas de cesidén controlada (microesferas) de sustancias activas de
administracion Intraocular.

Optimizacion de Formulaciones oftdlmicas de administracién tépica.

Desarrollo de nuevas formulaciones para el tratamiento del ojo seco.

Desarrollo de nuevas formulaciones de agentes hipotensores.

Micro- y Nanotecnologia aplicada al disefio de Nuevas Formulaciones Oftalmicas.

o U A W

Estudio de tolerancia de sustancias activas, excipientes y formulaciones oftalmicas.
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GRUPO NEC.22. FISIOPATOLOGIA Y TERAPEUTICA DEL INA (NEURO.INA-IN)

INVESTIGADOR PRINCIPAL

José Antonio Martinez Orgado

DESCRIPCION

El Grupo tiene un sélido cardcter traslacional, implementando diversos modelos animales de dafio
sobrevenido en el cerebro inmaduro y en desarrollo, asi como en otros drganos diana. Sus estudios se
dirigen al conocimiento fisiopatoldgico y a la busqueda de estrategias terapéuticas, con especial
dedicacion al ambito del sistema cannabinoide. En este sentido el Grupo ha devenido referencia
internacional en ese campo, lo que, junto con alianzas estratégicas con grupos nacionales e
internacionales de frontera, asi como con la industria farmacéutica ha permitido afrontar el salto al
ensayo clinico.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Completar los estudios preclinicos sobre eficacia y seguridad de Cannabidiol en modelos de
encefalopatia hipdxico-isquémica neonatal.

2. Iniciar y liderar un ensayo clinico multinacional con cannabidiol e hipotermia en neonatos
asficticos.

3. Completar los estudios preclinicos de eficacia y seguridad de Cannabidiol en modelos de infarto
arterial isquémico cerebral neonatal.
Iniciar y liderar un ensayo clinico con cannabidiol en lactantes y nifios con epilepsia refractaria.

5. Completar los estudios sobre la fisiopatologia de la afectacion multiorgdnicaextracerebral en
el dafio cerebral sobrevenido y otras patologias de origen inflamatorio (pulmaén, rifidn, vejiga),
y el posible papel terapéutico del cannabidiol.

6. Iniciar los estudios traslacionales sobre dafio isquémico intestinal.

LINEAS DE INVESTIGACION

Cannabidiol en el tratamiento del dafio cerebral hipdxico-isquémico neonatal.

Cannabidiol para el tratamiento de epilepsias refractarias.

Dafio multiorganico de origen inflamatorio secundario a eventos hipdxico-isquémicos
cerebrales o sistémicos: fisiopatologia y papel terapéutico del cannabidiol.
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Oncologia (ONC)

Esta area estd coordinada por Miguel de la Hoya Mantecdn

Los miembros integrantes de esta drea son investigadores de alto nivel como lo demuestran las
publicaciones con alto impactoy la direccion de varios de los proyectos competitivos en los que participan.
El objetivo principal de los grupos que componen esta area es generar conocimiento cientifico para,
trasmitirlo a los alumnos en el caso de la Universidad, y mejorar la prdactica sanitaria en el caso del
Hospital. Como consecuencia se consigue una mejor calidad de vida y salud para los ciudadanos. El Area

de Oncologia esta formada por 5 grupos de investigacién que desarrollan su actividad en el ambito.

El servicio de Oncologia desde hace mas de 30 afios ha desarrollado una actividad asistencial, de
investigacidn y docente, permitiendo el desarrollo de ensayos clinicos. Dentro del servicio de Oncologia,
el Grupo de Investigacion Clinica y Traslacional en Oncologia ha sido el primero en Espafia donde se han
estudiado los genes de susceptibilidad al cancer hereditario de mama y de colon. Su principal linea de
investigacion sigue siendo la busqueda de genes implicados en la herencia de estas dos patologias, asi
como la demostracién de la patogenicidad de los hallazgos. Por otro lado, la Unidad de Oncologia ha
podido crear la plataforma de biomarcadores prondsticos y predictivos de dianas terapéuticas en cancer,
asi como la plataforma de células tumorales circulantes. Produciendo como resultado un beneficio a los

pacientes y una medicina un poco mas personalizada.

El Grupo de Cancer y Obesidad desarrolla Proyectos de Investigacidon en el marco de la colaboracion
establecida entre el Servicio de Cirugia 2 de nuestro hospital (HCSC) y el Departamento de Bioquimica y
Biologia Molecular Il de la Facultad de Farmacia de la UCM. Los principales trabajos llevados a cabo se
dirigen a la investigacidon de parametros y mecanismos moleculares con utilidad en el diagndstico y

prondstico de pacientes con cancer no microcitico de pulmaén, cancer colorrectal y cancer gastrico.

El Grupo de Mecanismos de sefializacion celular durante el desarrollo y la progresion tumoral esta
centrado en el estudio de los mecanismos de sefializacién celular implicados en la regulacién del

crecimiento tumoral y de la fisiopatologia hepatica y cardiovascular.

Por otra parte el grupo de Anatomia Patoldgica tiene su propia linea de trabajo mejorando dia a dia el
diagndstico y prondstico de los tumores. Por otro lado son un apoyo imprescindible para el trabajo de los

otros grupos del area.

Por ultimo, el Grupo de Sefializacidn por cannabinoides en células tumorales tiene como objetivo principal
tratar de analizar los mecanismos moleculares responsables de la acciéon antitumoral de los

cannabinoides.
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GRUPO ONC.1. INVESTIGACION CLINICA Y TRASLACIONAL EN ONCOLOGIA

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Pedro Pérez Segura

DESCRIPCION

El IP se ha dedicado en exclusiva a la especialidad de la Oncologia Médica desde hace mds de 30 afios
desarrollando una actividad asistencial, de investigacién y docente dificilmente separables. La respuesta
cientifica del IP en investigacion clinica y traslacional ha permitido el desarrollo de numerosos ensayos
clinicos con citotoxicos y con nuevos farmacos dirigidos frente a dianas especificas moleculares
(oncofarmacogendémica) y también orientados a la individualizacion del tratamiento
(oncofarmacogenética) para identificar los pacientes con mas probabilidades de responder. En los
uUltimos afios ha desarrollado en el Hospital Clinico San Carlos una Unidad de Investigacion Traslacional
para acercar con la mayor rapidez posible los aspectos basicos a la clinica (“bench to bedside”). Para ello
se han puesto en marcha diversos proyectos con analisis de factores predictivos y prondstico. La Unidad
de Investigacion Traslacional del Hospital Clinico San Carlos de Madrid ha mostrado su potencial a lo
largo de los ultimos afios mediante el desarrollo de unidades de investigacidn clinicas y de laboratorio,
y esta comprometida con el desarrollo de todas las lineas anteriormente ya expuestas. La identificacion
de factores predictivos de respuesta a los nuevos farmacos dirigidos frente a dianas moleculares es una
necesidad perentoria para realizar una medicina mas eficaz y eficiente. Estos farmacos son eficaces en
una parte de los enfermos a los que se administra y se hace absolutamente necesaria su optimizacion.
El grupo esta constituido por profesionales médicos dedicados a la asistencia y a la investigacion clinica,
con un importante grupo de apoyo de data-manager y de enfermeria de investigacién, asi como una
infraestructura de laboratorio de investigaciéon dotado con medios y personal altamente cualificado y
de excelencia.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

Desarrollo y mantenimiento de la plataforma de ensayos clinicos (Fases |, 1l y Ill).

2. Seguir siendo una unidad de referencia en analisis de los genes de susceptibilidad y alcance en
los tumores mas frecuentes.

3. Consolidar la plataforma de biomarcadores prondsticos y predictivos de dianas terapéuticas en
cancer de colon.

4. Consolidar la plataforma de CTC (células tumorales circulantes) en cancer de mama, colon y
desarrollarla en otros tumores como pulmén y préstata.

5. Continuar siendo un grupo lider dentro de la Red de Investigacion de Centros de Cancer (RTICC)
del Instituto Carlos IIl.

LINEAS DE INVESTIGACION

1. Identificacién de factores predictivos de respuesta y de nuevas dianas terapéuticas en cancer
de colon, mama, glioma y préstata y disefio y analisis de la eficacia de nuevas terapias en
modelos preclinicos de estos tumores.

2. Estudio farmacogendmico de factores predictivos de respuesta y toxicidad en cancer de colon,
mama y pulmén. Andlisis de la expresion global de genes. Estudio de determinantes
moleculares patoldgicos y farmacodindmicos y farmacogenéticos.

3. Biopsia Liquida y Biomarcadores: a) Biomarcadores en Biopsia Liquida (acidos nucleicos
circulantes, células tumorales circulantes, vesiculas) en pacientes con cancer. Potencial uso
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como biomarcadores prondsticos y predictivos no invasivos; b) Analisis mecanistico de acidos
nucleicos circulantes en vesiculas en el entorno del tumor y su influencia en los procesos
tumorogénicos.

4. Mecanismos moleculares de la susceptibilidad genética al cancer (Sindrome de Mama-Ovario
y Sindrome de Lynch).

5. Plataforma de microarrays y microRNA
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AREA ONCOLOGIA

GRUPO ONC.2. CANCER Y OBESIDAD

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Antonio José Torres Garcia

DESCRIPCION

Desde su creacion en el ailo 1992, el Grupo de Cancer y Obesidad ha desarrollado numerosos Proyectos
de Investigacion en los que han colaborado investigadores del Departamento de Bioquimica y Biologia
Molecular de la Facultad de Farmacia de la Universidad Complutense, e investigadores pertenecientes
a los Servicios de Cirugia Il, Anatomia Patoldgica y Oncologia del Hospital Clinico San Carlos de Madrid.
Los principales objetivos de los trabajos llevados a cabo se han dirigido, fundamentalmente, al
establecimiento del diagndstico y del prondstico molecular de pacientes afectados de diferentes
procesos carcinogénicos. En ultimo término, estos estudios seran de utilidad en la instauracion de
protocolos terapéuticos personalizados, en funcion de las alteraciones moleculares detectadas.

En la actualidad, los tipos tumorales que se investigan son el cdncer no microcitico de pulmén vy los
canceres gastrointestinales, especialmente el cancer colorrectal y el cancer gastrico.

Entre los logros de los Ultimos afios, cabe destacar los resultados relativos a la investigacidn de la funcion
telomérica en cancer no microcitico de pulmén y en céncer colorrectal, habiéndose encontrado
interesantes asociaciones con el prondstico de los pacientes afectados por estas patologias. De acuerdo
con los datos de los trabajos del Grupo, consideramos que el diferente valor que como factor pronéstico
tiene el estatus telomérico en distintos tipos de cdnceres humanos, podria explicarse a través del andlisis
de moléculas relacionadas con las vias de senescencia celulares. Asi, se podria establecer una firma
genética integrada por un reducido nimero de moléculas, que seria de utilidad en el establecimiento
del prondstico de pacientes afectados por las patologias objeto de estudio y que han sido sometidos a
cirugia de intencidn curativa.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

Los objetivos que se relacionan a continuacion se pretenden alcanzar investigando tres tipos tumorales
de alta incidencia en nuestra sociedad, como son: el cancer no microcitico de pulmén (CNMP), el cancer
colorrectal (CCR) y el cancer gastrico (CG).

1. Corroboraren, al menos, 100 casos de CNMP y 100 casos de CCR la utilidad de la firma genética
que relaciona senescencia y longitud telomérica y que ha sido previamente identificada por
nuestro grupo de trabajo. Ampliar el estudio de dicha firma genética a una poblacion de, al
menos, 100 canceres gastricos.

2. Analizar la implicacidn prondstica de los genes incluidos en la firma genética del ler objetivo
en CNMP, CCRy CG.

3. Analizar los niveles de expresion de los RNAs teloméricos (TERRAS) en una subpoblacion de los
tipos tumorales que se consideran. Establecer correlaciones con la actividad telomerasa de las
muestras y con la longitud de los telémeros.

4. Estudiar mecanismos de regulacion epigenética relacionados con la funcidn telomérica, a
través del analisis de hipermetilacién del DNA subtelomérico.

5. Investigacion de moléculas implicadas en invasidn tumoral, a través del analisis del Degradoma
Tumoral en CNMP, CCR y CG.

6. Investigar niveles de expresién de los genes MDGA1 y MDGA2, ambos caracterizados por el
grupo de investigacidn, en los tipos tumorales objeto de estudio.

7. Analisis de la implicacion de la proteina MDGAZ2 en procesos de migracion y adhesién celular.
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LINEAS DE INVESTIGACION

Estudio de factores prondstico de tipo molecular en cancer pulmonar, colorrectal y gastrico
2. Analisis de mecanismos moleculares relacionados con la carcinogénesis pulmonar, colorrectal

y gastrica
3. Investigacion de moléculas implicadas en invasion y adhesion celular y su interés en cancer

Obesidad y Cancer
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AREA ONCOLOGIA

GRUPO ONC.4. MECANISMOS DE SENALIZACION CELULAR DURANTE EL DESARROLLO Y LA
PROGRESION TUMORAL

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Almudena Porras Gallo

DESCRIPCION

Nuestro grupo esta centrado en el estudio de distintas rutas de transduccién de sefiales y su funcién en
la regulacion de funciones celulares tales como proliferaciéon, diferenciacion, apoptosis, adhesion,
migracién e invasion celular con el objetivo de caracterizar el papel de dichas rutas en la fisiopatologia
hepdtica, en los procesos tumorales y en las patologias cardiovasculares. Entre las rutas estudiadas
destacan las MAPKs, especialmente p38 MAPKs; el factor de intercambio de nucleédtidos, C3G; los
receptores tirosina quinasa, en particular Met y el receptor del EGF; asi como algunos miembros de la
superfamilia del TGF-beta, concretamente TGF-beta y BMP9, y sus receptores. Como herramientas de
estudio usamos distintos modelos in vivo e in vitro, que incluyen modelos de raton knock-out
condicionales, de p38alpha, y c-met, y modelos de ratones transgénicos con sobreexpresion de C3G
silvestre o C3G sin el dominio catalitico en plaquetas; y un transgénico que expresa una forma mutante
del EGFR especificamente en el higado; asi como células primarias y lineas celulares procedentes de
estos modelos, tales como hepatocitos, y células progenitoras adultas hepaticas, y lineas celulares
tumorales de distinto origen. El grupo cuenta con una amplia experiencia en el desarrollo de estudios
de caracterizacion de los mecanismos moleculares que median las acciones de estas sefiales, y la
intercomunicacion entre diferentes rutas de sefializacién.

En definitiva, el objetivo Ultimo de nuestra investigacidn es contribuir al conocimiento de la red de
sefiales que controlan la fisiopatologia hepatica, el crecimiento tumoral y las enfermedades
cardiovasculares, especialmente, su conexion con las plaquetas, esperando que este conocimiento
pueda ser aplicado en la buisqueda de herramientas terapeuticas frente a distintas patologias.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

Caracterizacion de la funcién de C3G en la invasion y progresion tumoral.
Estudio del papel de C3G plaquetario en patologias cardiovasculares.
Estudio del papel de las rutas HGF/Met, TGF--beta y EGFR en el dafio hepatico crénico y
carcinoma hepatocelular.

4. Estudio de mecanismos moleculares que relacionan la obesidad y el desarrollo del carcinoma
hepatocelular.

LINEAS DE INVESTIGACION

1. Andlisis del papel que juega C3G en los procesos de migracidn, invasidn y crecimiento tumoral.
Interaccién con la ruta de p38MAPK.

2. Estudio y caracterizacion de la funcion de C3G plaquetario como regulador de la funcién
cardiaca, angiogénesis y su posible impacto en patologias tromboembdlicas.

3. Analisis in vivo e in vitro de la interaccion funcional entre las vias de TGF--beta (TGF--beta y
BMP9) y de receptores tirosina quinasa (Met y EGFR) en la regulacidon de las conversiones
fenotipicas y la funcion de las células hepaticas.

Busqueda de biomarcadores de progresidén a carcinoma hepatocelular en pacientes obesos.

5. Busqueda y caracterizacion de genes relevantes en el proceso metastasico en cancer de

prostata
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AREA ONCOLOGIA

GRUPO ONC.5. SENALIZACION POR CANNABIOIDES EN CELULAS TUMORALES

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Guillermo Velasco Diez

DESCRIPCION

Desde el afio 2001 nuestro grupo de la Facultad de Biologia de la Universidad Complutense de Madrid
ha venido desarrollando una linea de investigacion centrada en el estudio de los mecanismos
moleculares que subyacen a la accion antitumoral de los cannabinoides.

Mecanismo de accién antitumoral de los cannabinoides

Uno de los objetivos de nuestra investigacidn es tratar de diseccionar los mecanismos moleculares
responsables de la accidn antitumoral de los cannabinoides. Dicho objetivo estd encaminado, no sélo a
optimizar la acciéon de estos compuestos, sino también a identificar nuevas dianas moleculares que
permitan el disefio de estrategias farmacoldgicas encaminadas a reducir el crecimiento tumoral.
Optimizacion de la accion antitumoral de los cannabinoides

Una de las principales razones de la elevada mortalidad de muchos tumores (y en particular del
glioblastoma multiforme) es su elevada resistencia a los tratamientos convencionales. Por ello, resulta
especialmente importante tratar de establecer nuevas terapias selectivas que apliquen la combinacion
mas eficaz de agentes antitumorales a cada paciente y tipo de tumor. Algunos de los proyectos en
marcha en nuestro grupo estan analizando los factores de resistencia a la accidn de los cannabinoides
asi como desarrollando posibles terapias combinadas que mejoren le eficacia de estos farmacos.

Papel dual de la autofagia en cdncer

Una de las posibles nuevas dianas de accion de farmacos antitumorales que hemos identificado en
nuestras investigaciones es la estimulacion de la autofagia. La autofagia es un complejo proceso celular
que permite la autodigestion de determinados componentes citoplasmaticos y que puede tener tanto
un caracter cito-protector como promover la muerte celular. Uno de los proyectos en marcha en el
laboratorio pretende determinar los mecanismos reguladores diferenciales que conducen a la
estimulacion de la muerte mediada por autofagia de las células tumorales.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Desarrollo de un ensayo clinico para evaluar la eficacia terapéutica de los cannabinoides en
combinacién con temozolomida en Glioblastoma multiforme.

2. Identificar y desarrollar (en modelos preclinicos) nuevas aproximaciones terapéuticas para el
tratamiento de tumores cerebrales y otros tipos de tumores basadas en (i) la utilizacion de
farmacos que actien de manera selectiva sobre dianas moleculares que estan implicadas en la
resistencia a la accion de los cannabinoides y otros farmacos antitumorales (ii) la estimulacion
de la muerte mediada por autofagia.

3. Identificar las bases moleculares de la accién diferencial de los cannabinoides en células
transformadas y no transformadas.

Identificar las bases moleculares de la activacion de la ruta de muerte mediada por autofagia.

5. Identificar el papel de la autofagia en el desarrollo y progresién tumoral.

Identificar el papel de la proteina Tribbles en el desarrollo y progresién tumoral.

LINEAS DE INVESTIGACION
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1. Andlisis de los factores moleculares asociados a la resistencia/sensibilidad de los pacientes con
Glioblastoma al tratamiento combinado con cannabinoides y temozolomida.

2. Andlisis del papel del eje Midquina/ALK en la gliomagénesis, eficacia a nivel preclinico de
terapias basadas en la inhibicidn de dicho eje sefializador en combinacién con cannabinoides y
otros agentes antitumorales en el tratamiento del Glioblastoma.

3. Analisis del papel de los esfingolipidos en la estimulacion de la muerte mediada por autofagia
en células tumorales.

4. Analisis del papel de diversos genes implicados en el control de la Autofagia en el desarrollo y
progresién tumoral.

Analisis del mecanismo de accién de los cannabinoides en células tumorales.
Analisis del papel de las proteinas Tribbles en el desarrollo y progresién tumoral.

7. Analisis de los factores que determinan la capacidad metastatica del cancer de mama y

desarrollo de nuevas terapias para el tratamiento del cdncer de mama metastatico.
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AREA ONCOLOGIA

GRUPO ONC.6. INVESTIGACION A LA SALUD DE LA MUJER

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Pluvio Jesus Coronado Martin

DESCRIPCION

El Grupo, aunque de reciente creacion, estd integrado dentro del Departamento de Obstetricia y
Ginecologia con larga trayectoria investigadora. Tiene investigadores senior e integra nuevos
investigadores que dinamiza el caracter del grupo. Los miembros del grupo tienen experiencia en varios
campos de la investigacion relacionada con la Obstetricia y Ginecologia, con varias publicaciones
internacionalesy alianzas con grupos nacionales e internacionales. Dentro de las alianzas mds relevantes
cuenta con la “EuropeanOrganizationforResearch and Treatment of Cancer (EORTC), la Society of
EurpeanGynaecologicalRoboticSurgery (SERGS), la Asocxaicion Espafiola para el Estudio de la
Menopausia (AEEM), La Asociacion Espafiola de Patologia Cervical y Colposcopia (AEPCC), la Seccion de
Oncologia Ginecoldgica y Patologia Mamaria de la SEGO y la Sociedad Espaiiola de Cirugia laparoscopica
y Robdtica (SECLA). En todas estas organizaciones existe un representante que pertenece al grupo de
investigaciéon. Ademas, debido a su condicion universitaria, estd comprometido con la docencia y en la
elaboracion de tesis doctorales y trabajos fin de grado en Medicina.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Formacidn de un grupo de investigacidon nacional con auspicio de la seccién de Oncologia
Ginecologica de la SEGO.

2. Creacion de subgrupos de investigacidn en tumores ginecoldgicos: mama, ovario, endometrio,
cérvix y vulva.

3. Creacion de bases de datos obstétricas que incluyan todos los partos realizados en el Instituto

de salud de la Mujer con fines de investigacidn poblacional.

Realizacién de estudios en diferentes aspectos de la cirugia asistida por robot da Vinci.

Creacién de una estrategia para la prevencion de la depresidn en la gestacidn y el puerperio.

Estudio de la resiliencia y la calidad de vida en la mujer menopdausica.

Estudio del valor del tratamiento con laser vaginal en el sindrome genitourinario.

© N o v s

Busqueda de estrategias para rehabilitacion de las secuelas del tratamiento del cancer de
mama.

LINEAS DE INVESTIGACION

Estudio de los factores prondstico de los cancer de mama, ovario, endometrio, cérvix y vulva.
Estudio de la accion del virus del papiloma Humano en el tracto genital inferior.

Estudio de las vacunas profildcticas y terapéuticas frente al virus del papiloma humano.
Analisis molecular e investigacion translacional de los canceres ginecoldgicos.

vk w N e

Estudio de la cirugia robdtica y minimamente invasiva en los procesos ginecolégicos con foco
en los tumores del tracto genital.
Estudio del parto prematuro: morbilidad, diagndstico y tratamiento.

N o

Estudio de la depresidn en la gestacion y puerperio.

8. Andlisis del cribado de cromosomopatias: triple cribado y analisis de ADN fetal en sangre
materna.

9. Estudio de la mujer climatérica desde el punto de vista fisico y psicoldgico (resiliencia y

depresidn), con foco en la calidad de vida percibida.
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10. Analisis del valor del tratamiento con laser vaginal en el sindrome génito-urinario.
11. Valor de la rehabilitacién en el linfedema mamario.
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Otros grandes sistemas (OGS)

Esta area estd coordinada por Ismael Ortufio Soriano.

Dentro de las 5 grandes areas tematicas de investigacion del IdISSC, el grupo de investigadores del drea
“otros grandes sistemas” agrupa a profesionales clinicos y basicos que trabajan en servicios del hospital o

de diferentes departamentos de la Facultad de Medicina.

Aun entendiendo esta area tematica como un puzzle heterogéneo de proyectos, se vislumbran dreas del

conocimiento similares que pueden ser complementarias para el analisis y el estudio de ciertas patologias.

Asi por ejemplo en el dmbito de lo que podriamos denominar “enfermedades metabdlicas y obesidad”
existen abordajes complementarios desde diferentes puntos de aproximacion. En las lineas estratégicas
de investigaciéon del grupo de “Endocrinologia de enfermedades metabdlicas” se presta atencién a los
aspectos epidemioldgicos y preventivos de la diabetes tipo 2; el grupo de “Diabetes Mellitus/Obesidad”
presta atencién a las situaciones que generan insulino-resistencia y sindrome metabdlico en nifios y
adultos, incluyendo una aproximacion lipidémica al analisis de tejidos afectados por la resistencia a la
insulina; el grupo “Sensores cerebrales de glucosa, control de la saciedad, obesidad y diabetes tipo 2”, se
focaliza en el estudio de los mecanismos de acciéon y efectos fisioldgicos de moléculas implicadas en el
control de la obesidad y de la saciedad; el “Grupo Interdisciplinar de Estudio de Pie Diabético” desarrolla
su investigacion en este tipo de ulceraciones, consideradas como una de las complicaciones mas

prevalentes asociada a la Diabetes Mellitus.

Las enfermedades metabdlicas se estudian asociadas a las enfermedades cardiovasculares en los grupos
de “Diabetes y Cardiovascular” y de “Obesidad y riesgo vascular”. Ademas, desde grupos como “AFUSAN”
se investiga sobre el papel de la dieta y sus componentes nutritivos y no nutritivos en la posible prevencion
de algunas enfermedades crdnicas, sobre todo las enfermedades cardiovasculares, con abordajes
multidisciplinares en nutricidn, dietética, epidemiologia nutricional, envejecimiento, estrés oxidativo,

metabolismo mineral y lipoproteico entre otros ambitos de estudio.

Es destacable también la investigacion desarrollada por el grupo de “Aparato Digestivo”, cuya actividad
se centra en el estudio de las enfermedades del aparato digestivo, tanto en sus aspectos epidemioldgicos

y clinicos, como en aspectos patogénicos y fisiopatoldgicos.

Otros de los grandes ambitos englobados en este area son los relacionados con la investigacion
desarrollada por los grupos de “Medicina del deporte”, “Investigacion en fisioterapia”, “Investigacion en
cuidados” y “Envejecimiento”. La actividad investigadora llevada a cabo por estos grupos tiene como
objetivo alcanzar mejoras asistenciales en el ambito geriatrico, deportivo y fisioterapéutico, apoyado por

cuidados especificos de los profesionales sanitarios.

En el area estan representados grupos dedicados a aspectos relacionados con la innovacidn asistencial y

el desarrollo de nuevas terapias y tecnologias sanitarias. Los grupos que investigan en estos ambitos son
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los de “Investigacion en Urologia. Oncologia y nuevas terapias”, “Innovacion y Cirugia”, “Fisica Médica”,

“Investigacion en imagen biomédica” y “Farmacologia clinica”.

Otro de los ambitos englobados en este area cientifica es el de la hematologia, donde, ademas del grupo
de investigacion de “Hematologia” destaca un nuevo grupo creado recientemente para la investigacion

en “Megacariopoyesis y Plaquetas”.

Por ultimo, y abordando un ambito mas socio-sanitario, el drea cuenta con la investigacion desarrollada
por grupos como “Determinantes socioeconémicos de salud”, “Epidemiologia y servicios de salud” y

“Prevencion de riesgos laborales”.
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INSTITUTO de

AREA DE OTROS GRANDES SISTEMAS

GRUPO OGS.1. SENSORES CEREBRALES DE GLUCOSA, CONTROL DE LA SACIEDAD, OBESIDAD Y
DIABETES TIPO 2

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Enrique Blazquez Fernandez
Elvira Alvarez Garcia

DESCRIPCION

La actividad investigadora de este grupo incluye:

- Estudio del papel de los péptidos reguladores orexigenos y anorexigenos en el control de la
saciedad y obesidad.
Actualmente, existen agonistas del receptor de GLP-1 que son utilizados para el tratamiento de
pacientes con obesidad y/o diabetes tipo 2. Para aportar nuevos datos del mecanismo de
control de la ingesta y del peso corporal, analizamos las interrelaciones de los péptidos
semejantes al glucagdn (GLPs) con otros sensores metabdlicos: la AMPK, la via de sefializacidn
mMTOR/p70S6K y la PASK.

- Diagndstico molecular de diabetes monogénica y estudio de la regulacion de las proteinas
implicadas.
El diagndstico molecular de MODY se realiza mediante la identificacidn de mutaciones en los
genes candidatos en familias de pacientes. La caracterizacidon funcional de las mutaciones en
los genes para la glucokinasa, y los factores de transcripcion HNF-lalfa, -1beta y -4alfa,
responsables de los subtipos MODY 2, 3, 5 y 1 respectivamente, pueden originar nuevos
hallazgos en la regulacion de estas proteinas que permita el desarrollo de nuevas terapias
antidiabéticas.

- Estudio de las acciones bioldgicos de los GLPs en células madre pluripotentesy en el desarrollo
embrionario.
Papel en la proliferacion, citoproteccion y diferenciacién celular. Los GLPs ejercen funciones en
multiples tejidos adultos. Sin embargo, desconocemos su papel sobre la proliferacién,
diferenciaciéon y apoptosis en las fases tempranas del desarrollo. Caracterizamos los
mecanismos moleculares de sefializacidon y nuevos genes diana para el GLP-1 en modelos de
desarrollo. Estos modelos permiten el estudio de procesos como la proliferacién, diferenciacion
y apoptosis aportando datos que podrian permitir el desarrollo de las herramientas
moleculares para el potencial uso terapéutico del GLP-1 en diversas patologias.

- Mecanismo de accion y efectos fisiologicos de los GLPs sobre la proliferacién y apoptosis
celulares.
Estudio de los mecanismos de transduccion de sefiales implicados en los efectos bioldgicos del
GLP-2 en el cerebro. Caracterizando su papel neuroprotector y aplicaciones en enfermedades
neuroldgicas.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. El papel de los péptidos reguladores orexigenos y anorexigenos en el control de la saciedad y
obesidad. Analizar la relacidn de los péptidos reguladores con la expresidn y actividad de otros
sensores metabdlicos de la carga energética celular como la proteina quinasa activada por AMP
(AMPK), la via de sefializacion mTOR/p70S6K y la proteina quinasa con dominios PAS (PASK)
que actla como sensor de pardmetros del entorno intracelular. Estudios previos indican que el
GLP-1 puede regular la expresion y actividad de sensores metabdlicos como la AMPK. Algunos
de los efectos de este péptido pueden ser mediados por lo tanto a través de este mecanismo.
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En la actualidad no conocemos el papel fisioldgico de la PASK en el cerebro. Nuestros datos
indican que esta proteina quinasa se expresa en areas implicadas en el control de la ingesta de
alimentos. Uno de los objetivos serd analizar si el GLP-1 regula la actividad y expresion de la
PASK y sus implicaciones. Asimismo, estudiaremos las interrelaciones de los péptidos
reguladores con la via mTOR/p70S6K. Toda la informacién obtenida con los estudios que
proponemos puede generar informaciones de interés fisiopatoldgico y de utilidad en el
tratamiento de la obesidad y/o diabetes tipo 2.

2. Efectos del GLP-1 y GLP-2 sobre la proliferacion y antiapoptosis celulares en cerebro. Por
estudios previos sabemos que el GLP-1 induce una reduccion selectiva del metabolismo de la
glucosa en dreas hipotalamicas especializadas en el control de la conducta alimentaria en
humanos y regula el contenido de serotonina en hipotdlamo de rata y se ha descrito que este
péptido inhibe la apoptosis en modelos “in vivo” de neurodegeneracion en ratas. En la
enfermedad de Alzheimer se producen alteraciones del metabolismo de glucosa y cambios en
los receptores serotonina en diferentes areas cerebrales. Proponemos utilizar la metodologia
micro-PET para analizar si el tratamiento in vivo con estos péptidos modifica ambos parametros
en animales control y ratones transgénicos utilizados como modelo de la enfermedad de
Alzheimer. Analizaremos el efecto del tratamiento con los péptidos (exendina-4 y GLP-2) sobre
el metabolismo cerebral de glucosa utilizando 18F-desoxiglucosa (analogo estructural de la
glucosa) y el efecto de los péptidos citados sobre la unién del ligando 18F-MPPF al receptor de
serotonina 1A en distintas dareas cerebrales. Analizando sus posibles aplicaciones en
enfermedades neuroldgicas

3. Estudio del papel de GLP-1 en estadios tempranos de desarrollo embrionario. Genes diana para
el GLP-1 en células madre pluripotentes. Se desconoce el papel del GLP-1 en los procesos que
ocurren en las fases tempranas del desarrollo embrionario. El objeto de estudio serd por tanto
identificar este péptido, asi como sus receptores en embriones de ratdn, en etapas tempranas
del desarrollo y discernir el papel que el péptido pudiera desarrollar en células ain no
diferenciadas. Para ello, también se analizaran los genes cuya expresion se ve modificada por
GLP-1 en células madre embrionarias en estado pluripotente o en aquellas que se han
comenzado a diferenciar. El descubrimiento de nuevos genes diana para este péptido en
células no diferenciadas, respecto a los ya conocidos en la vida adulta, abrird nuevos campos
de estudio para su potencial uso terapéutico en diversas patologias.

4. Mecanismo de accion y efectos fisiologicos del GLP-2 sobre la proliferacién, apoptosis y
envejecimiento celulares. Hemos descrito previamente que el GLP-2 y factores de crecimiento
tales como el EFG, PDGF e IGF-l u hormonas como la insulina presentan efectos sinérgicos sobre
la proliferacién de cultivos de astrocitos procedentes de corteza cerebral de neonatos de rata.
Este efecto es independiente de la produccién de cAMP, por ello, nos proponemos estudiar los
efectos del GLP-2, en ausencia y presencia de otros factores, sobre el sistema de transduccion
de sefiales mediadas por el cGMP y su posible relacidn con diversas sefales inflamatorias. Este
estudio representaria un avance considerable en el conocimiento del papel del GLP-2 en los
procesos relacionados con la proliferacion, la apoptosis, la inflamacidn, el envejecimiento y el
estrés celular en el sistema nervioso central.

5. Diagnostico molecular de diabetes monogénica y estudio de la regulacion de las proteinas
implicadas. MODY es un grupo de diabetes monogénicas de cardcter autosdmico y dominante.
El diagndstico molecular de la diabetes monogénica engloba el estudio genético de familias de
pacientes desde la coleccién del DNA gendmico de los individuos hasta la clasificacion de los
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pacientes en los distintos subtipos mediante técnicas genéticas. El diagndstico molecular de
MODY tiene gran importancia clinica ya que permite la clasificacion sistematica de la diabetes
de cada paciente, muy util para la aplicacion de tratamientos adecuados, prondstico de
complicaciones y el descubrimiento de casos ocultos mediante la determinacién genotipica de
sus familiares. Los genes implicados en MODY son esenciales para el correcto desarrollo y
funcionamiento de la célula beta, pero en ciertos casos también de otros érganos como el
higado. Esto hace de MODY un modelo de estudio que permite profundizar en los mecanismos
moleculares en los que radica el desarrollo de la forma mas comun de diabetes. La
caracterizacion de mutaciones que afectan a los factores de transcripcién implicados en MODY
se llevara a cabo mediante abordajes especificos para cada factor de transcripcion, que nos
permitan investigar el potencial de transactivacion de las proteinas mutadas, su capacidad de
dimerizacién y de unidn al DNA, asi como el efecto causado sobre la localizacion subcelular. Por
otro lado, el analisis funcional de mutaciones en la glucokinasa incluird el efecto de las
mutaciones sobre los parametros cinéticos y estructurales del enzima purificado y en su
interaccion con otras proteinas asociadas. En definitiva, contribuir al conocimiento de estos
mecanismos puede suponer un avance en el descubrimiento de nuevas dianas para el
desarrollo de nuevas terapias contra la diabetes tipo 2

LINEAS DE INVESTIGACION

1. Efectos de los péptidos anorexigenos GLP-1 y GLP-2 en la expresion y la actividad de otros
sensores metabdlicos en dreas cerebrales implicadas en la regulacidn de la ingesta.

2. Efectos del GLP-1 y GLP-2 sobre la proliferacion y antiapoptosis celulares en cerebro.
Analizando sus alteraciones y posibles aplicaciones en enfermedades neuroldgicas.

3. Elefecto del GLP-2 en la proliferacién de astrocitos de rata en cultivo.
Efectos bioldgicos del GLP-1 y mecanismos moleculares de sefializacién en células madre
pluripotentes. Papel del GLP-1 en la proliferacién, citoproteccion y diferenciacion durante el
desarrollo embrionario.

5. Diagnodstico molecular de diabetes monogénica MODY y estudio de la regulacion de las
proteinas implicadas
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GRUPO OGS.6. DIABETES Y CARDIOVASCULAR

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Manuel Roman Benito de Las Heras

DESCRIPCION

El grupo se crea en 2005, con objeto de ser reconocido por la CAM/UCM (920384). Durante los ultimos
afnos, ha desarrollado nuevos modelos murinos de resistencia a insulina tejidos especificos, con objeto
de estudiar los mecanismos compensatorios de dicha resistencia a la insulina en relaciéon con la
hiperplasia de las células betas pancreaticas, asi como su impacto sobre las complicaciones
cardiovasculares. Igualmente, estamos desarrollando nuevos modelos murinos que desarrollan una
malformacion/disfuncion del tejido adiposo marrén que alteran el balance energético y la eficacia
metabdlica y sus complicaciones metabdlicas diabetogénicas. En paralelo, hemos desarrollado nuevos
modelos celulares cardiovasculares con objeto de estudiar los mecanismos de resistencia a la insulina
en relacién con las sefiales asociadas a procesos pro inflamatorios y de lesién vascular.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Papeldelos mecanismos compensatorios de la resistencia a la insulina en relacién con la lesion
vascular.

2. Papel de un eje endocrino hepato-pancreatico en el desarrollo de la hiperplasia de célula betas
pancredticas en respuesta a la resistencia a la insulina en el higado.

3. Papel de la funcion termogénica del tejido adiposo marrén en relacion con el control del
balance energético.

4. Mecanismos de resistencia a la insulina en células cardiovasculares mediados por sefiales pro
inflamatorias y de lesidn macro vascular

LINEAS DE INVESTIGACION

1. Inducible insulin receptor liver-specific knockout (iLIRKO): a mouse model for the study of
insulin resistance, beta-cell hyperplasia and vascular dysfunction in response to
hyperinsulinemia.

2. BATIRKO and BATIRKO/apoE -/- DKO mice: Role of the compensatory mechanisms of insulin
resistance in the aggravation/attenuation of inflammation, oxidative stress and vascular lesion
in the aorta.

3. Role of TSC1/TSC2in the integration of insulin and glucose signaling involved in beta-cell

proliferation: Regulation of ER-stress and autophagy

Molecular mechanisms of insulin resistance in cardiomyocytes.

Molecular mechanism of insulin resistance in aortic endothelial cells

Molecular mechanism of insulin resistance in aortic smooth muscle vascular cell

N o v s

Brown fat thermogenesis and metabolic syndrome
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GRUPO 0GS.9. ENDOCRINOLOGIA DE ENFERMEDADES METABOLICAS

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Alfonso Calle Pascual
Miguel Angel Rubio Herrera

DESCRIPCION

El grupo de investigacion de Endocrinologia de Enfermedades Metabdlicas se considera un elemento de
organizacion disefiado para facilitar la investigacion aplicada basada en la gestidn clinica y la atencion
integral al paciente endocrinoldgico con enfermedades metabdlicas.

Alentara la participacién, implicacion y ejercicio de responsabilidad de todos sus profesionales. Utilizara
sistemas avanzados de informaciéon como elemento de evaluacién coste-efectividad y calidad en la
investigacion translacional de las enfermedades metabdlicas.

Estara involucrado en el control de la eficiencia en la investigacion que se realizarad a través de los
o6rganos maximos de gestion del Centro o, de los Centros Sanitarios, en su caso tiene como mision
fundamental incrementar el conocimiento para la prevencidn y tratamiento de todas las enfermedades
metabdlicas en el campo de la Endocrinologia y Nutricion.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Epidemiologia de la Diabetes Mellitus y sus complicaciones. Registro de Amputaciones de
origen no traumatico en los pacientes con Diabetes (GLEAs Registry). Factores modificables
asociados con la aparicion de DM tipo 2 en Espafia (estudio di@bet.es)

2. Influencia y caracterizacion del estilo de vida en la prevencion y tratamiento de la Diabetes
Mellitus y enfermedades metabdlicas asociadas. Prevencidn de la aparicion de diabetes tipo 2
y enfermedades metabdlicas asociadas en mujeres que han tenido diabetes gestacional.
Regresion de la Diabetes tipo 2 recién diagnosticada. Analisis de las modificaciones de las
sefiales mediadas por hormonas gastrointestinales y neuropéptidos en los mecanismos de
control del apetito. Actividad y expresién de 11-beta-hidroxi-esteroide dehidrogenasa 1 en
tejido hepatico y adiposo (subcutdneo y visceral) de pacientes con obesidad mérbida y su
relacion con el sindrome metabdlico.

3. Caracterizacién de la inflamacion y oncogénesis en las enfermedades metabdlicas.
Farmacogenética de los andlogos de somatostatina en pacientes con tumores neuroendocrinos
gastroenteropancreaticos: estudio de polimorfismos, mutaciones somaticas y proteinas
implicadas en a la respuesta tumoral.

LINEAS DE INVESTIGACION

Epidemiologia de la Diabetes Mellitus y sus complicaciones.

Influencia y caracterizacion del estilo de vida en la prevencién y tratamiento de la Diabetes
Mellitus y enfermedades metabdlicas asociadas.

Caracterizacion de la inflamacién y oncogénesis en las enfermedades metabdlicas.

Obesidad, cirugia bariatrica y regulacion del peso corporal.

Diabetes, sindrome metabdlico, cirugia metabdlica.

Biologia molecular interrelacionada con obesidad, diabetes, riesgo vascular y cancer.

N o v w

Nutricién Clinica.
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GRUPO 0GS.12. FARMACOLOGIA CLINICA

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Emilio Vargas Castrillon

DESCRIPCION

El grupo de Farmacologia Clinica se crea a partir del personal del Servicio del mismo nombre. Ha venido
desarrollando actividad investigadora en el area del medicamento desde hace mas de 20 afios. Para ello
utiliza métodos experimentales y observacionales aplicados al ser humano, asi como técnicas de
modelizacién farmacocinética y de factores respuesta y/o econémicos.

Con ello ha desarrollado un gran niumero de ensayos clinicos de fases | a IV, en voluntarios sanos y
también en pacientes en colaboracion con otros servicios. Igualmente, ha realizado numerosos estudios
de Utilizacion de Medicamentos, asi como de evaluacidon de Seguridad, de Uso y/o de Evaluacion
Econdmica de Medicamentos, con los que ha tratado de maximizar tanto los resultados cientificos como
la rentabilidad del conocimiento para el Sistema de Salud y el paciente, dando lugar a publicaciones,
tesis doctorales, guias de utilizacién, recomendaciones, medidas de evaluacion y control, etc.

Por otra parte, ha adquirido un alto grado de experiencia y conocimiento en el drea bioética y regulatoria
relacionada con la investigacion, desarrollo y registro de nuevos medicamentos. Esta parte contribuye
en gran medida a mejorar la orientacidn de la investigacion con medicamentos en humanos, y maximizar
la rentabilidad cientifica y aplicabilidad futura del conocimiento.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Contribuir al desarrollo de nuevos medicamentos disponibles para el SNS y el paciente.
2. Contribuir conocimiento sobre los medicamentos disponibles, y a su mejor utilizacién y
resultados para el SNS y el paciente.

LINEAS DE INVESTIGACION

1. Farmacocinética/farmacodindmica: Estudio de las caracteristicas farmacocinéticas y de
biodisponibilidad de medicamentos, asi  como sus comparaciones y/o
modificaciones/interacciones/factores que influyan en las mismas. Estudio de variables de
efecto o respuesta en el ser humano. La metodologia empleada habitualmente en estos tipos
de estudios es el Ensayo Clinico.

2. Farmacoepidemiologia: Evaluaciones relativas a la seguridad, efectividad, utilidad, consumo de
recursos, y/o calidad de utilizacién de los medicamentos.

3. Evaluacion de las caracteristicas metodoldgicas, éticas y regulatorias de la investigacion clinica.

81



Id I S Plan Cientifico Cooperativo Quinquenal 2021-2025

INSTITUTO de

O S Instituto de Investigacion Sanitaria del Hospital Clinico San Carlos (IdISSC)

AREA OTROS GRANDES SISTEMAS

GRUPO 0GS.13. INNOVACION Y CIRUGIA

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Julio Mayol Martinez

DESCRIPCION

El grupo formado por investigadores del Servicio de Cirugia 1 tiene como mision investigar, desarrollar
e innovar en sus cuatro grandes lineas de negocio: asistencia, docencia, investigacion y gestion
quirargica. En la larga tradicidn innovadora del grupo, cabe resaltar que fue el Servicio de Cirugia | el
que introdujo en este centro 3 grandes avances quirdrgicos: la cirugia laparoscopica, la cirugia bariatrica
y la cirugia robdtica con la plataforma Da Vinci, con un resultado en produccién cientifica en las revistas
de mayor nivel de impacto a nivel internacional. Ademas, fue el primer grupo a nivel nacional que creo
una Unidad de Cirugia Guiada por Imagen multidisciplinar en la que se integré la oncologia quirdrgica y
la oncologia intervencionista junto con la medicina nuclear. Actualmente, el lider del grupo es el IP del
proyecto de Unidad de Innovacion en tecnologia sanitaria del ISCIIl - RED ITEMAS - y el codirector
cientifico y lider un paquete de trabajo el proyecto europeo AMI-4Europe, cuyo objetivo es definir y
estructurar el progreso hacia la imagen médica avanzada y multidisciplinar. Ademas, el grupo colabora
con la Unidad de Evaluacién de Tecnologia Sanitaria en estudios de evaluacién técnica y econémica de
abordajes quirurgicos (cirugia laparoscopica para el cancer colorrectal).

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

Desarrollo y validacion de técnicas y procedimientos quirurgicos.
Desarrollo y validacidn de herramientas innovadoras para la gestion quirurgica.
Desarrollo y validacién de herramientas innovadoras para la docencia pregrado y de
especialidad.

4. Disefio e implantacion de un modelo de repositorio anonimizado de datos para la investigacion
clinica.

5. Desarrollo y validacion de herramientas de ayuda a la toma de decision basadas en analisis de
datos.

LINEAS DE INVESTIGACION

Imagen y cirugia.

Cirugia de minima invasion
Robotizacién.

Inteligencia artificial.

s N e

eSalud en cirugia
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GRUPO 0GS.14. FiSICA MEDICA

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Eliseo Vano Carruana

DESCRIPCION

Grupo formado por radiofisicos, fisicos y personal técnico y administrativo con experiencia en
actividades de investigacién en el area de la proteccién radioldgica (PR) de los pacientes y los
profesionales en medicina, asi como en los aspectos del control de calidad de las exposiciones médicas
con radiaciones ionizantes.

Participacién en numerosos proyectos de investigacion de la Comisién Europea y de los Organismos
Publicos espafioles, siendo responsables de muchos de esos proyectos: Riesgos radioldgicos en
radiodiagndstico, Optimizacion de la PR y de la calidad de imagen en radiologia, PR en radiologia
pediatrica, PR en técnicas intervencionistas guiadas por fluoroscopia, PR en radiologia digital, Evaluacion
del riesgo radioldgico de los profesionales en técnicas intervencionistas, Auditoria y control de calidad
en la dosimetria a los pacientes, etc. Presencia en los comités directivos de varias organizaciones
nacionales e internacionales (incluida la Comisién Europea) que tienen competencia en los temas de PR
en medicina. Participacion en los Comités Editoriales de varias revistas cientificas de su especialidad.
Amplia experiencia docente universitaria, extra-universitaria e internacional, en el drea de la PR en
Radiodiagndstico, Radiologia y Cardiologia Intervencionistas.

Los investigadores del Grupo tienen mds de 125 articulos citados en PubMed, de ellos, 58 en los ultimos
5 afos.

Los miembros del Grupo tienen experiencia en la direccién y gestidon de programas de investigacion y
en la colaboracion interdisciplinar, interuniversitaria e internacional.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Establecer y poner en marcha metodologias para la implementacién de los niveles de
referencia de dosis a pacientes en procedimientos intervencionistas.

2. Demostrar la viabilidad y ventajas de utilizar las dosis ocupacionales en la optimizacién de
determinados procedimientos radioldgicos.

3. Contribuir a la preparacion de la infraestructura sanitaria para la aplicacion de la nueva
Directiva europea sobre Normas Basicas de Seguridad.

LINEAS DE INVESTIGACION

Proteccidn radioldgica en técnicas intervencionistas guiadas por fluoroscopia.

2. Optimizacién de procedimientos radiolégicos reduciendo los riesgos a los profesionales y a los
pacientes.

3. Evaluacion de Riesgos Radioldgicos en Radioterapia.
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GRUPO 0GS.15. ENVEJECIMIENTO

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Pedro Gil Gregorio
Federico Cuesta Triana

DESCRIPCION

El grupo investigador esta basicamente constituido por miembros del Servicio de Geriatria del Hospital
Clinico San Carlos. Es bien conocido el progresivo envejecimiento poblacional y mas en concreto en la
zona de influencia de este hospital. La actividad investigadora va dirigida hacia aquellas entidades con
una mayor prevalencia en est5e sector erario.

En el area de deterioro cognitivo y demencias hemos participado en proyectos del FIS, estamos
realizando un importante nimero de ensayos clinicos en fases Il y Ill y formamos parte del EADC:
European Alzheimer Disease Consortium. Recientemente estamos realizando investigacion trasnacional
con la Universidad Politécnica de Madrid. Dentro de las demencias, el mayor interés se centra en
biomarcadores como elementos de oxidoreduccidn con el Centro de Biologia Molecular de Madrid y
técnicas de neuroimagen con el Servicio de Radiodiagndstico de este Hospital. La sarcopenia ha sido
definida como un nuevo gran sindrome geriatrico, estamos participando en estudios sobre incidencia y
prevalencia, asi como en algin ensayo clinico en fase Il. El deterioro funcional y marcadores de
envejecimiento patoldgico son otras areas de especial interés y sobre todo relacionadas con
ortogeriatria, es decir, pacientes con fracturas de cadera y sus repercusiones tanto en calidad de vida
como en institucionalizacién e independencia. Todos los fendmenos relacionados con el envejecimiento
fisioldgico.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

Obtener marcadores diagndsticos de fiabilidad en deterioro cognitivo leve
Obtener marcadores diagndsticos de fiabilidad en sarcopenia
Establecer el perfil de paciente en riesgo después de una fractura de cadera

PN R

Creacion del Instituto Madrilefio de Envejecimiento dentro del Hospital Clinico y vinculado a la
Comunidad de Madrid y a la Universidad Complutense

LINEAS DE INVESTIGACION

Deterioro Cognitivo leve, marcadores prondsticos
Enfermedad de Alzheimer prodrémica, categorizacion clinica
Sarcopenia y dependencia

Ortogeriatria y deterioro funcional

Insuficiencia cardiaca

Incontinencia urinaria

Maltrato

No u s wNe
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GRUPO 0GS.17. INVESTIGACION EN IMAGEN BIOMEDICA

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Juan Lorenzo Arrazola Garcia

DESCRIPCION

Nuestro grupo es pluridisciplinar orientado a la investigacion de técnicas de imagen biomédica,
incluyendo la evaluacion de nuevas tecnologias, métodos de analisis y procesamiento de la imagen, su
aplicacidn clinica practica, asi como su desarrollo tecnoldgico.

Nuestra ubicacidn en el Hospital Clinico facilita la conexién del ambiente clinico con las especialidades
basicas y los departamentos docentes de la Universidad.

La investigacion en nuestro grupo se dirige en dos sentidos. El mas clinico hacia la prueba propiamente
dicha, evaluando su efectividad y seguridad, y hacia sus aplicaciones clinicas, evaluando sus
posibilidades diagndsticas o terapéuticas. Otro mas tecnolégico dirigido a la evaluacion de tecnologias,
para su normalizacidn, acreditacidon y optimizacién con especial hincapié en la radioproteccién asi como
al andlisis de la imagen para disefiar y evaluar sistemas de deteccidn, de integracion, de simulacion o de
comunicacion.

Pretendemos también generar resultados potencialmente transferibles a las empresas y ofrecemos
nuestros servicios a otros grupos de investigacién que incluyan la realizacién de pruebas de imagen
biomédica en sus proyectos de investigacion.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

Ser un grupo de referencia para la evaluacién de tecnologias.
Realizar investigacion clinica y basica de excelencia en el campo de la imagen médica.
Formacion en metodologia de la investigacion de pruebas de imagen biomédica.

PN R

Prestar servicio a otros grupos de investigacion y a la industria.
LINEAS DE INVESTIGACION

1. Validez y fiabilidad de las pruebas radiolédgicas. Busqueda de marcadores de enfermedad o de
riesgo para las diferentes patologias.

2. Realizacidn de estudios que permitan disminuir la dosis de radiacion por exposiciéon en imagen
médica.

3. Desarrollo de métodos de manipulacidn y procesamiento de la imagen biomédica e integracidn
de diferentes técnicas de imagen.

4. Disefio de sistemas o procesos enfocados a optimizar la calidad de la imagen biomédica y la
calidad global de los servicios de radiologia

5. Desarrollo de métodos y programas de aprendizaje para la formacion.
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GRUPO 0GS.18. INVESTIGACION EN CUIDADOS

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Ismael Ortufio Soriano
Daniel Mufioz Jiménez

DESCRIPCION

El grupo de “Investigacion en Cuidados” es un colectivo de investigadores que trabaja con un objetivo
comun: aportar evidencia cientifica de la efectividad, la utilidad y la eficiencia de los cuidados de
enfermeria en los ambitos de interés de la educacidn terapéutica y en el uso y mejora de productos
sanitarios, haciendo aportaciones cientificas que puedan contribuir a mejorar de forma directa la calidad
de dichos cuidados. En concreto, esta configurado por varios profesionales de enfermeria de la esfera
quirargica y médica, tanto de hospitalizacién como de Servicios Centrales.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Consolidar el Grupo de Interés como Grupo Emergente de Investigacion.
2. Presentacidn de proyectos con financiacion externa.

LINEAS DE INVESTIGACION

1. Seguridad del paciente y el profesional: optimizar y/o mejorar el uso y disefio de productos
sanitarios encaminados a disminuir la morbilidad iatrogénica.

2. Educacién terapéutica: investigar cudles son las mejores practicas que aseguren adherencia a
tratamientos y resultados en salud.
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GRUPO 0GS.19. EPIDEMIOLOGIA Y SALUD

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Manuel Fuentes Ferrer

DESCRIPCION

En el aflo 1992 se cred el Proyecto REUNI (Red de Unidades de Investigacion del Sistema Nacional de
Salud) con la finalidad de establecer una estrategia de organizacién de los recursos en el SNS. Con la
creacion de la red REUNI, el Hospital Clinico acredité su Unidad de Apoyo Metodolégico a la
Investigacion en el afio 1994, con recursos del Servicio de Medicina Preventiva.

Desde ese momento, el grupo de investigacién de Medicina Preventiva, ha trabajado en facilitar al
investigador clinico el soporte técnico en estadistica, metodologia de la investigacidn y epidemiologia,
tanto en investigacion experimental como observacional, al personal hospitalario asi como formacion
continuada en epidemiologia clinica y estadistica que ha permitido la especializacion en estas areas y el
desarrollo de lineas propias como la evaluacién de tecnologias (de higiene hospitalaria y microbiologia
ambiental enfocada al control de la infeccidn hospitalaria, destacando los estudios de eficacia de los
agentes detergentes, desinfectantes y esterilizantes, medicina nuclear, radiodiagndstico y cardiologia
intervencionista), estudios de epidemiologia poblacional (estudios de prevalencia de factores de riesgo
cardiovascular, morbimortalidad de recién nacidos de peso inferior a 1500 g, alergia a alimentos, caso-
control poblacional) y modelizacion matematica para patrones epidemiolégicos (aplicacién de analisis
de series temporales en infeccidn, ictus, urgencias, etc., modelos condicionales en cardiologia
intervencionista y perfil esteroideo en deportistas). La investigacion experimental ha sido prioritaria en
estos afios y se han mejorado el disefio y la ejecucion de los ensayos clinicos, fundamentalmente
patrocinados por el Hospital, desarrollando herramientas que aumentasen la calidad de nuestros
ensayos clinicos.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

Estudios de epidemiologia poblacional y de la asistencia sanitaria.
Estudios experimentales no comerciales y de productos sanitarios
Prevencién de Riesgos en el medio sanitario, y concretamente: la prevencion del riesgo
bioldgico y la prevencidn del riesgo psicosocial.
4. Estudio de epidemiologia del Deporte y uso de sustancias ilicitas.

LINEAS DE INVESTIGACION

Evaluacidon de tecnologias

Estudios de epidemiologia poblacional

Modelizacién matematica para patrones epidemioldgicos
Estudios experimentales no comerciales

vk w N e

Nueva vacuna frente a herpes zoster, en adultos mayores de 50 afios, para evaluar la eficacia

profilactica, seguridad e inmunogenicidad de la vacuna (Industria Farmacéutica).

6. Prevencion del riesgo psicosocial, con aplicacion de la metodologia de la mediacién a la Salud
Publica, valorando la incidencia en la calidad de la atencidn sanitaria y en la convivencia en el
contexto hospitalario (en colaboracién con la Universidad Complutense).

7. Fisiologia de esfuerzo

8. Dopaje

9. Medicina del Deporte
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10. Diagnéstico en el Deporte
11. Prescripcion de Ejercicio

88



i Plan Cientifico Cooperativo Quinquenal 2021-2025
INVESTIGACION SANITARIA

o' o Instituto de Investigacion Sanitaria del Hospital Clinico San Carlos (1dISSC)

AREA OTROS GRANDES SISTEMAS

GRUPO 0GS.23. APARATO DIGESTIVO

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Enrique Rey Diaz-Rubio

DESCRIPCION

El grupo de investigacion en Aparato Digestivo esta centrado en la investigacion de las enfermedades
del aparato digestivo, tanto en sus aspectos epidemioldgicos y clinicos, como en aspectos patogénicos
y fisiopatoldgicos. La investigacion del grupo se centra en:

- Conocer el impacto en nuestra sociedad y en la clinica de los trastornos funcionales digestivos
y la ERGE, buscar los factores que se asocian con sufrir estas enfermedades y mejorar el manejo
diagndstico y terapéutico en la practica clinica.

- Factores genéticos relacionados con la historia natural y la respuesta al tratamiento en
hepatitis virales y aspectos patogénicos, fisiopatologicos, clinicos, diagndsticos y terapéuticos
de las hepatopatias.

- El estudio de la enfermedad inflamatoria intestinal (en colaboracion con los Servicios de
Inmunologia Clinica y Radiodiagnéstico): identificacion de polimorfismos de susceptibilidad,
epidemiologia, uso de pruebas radioldgicas, implementacion de la enteroRm como técnica en
el diagndstico y manejo terapéutico en la Enfermedad de Crohn y estudios de respuesta a
tratamientos)

- Actividad motora del aparato digestivo: estudios fisiolégicos, nuevos métodos y técnicas
diagnésticas, genética de las enfermedades que cursan con trastornos motores digestivos,
valoracién de las alternativas terapéuticas.

LINEAS DE INVESTIGACION

1. Epidemiologia poblacional y clinica de la Enfermedad por Reflujo gastroesofagico y los
Trastornos Funcionales Digestivos.

- Etiopatogenia, Diagndstico y tratamiento de la enfermedad celiaca

- Epidemiologia poblacional y clinica de ERGE

- Epidemiologia poblacional y clinica de los Trastornos Funcionales Digestivos

- Metodologia en estudios epidemiolégicos y desarrollo de Medidas de Resultados centrados en
el Paciente

2. Hepatologia

- Factores genéticos relacionados con la historia natural y la respuesta al tratamiento en
hepatitis virales.

- Aspectos patogénicos, fisiopatoldgicos, clinicos, diagndsticos y terapéuticos de las
hepatopatias, con especial referencia a hepatitis virales, cancer de higado, estados de
sobrecarga férrica y enfermedad hepatica no alcohdlica por depdsito de grasa.

3. Enfermedad Inflamatoria Intestinal

- Inmunogenética en la enfermedad inflamatoria intestinal

- Estudios epidemioldgicos en la enfermedad inflamatoria intestinal

- Uso de pruebas radiolégicas en la enfermedad inflamatoria intestinal

- Estudios de respuesta a tratamientos en la enfermedad inflamatoria intestinal

4. Fisiologia y fisiopatologia de la actividad motora del aparato digestivo
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GRUPO 0GS.24. HEMATOLOGIA

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Fernando Ataulfo Gonzalez Fernandez

DESCRIPCION

Nuestro grupo tiene una trayectoria superior a dos décadas de investigacion en Hematologia,
desarrollada en tres lineas:

1. Tratamiento de hemopatias malignas:

- Hemos desarrollado un sistema grafico de Historia Clinica que permite acceso inmediato a la
informacion para estudios clinicos. Asi hemos almacenado datos de una casuistica superior a
1000 pacientes, material de valor incalculable para estudios retrospectivos.

- Hemos sido pioneros en tratamiento con autotransplante de progenitores hematopoyéticos
que puede ser comparado con el uso de quimioterapia convencional.

- Finalmente hemos participado activamente en protocolos terapéuticos en hemopatias
malignas en el seno del grupo PETHEMA.

2. Estudio molecular y celular oncohematolégico:

- Desde el afio 1995 hemos almacenado muestras para extraccion de acidos nucleicos de
pacientes con hemopatias malignas. Este material ha sido empleado en la puesta en marcha
de los distintos analisis moleculares.

- Ademas, hemos realizado un estudio de mutaciones puntuales del factor de transcripcion
GFI1B. Este estudio nos ha permitido encontrar SNPs que condicionan variaciones en la
expresion y una mutacién implicada en la transicidn de mielodisplasia a leucemia aguda.

- Enlacitada mutacidon hemos desarrollado un modelo de enfermedad mediante la transduccién
de células primarias hematopoyéticas con lentivirus; seguido del anadlisis de diferenciacion,
ciclo celular y apoptosis.

- También hemos trabajado el estudio de las modificaciones epigenéticas de GFI1B a lo largo de
la hematopoyesis normal.

- Finalmente hemos descubierto tres elementos reguladores en cis de GFI1B y estudiado su
funcion.

3. Eritropatologia:

- Nuestro grupo de investigacion pionero en Espafia en el estudio de talasemias y
hemoglobinopatias estructurales, comenzé su andadura alld por los afios 80 habiéndose
convertido, con los afios, en Centro de Referencia a nivel nacional para el estudio y diagndstico
prenatal de estas patologias.

- Ha puesto a punto un gran nimero de nuevas tecnologias para el diagndstico bioldgico y
molecular en la eritropatologia, gracias a los numerosos proyectos, nacionales e
internacionales, financiados por diferentes entidades tanto publicas como privadas.

- Los logros cientificos han sido importantes tanto a nivel nacional como internacional. Hemos
descubierto multiples mutaciones que no habian sido descritas con anterioridad, causantes de
oy B talasemias asi como hemoglobinopatias estructurales, lo que ha permitido la tramitacién
de 2 patentes.

- Desde el grupo de Eritropatologia espafiol hemos sido referente en los protocolos de quelacion
en las talasemias, sindromes mielodisplasicos y en aquellas patologias en donde la sobrecarga
férrica constituye un grave problema de salud.

- Estamos reconocidos como Centro Experto en Espafia en la red europea Orphanet para
enfermedades raras y medicamentos huérfanos.
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Hemos realizado, ademas, estudios basicos del locus de la globina en el ambito de la epigenética, los
elementos reguladores en cis, con ratones “knock-out”, y los factores de transcripcion.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Realizar un estudio comparativo entre el uso de autotransplante de progenitores
hematopoyéticos y quimioterapia convencional en los pacientes mayores de 60 afios, en los
cuales el trasplante alogénico es excesivamente toxico.

2. Analisis de los resultados de los protocolos terapéuticos del grupo PETHEMA en los que
estamos implicados, en particular aquellos en los que investigador principal es miembro del
grupo: LENA-LAM-5, Renvel, Panobinodara, LYM3002, Centocor, GEM2010MAG65, Azabache y
Prodecyte.

3. Organizar nuestra recogida de muestras en el seno del Biobanco del Hospital Clinico San Carlos
e incluir entre las mismas células viables para cultivo.

4. Realizar estudios moleculares en relacidn con los protocolos terapéuticos del grupo PETHEMA,
en particular estudio de acetilacidn de histonas en el protocolo Panobinodara, que incluye el
uso del inhibidor de deacetilasas de las histonas Panobinostat.

5. Continuar el estudio de mutaciones puntuales del gen GFI1B en pacientes con leucemia aguda,
ampliarlo a casos de mielodisplasia e incluir en el mismo las zonas reguladoras que hemos
descubierto.

6. Estudiar en profundidad los efectos de bloqueo de la diferenciacién eritroide y aumento de la
supervivencia observados en la mutacién que hemos descubierto en GFI1B. Analisis de los
complejos de proteinas con las que interactian las formas normal y mutada.

7. Verificar cémo la presencia de polimorfismos en los genes Bcl11A, HBS1L-MYB y en el loci B-
globina, en pacientes con B-talasemia (mayor e intermedia) y anemia falciforme pueden
modificar la gravedad de la enfermedad al aumentar la sintesis de Hb fetal en estos pacientes.

8. Conocer sila presencia de los polimorfismos (rs7482144; rs11886868; rs9483788; rs6934903 y
rs4895441) relacionados con el aumento de la Hb fetal, podrian estar detras de la mejor
respuesta al tratamiento con hydrea en pacientes con talasemia y anemia falciforme.

LINEAS DE INVESTIGACION

1. Estudio molecular y celular oncohematoldgico y tratamiento de hemopatias malignas
a. Estudio molecular y celular de la hematopoyesis normal y maligna.
b. Tratamiento de hemopatias malignas
c. Estudio de mutaciones puntuales del gen GFI1B
2. Eritropatologia:
a. Estudio de polimorfismos en los genes Bcl11A, HBS1L-MYB y en el loci globina como
moduladores genéticos de los niveles de Hb fetal.
b. Estudio de nuevas mutaciones en los genes responsables de talasemias.
c. Estudio de la carga genética en los cluster, para conocer el mecanismo responsable
de algunas talasemias.
d. Estudio de mutaciones puntuales (secuenciacion) en los genes globinicos en pacientes
diabéticos que presenten un HPLC anémalo.
3. Diferenciacion celular y expresion génica:
a. Programatranscripcional de megacariopoyesis(TE y MFP) en células individuales.
b. Proteomay alteraciones funcionales de plaquetas en TE.
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c. Metabolismo y funcién mitocondrial en la diferenciacién megacariocitica en TE.
d. Funcién plaquetaria e identificacién de biomarcadores en disfuncidn microcirculatoria
coronaria.
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GRUPO 0GS.25. PATOLOGIA DE URGENCIAS Y EMERGENCIAS

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Francisco Javier Martin Sanchez

DESCRIPCION

El Grupo de Investigacidn de Urgencias y Emergencias del IdISSC estd formado por un equipo de médicos
y enfermeros para el estudio de las enfermedades y lesiones agudas del ambito hospitalario y extra-
hospitalario con el fin de mejorar la prevencion, el diagndstico, el prondstico y la gestidn de los procesos.
La atencion urgente es cada vez mas frecuente debido al envejecimiento progresivo de la poblaciony a
la creciente prevalencia de las enfermedades crénicas. Los servicios de urgencias y emergencias son los
responsables del triaje y de la primera atencién sanitaria de las patologias tiempo-dependientes. Se
trata, por tanto, de un area de investigacion emergente con un alto potencial de impacto clinico-
asistencial cuyo caracter transversal hace necesaria la colaboracién con numerosos grupos de
investigacidn del ambito clinico y traslacional.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Desarrollar lineas de investigacion sobre patologias tiempo-dependientes, poblacidn
vulnerable y del ambito médico-legal

2. Conocer la epidemiologia de los procesos relacionados con la medicina de urgencias y
emergencias (MUE)

3. Incorporar las nuevas tecnologias al ambito de la MUE

4. Mejorar los cuidados y la comunicacidn con los pacientes y los cuidadores en urgencias y sus
unidades vinculadas

5. Formar a los profesionales en las lineas de investigacion de la MUE y desarrollar programas y
cursos de formacion sobre las lineas de investigacion de la MUE

6. Desarrollar herramientas dirigidas a la gestion, la seguridad y la calidad en el dmbito de
urgencias y emergencias

7. Formalizar alianzas estratégicas de investigacion con servicios hospitalarios y extrahospitalarios
y potenciar lineas de investigacidn sobre los principales sindromes de urgencias y emergencias
conjuntamente con otros servicios hospitalarios y extrahospitalarios

8. Potenciar y difundir la investigacién relacionada con la MUE

LINEAS DE INVESTIGACION

1. Epidemiologia de los procesos agudos, poblacién vulnerable con riesgo de eventos adversos o
alto consumo de recursos y aspectos médico legales relacionados con la MUE.

2. Estudios de investigacidn para elaborar y validar test diagndsticos, estrategias de intervencion
y marcadores prondsticos en patologias tiempo-dependientes y poblacion vulnerable.

3. Investigacion en la mejora de los cuidados y la comunicacion con el paciente y sus cuidadores
en urgencias y su implantacion.

4. Potenciar y evaluar la aplicacién de las nuevas tecnologias a la practica clinica asistencial en el
dmbito de la MUE.

5. Desarrollo de herramientas que ayuden a la evaluacidon de la gestion, la seguridad y la calidad

en el 4rea de urgencias.

Documentos de consenso en los principales sindromes de MUE

o

7. Andlisis bibliométrico de la investigaciéon en MUE y estrategias de difusion de sus resultados.
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GRUPO 0GS.27. GRUPO INTERDISCIPLINAR DE ESTUDIO DE PIE DIABETICO

INVESTIGADOR PRINCIPAL

José Luis Lazaro Martinez

DESCRIPCION

El pie diabético es una de las complicaciones mds prevalente asociada a la Diabetes mellitus,
describiéndose que aproximadamente el 15% de los diabéticos padecera algun tipo de ulceracion a lo
largo de su vida, pudiendo conllevar en el 70% de los casos amputaciones no traumaticas en nuestro
ambito hospitalario. En Europa, el coste de una amputacion asciende a unos 24.000 €, solo en costes
directos, y una ulcera en el pie en proceso activo durante 12 meses supone un gasto aproximado de
22.000 € por paciente.

Por otro lado, el alto indice de recurrencia de las lesiones (en torna al 60% en nuestro pais) y la alta
mortalidad asociada a estos pacientes, convierte al pie diabético en un importante problema de salud
comunitaria, con repercusiones sanitarias, sociales y econémicas.

Con el objetivo de atender a estos pacientes y reducir las tasas de ulceracidn y reulceracion existentes
en la actualidad y asociadas a la Diabetes mellitus, y por tanto el nimero de amputaciones relacionadas
con el pie diabético. Se crea el Grupo Interdisciplinar de Estudio de Pie Diabético de la Universidad
Complutense de Madrid, constituido por profesores universitarios que en su interdisciplinariedad
complementan e incrementan los frutos de su labor investigadora y de innovacion en la Unidad de Pie
Diabético de la Clinica Universitaria de Podologia de la U.C.M.

Y cuyo principal objetivo institucional es la educacion, prevencion y reinsercion de los pacientes que
padecen diabetes mellitus, orientadas a minimizar en lo posible los efectos de esta enfermedad en la
salud de sus pies.

Para ello, nuestro Grupo desarrolla lineas de investigacién en torno al Pie Diabético en el marco
preventivo, diagndstico, terapéutico y rehabilitador, contribuyendo a la excelencia y el desarrollo de la
atencidén de pacientes con este problema.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

Promover la actividad investigadora en el campo del Pie Diabético.

Fomentar la formacién continuada de los profesionales sanitarios implicados en esta patologia.
Estimular el trabajo multidisciplinar en el abordaje del Pie Diabético.

Reducir la tasa de amputacion asociada a la presencia de ulceracion en el Pie Diabético.

LA

Determinar los factores de riesgo asociados a las alteraciones biomecanicas y a la limitacién de

la movilidad articular en el Pie Diabético.

6. Analizar la relacién de la Enfermedad Vascular Periférica y la Neuropatia Diabética en el
desarrollo del Pie Diabético.

7. Analizar los diferentes tipos de tratamientos para la osteomielitis del Pie Diabético.

8. Determinar los factores que alteran la calidad de vida del paciente diabético con ulceras en el

pie.

LINEAS DE INVESTIGACION

“FISIOPATOLOGIA, DIAGNOSTICO, TRATAMIENTO Y PREVENCION DEL SINDROME DEL PIE DIABETICO”
FISIOPATOLOGIA, DIAGNOSTICO, TRATAMIENTO Y PREVENCION DEL SINDROME DEL PIE DIABETICO”:
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GRUPO 0GS.27. GRUPO INTERDISCIPLINAR DE ESTUDIO DE PIE DIABETICO

- Coigos UNESCO:

320103 Microbiology
321304 Surgery

320502 Endocrinology
3210 Preventive medicine

- Palabras clave:

o Amputacion miembro inferior
Biomecanica
Enfermedad Vascular Periférica
Limitacién movilidad articular
Neuropatia Diabética
Osteomielitis
Ulcera de Pie Diabético
Pie Diabético

O O O 0O O O O
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GRUPO 0GS.29. DETERMINANTES SOCIOECONOMICOS DE SALUD

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Enrique Regidor Poyatos

DESCRIPCION

Las actividades del grupo comenzaron a finales de la década de la pasada centuria y en la convocatoria
de creacién de grupos de investigacion de la Universidad Complutense de Madrid, que tuvo lugar en
2006, obtuvo el reconocimiento formal por parte del Vicerrectorado de Investigacidn. Los objetivos
generales del grupo son 1) el estudio de la relacidn de diversos factores del medio social y econdmico
con la aparicién de problemas de salud y con el pronéstico de las enfermedades crénicas, 2) el estudio
de la relacion del lugar de nacimiento con la aparicion de problemas de salud y con el prondstico de las
enfermedades crénicas en la poblacién residente en Espafia, 3) la propuesta y contrastacion de hipdtesis
que explican esas relacidn y 4) la evaluacidon de intervenciones sanitarias que pretenden reducir la carga
de problemas de salud en el conjunto de la poblacién y en diferentes subgrupos socioeconémicos. Los
factores cuya relacion con problemas de salud son objeto de investigacion con la posicién
socioecondmica de los individuos, el medio ambiente socioecondmico del area de residencia y la
condicion de inmigrante versus autdctono. Y las intervenciones que son objeto de evaluacidn son
aquellas que buscan minimizar la prevalencia de conductas de riesgo para la salud.

Con el propdsito de maximizar las posibilidades de obtener respuestas a las multiples preguntas de
investigacion que se plantean, el grupo lleva a cabo diversas estrategias: a) colaborando con grupos de
investigacion nacionales e internacionales, b) solicitando proyectos de investigacidn a las diferentes
agencias de financiacion y c) obteniendo bases de datos de encuestas y de estudios epidemiolégicos de
diferentes instituciones de Espafia y de otros paises europeos. A través de estas estrategias de actuacion
las investigaciones realizadas han puesto de manifiesto importantes hallazgos en la poblacidn espafiola.
Desde el punto de vista de la politica sanitaria esos resultados son muy relevantes, ya que el patrén
socioecondmico de presentacion de algunos problemas de salud y/o los factores que explican esa
relacidon no coincide con lo observado en otros paises desarrollados, sobre todo del centro y norte de
Europa. El reto es seguir investigando para conocer las razones que pueden estar detrds de esas
discrepancias.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

1. Participar en proyectos de investigacidon y publicar trabajos cientificos en colaboracién con
grupos nacionales y grupos de otros paises europeos.

2. Obtener un repositorio de bases de datos de estudios epidemioldgicos transversales de dmbito
nacional realizados en Espafa.

3. Elaborar un estudio longitudinal retrospectivo, mediante el seguimiento durante diez afios de
cada uno de los sujetos del Censo de Poblacion de 2001 para conocer el estado vital y causa de
la muerte en caso de fallecimiento.

LINEAS DE INVESTIGACION

1. Identificacién de los factores de riesgo que explican la relacién de la posicidon socioecondmica
de los sujetos con la aparicién de problemas de salud.

2. ldentificacion de los factores de riesgo que explican la aparicion de problemas de salud en
diversas poblaciones de emigrantes.
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3. Valoracién de la disponibilidad de servicios e infraestructuras como posible explicacion de la

relacion del contexto socioecondmico del area de residencia con la aparicién de problemas de
salud.

4. Evaluacién de las intervenciones sanitarias que persiguen la reduccién lo problemas de salud
en los diferentes grupos socioecondmicos.
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GRUPO 0GS.30. AFUSAN

INVESTIGADOR PRINCIPAL

Francisco Sanchez Muniz

DESCRIPCION

Nuestro grupo de investigacion se crea en 1992, respondiendo a la convocatoria de la UCM de formacidn
de grupos de investigacion y al amparo de su formacién docente e investigadora en este campo
cientifico. Los miembros del grupo han impartido e imparten docencia de diversas asignaturas de
Licenciaturas y Grados en Farmacia, Nutricion Humana y Dietética, asi como Ciencia y Tecnologia de los
Alimentos. También han estado y estan implicados en la docencia de Postgrado del programa de
Doctorado en Nutricién y Master en Ciencias Farmacéuticas, entre las que cabe resaltar las asignaturas
de Nutricién y Enfermedades Cardiovasculares y de Alimentacion Funcional y Nutrigendmica, y Nutricion
Personalizada.

Ademas, este grupo viene trabajando desde hace afios en el estudio del papel de la dieta y sus
componentes nutritivos y no nutritivos en la posible prevencion de algunas enfermedades crdnicas, con
particular énfasis hacia las enfermedades cardiovasculares (ALl 98-0830, Consejeria Castilla-La Mancha
93145, AGL 2001-2398-C03-03; AGL2005-07204-C02-01/ALI, AGL 2008-01892-C03-02, FISS 00/0015-01;
Fundacion para la Investigacidon en Salud de Castilla La Mancha (FIS-CAM) AN/2006/22 y P12009/01;
Consolider-Ingenio (red)2010 CSD2007-00016; AGL-2011-29644-C02-02).

Creemos que la contribucion multidisciplinar del grupo es enriquecedora ya que los diferentes
componentes del mismo tienen amplia experiencia en nutricidn, dietética, epidemiologia nutricional,
envejecimiento, estrés oxidativo, metabolismo mineral y lipoproteico entre otros, como se deduce de
la relacion de proyectos y publicaciones que se han realizado. Por ejemplo, su contribucion al estudio,
separacién y cuantificacion de lipoproteinas tiene reconocimiento internacional. Novedosa ha sido
también nuestra contribucion al hallazgo de relaciones significativas entre niveles de minerales
plasmaticosy diferentes lipidos y lipoproteinas en varios estudios en poblaciones de neonatos espafioles
ya desde 1993.

En la actualidad este grupo ha iniciado estudios en la busqueda de marcadores precoces de tipo
hormonal y lipoproteico del Sindrome Metabdlico (SM) y se interesa también por las interacciones
genética-dieta en la enfermedad cardiovascular (ECV). A este respecto en el Proyecto Avena (FISS
00/0015-01) del que el Investigador principal es personal investigador, se han estudiado algunos
factores ambientales como la dieta, la actividad fisica, etc., asi como la existencia de polimorfismos
genéticos que condicionan los niveles de marcadores de riesgo cardiovascular en poblaciones de
adolescentes.

También se ha colaborado con el equipo del Profesor Ordovas en la Tufts University en Boston en un
proyecto (National Institute of Health, R1; HL54776) en el que se estudié la modificacion de pardmetros
de riesgo de ECV en respuesta a la dieta y presencia de polimorfismos genéticos.

OBJETIVOS ESTRATEGICOS

Participar con grupos pluridisciplinares en proyectos europeos

2. Mantener una financiacién para desarrollar estudios de investigacion de lineas prioritarias en
los campos de la alimentacién, nutricién, y salud

3. Poder mantener y realizar estudios de intervencién en poblaciones de riesgo para prevenir
desarrollo de Enfermedades degenerativas
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LINEAS DE INVESTIGACION

1. Nutricién y Dieta en la Prevencidn de Enfermedades Cardiovasculares
Objetivos: Desde el 1979, el equipo investiga el posible papel de la grasa y de otros
componentes de la dieta (sal, fibra, proteina, minerales, etc.) sobre el metabolismo lipoproteico
y su influencia en el desarrollo posterior de ECV. Nuestra investigacion se extiende desde
neonatos a la tercera edad. Asi, nuestro equipo ha participado y participa en diferentes
estudios “Area de Toledo” y “La Serena” con poblacién neonatal”, “Fuerzas Armadas” en
adultos sanos, “AVENA” en poblacidon adolescente, “Lerma” en peri-menopausia, etc.,
relacionando aspectos nutricionales y antropométricos con factores de riesgo cardiovascular,
obteniendo estos estudios resultados muy novedosos para la bibliografia internacional. En la
actualidad este grupo ha iniciado estudios en la busqueda de marcadores precoces de tipo
hormonal y lipoproteico del Sindrome Metabdlico (SM) y se interesa también por las
interacciones genética-dieta en la enfermedad cardiovascular (ECV) Se acepta el papel
preponderante de la carga genética en estas enfermedades degenerativas (Bouchard, 2011;
Ordovas, 2011).Ademas, nuestro grupo (Gesteiro et al., 2011) encontré diferencias al
nacimiento en marcadores de sensibilidad a la insulina asociadas a diferentes polimorfismos
del gen de la apolipoproteina (Apo) A-5 (un gen candidato para explicar alteraciones
lipoproteicas). Por ello, creemos es imprescindible el estudio de la influencia de la interaccion
genética neonato*madre de ciertos genes candidatos sobre marcadores lipoproteicos y de
resistencia/sensibilidad a la insulina, en los neonatos para pronosticar la prevalencia de SM en
la poblacion. Publicaciones: http://www.researchgate.net/profile/Francisco_Sanchez-Muniz
2. Alimentos Funcionales en la Salud: Nutrigenetica y Nutrigenomica

Objetivos: Nuestro grupo viene realizando investigaciones tras mi colaboracién en el Estudio
Framing (Gene-diet interaction in elderly from the Framingham Study consuming
Mediterranean or typical American diets, Nacional Institute of Health (USA) en este campo tan
novedoso. Mi formacion en el campo de la interaccion "genética-dieta" se realizé bajo la tutela
de los Prof. Ordovas y Schaefer, con renombre internacional en el campo de la Nutricidn, la
genética y las enfermedades cardiovasculares. Fui investigador responsable de dos proyectos
donde se estudiaba el papel de algunos genes candidatos sobre los efectos de los fitosteroles
en el metabolismo lipoproteico en diferentes grupos de poblacién. Con estos trabajos, esta
nueva linea de investigacién, donde mi equipo actualmente estd participando en diferentes
Proyectos, que analizan los beneficios potenciales de la inclusion en la dieta de carnicos
funcionales (“Red Consolider Ingenio” 2010-16), sobre marcadores de riesgo cardiovascular, y
la influencia de las mutaciones de “genes candidatos” sobre dichos efectos, con el fin de
promover el desarrollo de una  “Nutricidn  Personalizada”.  Publicaciones:
http://www.researchgate.net/profile/Francisco_Sanchez-Muniz
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Transmission-reflection
Mercep, E; optoacoustic ultrasound
Herraiz, JL; (TROPUS) computed
Dean-Ben, XL; tomography of small LIGHT-SCIENCE & INVESTIGACION EN SALUD DE
Razansky, D animals APPLICATIONS 33 |2019| Q1(3/97) OPTICS 4.378 ONCOLOGIA LA MUJER
Izquierdo-
Barba, |;
Santos-Ruiz, L;
Becerra, J;
Feito, MJ;
Fernandez-
Villa, D;
Serrano, MC;
Diaz-Guemes,
I; Fernandez-
Tome, B;
Enciso, S;
Sanchez- Synergistic effect of Si-
Margallo, FM; | hydroxyapatite coating
Monopoli, D; | and VEGF adsorption on
Afonso, H; Ti6Al4V-ELI scaffolds for
Portoles, MT; | bone regeneration in an
Arcos, D; osteoporotic bone ENGINEERING INTERACCIONES CELULA
Vallet-Regi, M environment ACTA BIOMATERIALIA 26 |2019| Q1 (8/87) BIOMEDICAL 1.440 A BIOMATERIAL
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Cicuendez, M;
Doadrio, JC;
Hernandez, A; Multifunctional pH
Portoles, MT; | sensitive 3D scaffolds for
Izquierdo- treatment and
Barba, |; prevention of bone ENGINEERING INTERACCIONES CELULA
Vallet-Regi, M infection ACTA BIOMATERIALIA 23 2018 | Q1 (7/80) BIOMEDICAL 1.407 1A BIOMATERIAL
Peters, T; Kim,
SW; Castro, V;
Stingl, K;
Strasser, T,
Bolz, S;
Schraermeyer,
U; Mihov, G;
Zong, MM;
Andres- Evaluation of
Guerrero, V; polyesteramide (PEA)
Vanrell, RH; and polyester (PLGA)
Dias, AA; microspheres as
Cameron, NR; | intravitreal drug delivery ENGINEERING INVESTIGACION EN
Zrenner, E systems in albino rats BIOMATERIALS 21 |2017| Q1 (4/87) BIOMEDICAL 2.018 NEUROCIENCIA | PATOLOGIAS Y VIAS OCULARES
Arroyo-
Gallego, T;
Ledesma-
Carbayo, MJ;
Sanchez-Ferro, Detection of Motor
A; Impairment in
Butterworth, |; | Parkinson's Disease Via | IEEE TRANSACTIONS ON
Mendoza, CS; Mobile Touchscreen BIOMEDICAL ENGINEERING ENFERMEDADES
Matarazzo, M; Typing ENGINEERING 20 (2017 | Q1(9/78) BIOMEDICAL 1.051 NEUROCIENCIA NEUROLOGICAS
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Montero, P;
Lopez-Blanco,
R; Puertas-
Martin, V;
Trincado, R;
Giancardo, L

Gomez-
Cerezo, N;
Casarrubios, L;
Saiz-Pardo, M;
Ortega, L; de
Pablo, D; Diaz-
Guemes, |;
Fernandez-
Tome, B;
Enciso, S;
Sanchez-
Margallo, FM;
Portoles, MT;
Arcos, D;
Vallet-Regi, M

Mesoporous bioactive
glass/epsilon-
polycaprolactone
scaffolds promote bone
regeneration in
osteoporotic sheep

ACTA BIOMATERIALIA

18

2019

Q1 (8/87)

ENGINEERING
BIOMEDICAL

1.440

UTS

BIOBANCO

Vilarino-
Feltrer, G;
Martinez-
Ramos, C;
Monleon-de-
la-Fuente, A;
Valles-Lluch,

A; Moratal, D;

Schwann-cell cylinders
grown inside hyaluronic-
acid tubular scaffolds
with gradient porosity

ACTA BIOMATERIALIA

18

2016

Q1 (7/78)

ENGINEERING
BIOMEDICAL

1.476

NEUROCIENCIA

INVESTIGACION EN
NEUROCIENCIA APLICADA

102




INSTITUTO de

INVESTIGACION SAMITARIR
oo Gl

Hospital Climen 5

Plan Cientifico Cooperativo Quinquenal 2021-2025

Instituto de Investigacion Sanitaria del Hospital Clinico San Carlos (1dISSC)

ARTICLE
Ne | ANO INFLUENCE
AUTORES TITULO REVISTA CITAS | PUB. | CUARTIL CATEGORIA WOS SCORE AREA IDISSC GRUPO
Albacar, JAB;
Pradas, MM
Serrano, MC;
Feito, MJ;
Gonzalez- Response of
Mayorga, A; | macrophages and neural
Diez-Orejas, R; cells in contact with MATERIALS
Matesanz, MC; | reduced graphene oxide SCIENCE, INTERACCIONES CELULA
Portoles, MT microfibers BIOMATERIALS SCIENCE | 17 [2018| Q1(5/32) BIOMATERIALS 1.003 1A BIOMATERIAL
Gonzalez-
Nieto, D;
Fernandez-
Garcia, L; Hydrogels-Assisted Cell
Perez- Engraftment for
Rigueiro, J; Repairing the Stroke-
Guinea, GV; Damaged Brain: Chimera
Panetsos, F or Reality POLYMERS 16 |2018| Q1(17/87) | POLYMER SCIENCE 0.592 OGS INNOVACION Y CIRUGIA
2016 38TH ANNUAL
INTERNATIONAL
Azami, H; Dispersion Entropy for CONFERENCE OF THE
Rostaghi, M; the Analysis of Resting- IEEE ENGINEERING IN
Fernandez, A; | state MEG Regularity in | MEDICINE AND BIOLOGY ENVEJECIMIENTO/ CLINICOS
Escudero, J Alzheimer's Disease SOCIETY (EMBC) 13 | 2016 NO JCR [0) 0GS ASOCIADOS
Linares, J;
Fernandez, AB;
Feito, MJ; Effects of nanocrystalline MATERIALS
Matesanz, MC; hydroxyapatites on JOURNAL OF MATERIALS SCIENCE, INTERACCIONES CELULA
Sanchez- macrophage polarization CHEMISTRY B 13 |2016| Q1(6/33) BIOMATERIALS 0.943 1A BIOMATERIAL
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Salcedo, S;
Arcos, D;
Vallet-Regi, M;
Rojo, JM;
Portoles, MT
Fast detection of the
Molina- main anatomical
Casado, IM; structures in digital
Carmona, EJ; retinal images based on COMPUTER METHODS COMPUTER
Garcia-Feijoo, | intra- and inter-structure AND PROGRAMS IN Q1 SCIENCE, THEORY INVESTIGACION EN
J relational knowledge BIOMEDICINE 12 |2017| (19/103) AND METHODS 0.815 NEUROCIENCIA | PATOLOGIAS Y VIAS OCULARES
Matias-Guiu,
JA; Cabrera-
Martin, MN;
Valles-Salgado, | Inhibition impairment in
M; Rognoni, T; frontotemporal
Galan, L; dementia, amyotrophic
Moreno- lateral sclerosis, and
Ramos, T; Alzheimer's disease:
Carreras, JL; clinical assessment and BRAIN IMAGING AND ENFERMEDADES
Matias-Guiu, J metabolic correlates BEHAVIOR 10 |2019| Q2(5/14) NEUROIMAGING 1.159 NEUROCIENCIA NEUROLOGICAS
INTERNATIONAL
JOURNAL OF
Elvira, C; INTERACTIVE
Ochoa, A; Machine-Learning-Based MULTIMEDIA AND
Gonzalvez, JC; No Show Prediction in ARTIFICIAL ENGINEERING,
Mochon, F Outpatient Visits INTELLIGENCE 9 2018 | Q4 (67/87) | MULTIDISCIPLINARY 0.309 0GS FARMACOLOGIA CLINICA
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SCORE
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Casarrubios, L;
Gomez-
Cerezo, N;
Sanchez-
Salcedo, S;
Feito, MJ;
Serrano, MC;
Saiz-Pardo, M;
Ortega, L; de
Pablo, D; Diaz-
Guemes, |;
Fernandez-
Tome, B;
Enciso, S;
Sanchez-
Margallo, FM;
Portoles, MT;
Arcos, D;
Vallet-Regi, M

Silicon substituted
hydroxyapatite/VEGF
scaffolds stimulate bone
regeneration in
osteoporotic sheep

ACTA BIOMATERIALIA

2020

Q1 (8/87)

ENGINEERING
BIOMEDICAL

1.440

UTS

BIOBANCO

Ferrer-Garcia,
M; Porras-
Garcia, B;
Gonzalez-
Ibanez, C;

Gracia-Blanes,
M; Vilalta-

Abella, F; Pla-

Sanjuanelo, J;

Riva, G;

Dakanalis, A;

Does owning a "fatter"
virtual body increase
body anxiety in college
students?

ANNUAL REVIEW OF
CYBERTHERAPY AND

TELEMEDICINE

2017

NO JCR

NEUROCIENCIA

TRASTORNOS DE LA

PERSONALIDAD
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Achotegui-
Loizate, J;
Talarn-
Caparros, A;
Ribas-Sabate,
J; Andreu-
Gracia, A;
Diaz-Marsa,
M; Monras-
Arnau, M;
Serrano-
Troncoso, E;
Treasure, J;
Gutierrez-

Maldonado, J
Cervigon, R;
Castells, F;
Gomez-Pulido,
IM; Perez-
Villacastin, J;

Granger Causality and
Jensen-Shannon
Divergence to Determine
Dominant Atrial Area in

ENTROPY

7 |2018| Q2(28/81)

PHYSICS,

MULTIDISCIPLINARY 0.478

CARDIOVASCULAR

ARRITMIAS

Moreno, J
Gonzalez-
Ferrer, A;
Valcarcel, MA;
Cuesta, M;
Chafer, J;

Atrial Fibrillation
Development of a
computer-interpretable
clinical guideline model
for decision support in
the differential diagnosis

INTERNATIONAL

JOURNAL OF MEDICAL

INFORMATICS

7 |2017

Ql
(35/148)

COMPUTER
SCIENCE,
INFORMATION

SYSTEMS 0.826

SIN IDENTIFICAR

SIN IDENTIFICAR

Runkle, |

Cicuendez, M;
Flores, J;

of hyponatremia

Metabolomic response

of osteosarcoma cells to

MATERIALS SCIENCE &
ENGINEERING C-

MATERIALS FOR

7 2018

Q1 (7/32)

MATERIALS
SCIENCE,
BIOMATERIALS

0.751

A

INTERACCIONES CELULA
BIOMATERIAL

Oliveira, H;
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AUTORES TITULO REVISTA CITAS | PUB. | CUARTIL CATEGORIA WOS SCORE AREA IDISSC GRUPO
Portoles, MT; nanographene oxide- BIOLOGICAL
Vallet-Regi, M; | mediated hyperthermia APPLICATIONS
Vila, M;
Duarte, IF
Cervigon, R;
Moreno, J; Entropy at the right
Garcia- atrium as a predictor of
Quintanilla, J; atrial fibrillation BIOMEDICAL
Perez- recurrence outcome ENGINEERING-
Villacastin, J; after pulmonary vein BIOMEDIZINISCHE ENGINEERING
Castells, F ablation TECHNIK 6 |2016 | Q4 (65/77) BIOMEDICAL 0.329 CARDIOVASCULAR ARRITMIAS
INTERNATIONAL
Gonzalez- Generating Big Data Sets JOURNAL OF
Ferrer, A; from Knowledge-based INTERACTIVE
Seara, G; Decision Support MULTIMEDIA AND
Chafer, J; Systems to Pursue Value- ARTIFICIAL ENGINEERING,
Mayol, J based Healthcare INTELLIGENCE 6 2018 | Q4 (67/87) | MULTIDISCIPLINARY 0.309 0GS INNOVACION Y CIRUGIA
Sanchez-Rojas,
L; Gomez-
Pinedo, U;
Benito-Martin, | Biohybrids of scaffolding
MS; Leon- hyaluronic acid
Espinosa, G; | biomaterials plus adipose
Rascon- stem cells home local
Ramirez, F; neural stem and
Lendinez, C; endothelial cells: JOURNAL OF
Martinez- Implications for BIOMEDICAL MATERIALS
Ramos, C; reconstruction of brain RESEARCH PART B- ENGINEERING,
Matias-Guiu, J; lesions after stroke APPLIED BIOMATERIALS 6 2019 | Q2 (35/87) BIOMEDICAL 0.555 NEUROCIENCIA NEUROCIENCIAS APLICADAS
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Manzana, V;
Roman- system for renal patients | JOURNAL OF MEDICAL
INFORMATICS 5 (55/156) SYSTEMS 0.793

Martinez, | at home (AppNephro)
Piza, FMDT;
Celi, LA; Assessing team COMPUTER
Deliberato, effectiveness and INTERNATIONAL SCIENCE,
RO; Bulgarelli, affective learning in a JOURNAL OF MEDICAL Q2 INFORMATION
L; de Carvalho, datathon INFORMATICS 5 2018 | (57/155) SYSTEMS 0.763 0GS INNOVACION Y CIRUGIA

User-centred design for
developing e-Health
2019

108



INSTITUTO de

Plan Cientifico Cooperativo Quinquenal 2021-2025

Instituto de Investigacion Sanitaria del Hospital Clinico San Carlos (1dISSC)

INVESTIGACION SAMITARIR
oo Gl

Hospital Climen 5

AUTORES

TITULO

REVISTA

CITAS

ANO
PUB.

CUARTIL

CATEGORIA WOS

ARTICLE
INFLUENCE
SCORE

AREA IDISSC

GRUPO

FRT; Rabello,
R; de la Hoz,
MAA;
Kesselheim, JC

Eichhorn, S;
Horschlager,
A; Steiner, M;
Laimer, J;
Jensen, BM;
Versteeg, SA;
Pablos, I;
Briza, P;
Jongejan, L;
Rigby, N;
Asturias, JA;
Portoles, A;
Fernandez-
Rivas, M;
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Votis, K; obesity: A systematic INTELLIGENCE IN ENGINEERING
Tzovaras, D review of the literature MEDICINE 3 2020 | Q1 (15/87) BIOMEDICAL 0.937 UTS UNIDAD DE INNOVACION
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A; Lopez-Oliva, enriched meat
ME; Celada, P; modulates lipoprotein
Bastida, S; metabolism and insulin
Benedi, J; signaling in diabetic rats
Sanchez- induced by high- JOURNAL OF Q1 FOOD SCIENCE AND
Muniz, FJ saturated-fat diet FUNCTIONAL FOODS 3 2020 | (31/139) TECHNOLOGY 0.661 OGS AFUSAN
Takami, E; Implantable Gastric 2016 38TH ANNUAL
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Serrano, N;
Lopez-Sanz, D;
Bruna, R; Spatiotemporal
Garces, P; Oscillatory Patterns
Rodriguez- During Working Memory
Rojo, IC; Maintenance in Mild COMPUTER
Marcos, A; Cognitive Impairment INTERNATIONAL SCIENCE,
Crespo, DP; and Subjective Cognitive JOURNAL OF NEURAL Q1 ARTIFICIAL
Maesto, F Decline SYSTEMS 2 2020 | (18/137) INTELLIGENCE 0.987 NEUROCIENCIA | PSICONEUROENDOCRINOLOGIA
Jemni-Damer,
N; Guedan-
Duran, A;
Cichy, J;
Lozano-Picazo, First steps for the
P; Gonzalez- development of silk
Nieto, D; fibroin-based 3D
Perez- biohybrid retina for age-
Rigueiro, J; related macular JOURNAL OF NEURAL ENGINEERING,
Rojo, F; degeneration (AMD) ENGINEERING 2 2020 | Q1 (16/87) BIOMEDICAL 1.151 OGS INNOVACION Y CIRUGIA
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Fast optimized Monte
Carlo phase-space
generation and dose
prediction for low energy
X-ray intra-operative
radiation therapy

PHYSICS IN MEDICINE

AND BIOLOGY
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Q2 (32/87)
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BIOMEDICAL
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INVESTIGACION EN SALUD DE
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Parra, FJ;
Marinich, J;
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Aliaga, I; Vera, | Automatic computation
V; Vera, M; of mandibular indices in
Garcia, E; dental panoramic ARTIFICIAL
Pedrera, M; radiographs for early INTELLIGENCE IN ENGINEERING
Pajares, G osteoporosis detection MEDICINE 2020 | Q1 (15/87) BIOMEDICAL 0.937 SIN IDENTIFICAR SIN IDENTIFICAR
Ferrera, C;
Fernandez,
0OG; Bouzas, N; Neutrophil to
Castrodeza, J; Lymphocyte Ratio Is
Green, T; Related to Thrombotic
Woods, A; Complications and
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Mota-Cobian, Optimization of
A; Velasco, C; purification techniques TECNICAS E
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Espana, S magnetoliposomes NANOTECHNOLOGY 1 2020 | Q2(51/103) | NANOTECHNOLOGY 0.706 OGS EN BIOMEDICINA
15TH INTERNATIONAL
Arias-Valcayo, MEETING ON FULLY
F; Herraiz, JL; THREE-DIMENSIONAL
Galve, P; IMAGE
Vaquero, JJ; Awake preclinical brain RECONSTRUCTION IN
Desco, M; PET imaging based on RADIOLOGY AND INVESTIGACION EN SALUD DE
Udias, JM point sources NUCLEAR MEDICINE 0 |2019| NOIJCR 0] ONCOLOGIA LA MUJER
15TH INTERNATIONAL
MEETING ON FULLY
THREE-DIMENSIONAL
Galve, P; IMAGE
Udias, JM; RECONSTRUCTION IN
Lopez-Montes, Super-iterative image RADIOLOGY AND INVESTIGACION EN SALUD DE
A; Herraiz, JL reconstruction in PET NUCLEAR MEDICINE 0 2019 NO JCR (1) ONCOLOGIA LA MUJER
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MEETING ON FULLY
THREE-DIMENSIONAL
IMAGE
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Udias, JM; time 3D PET image RADIOLOGY AND INVESTIGACION EN SALUD DE
Herraiz, JL reconstruction NUCLEAR MEDICINE 0 2019 NO JCR 0] ONCOLOGIA LA MUJER
Martinez-
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Perez-Beteta,
J; Molina, D;
Luque, B;
Arregui, E;
Calvo, M;
Borras, IM;
Lopez, C;
Claramonte,
M; Barcia, JA;
Iglesias, L;
Avecillas, J;
Albillo, D;
Navarro, M;
Villanueva, JM;
Paniagua, JC;
Martino, J;
Velasquez, C;
Asenjo, B; Glioblastoma: pre- 2016 CONFERENCE ON
Benavides, M; | treatment geometry and DESIGN OF CIRCUITS
Herruzo, |; texture of postcontrast AND INTEGRATED INVESTIGACION EN
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VM
Lopez-Montes,
A; Herraiz, JL;
Galve, P;
Espana, S; 2019 IEEE NUCLEAR
Vicente, E; Cal- PeneloPET v3.0, an SCIENCE SYMPOSIUM
Gonzalez, J; improved multiplatform | AND MEDICAL IMAGING INVESTIGACION EN SALUD DE
Udias, IM PET Simulator CONFERENCE (NSS/MIC) 0 2019 NO JCR 0] ONCOLOGIA LA MUJER
Application device for
THC:CBD oromucosal
Montero- spray in the management
Escribano, P; of resistant spasticity: EXPERT REVIEW OF ENGINEERING ENFERMEDADES
Silvan, CV pre-production testing MEDICAL DEVICES 0 2019 | Q3 (53/87) BIOMEDICAL 0.676 NEUROCIENCIA NEUROLOGICAS
Mejias, G; A proposal for FOURTH
Sanchez, J; parametrical INTERNATIONAL
Perez, J; characterization of CONFERENCE ON
Martinez- induced electric fields in APPLICATIONS OF ENFERMEDADES
Herrero, R materials OPTICS AND PHOTONICS 0 2019 NO JCR (0] NEUROCIENCIA NEUROLOGICAS
GRAPHENE-BASED
Potentiality of Graphene- | MATERIALS IN HEALTH
Portoles, MT; Based Materials for AND ENVIRONMENT: INTERACCIONES CELULA
Serrano, MC Neural Repair NEW PARADIGMS 0 2016 NO JCR (1) 1A BIOMATERIAL
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Shah, A; Parry, | ventricular assist device
G; MacGowan, thrombosis with INTERNATIONAL
GA; Schueler, intravenous heparin or | JOURNAL OF ARTIFICIAL ENGINEERING,
S bivalirudin ORGANS 0 |2020| Q4 (68/87) | MULTIDISCIPLINARY 0.359 SIN IDENTIFICAR SIN IDENTIFICAR
Gomez-
Pinedo, U;
Sanchez-Rojas,
L; Vidueira, S;
Sancho, FJ;
Martinez-
Ramos, C; JOURNAL OF
Lebourg, M; Bridges of biomaterials | BIOMEDICAL MATERIALS
Pradas, MM; promote nigrostriatal RESEARCH PART B- ENGINEERING,
Barcia, JA pathway regeneration | APPLIED BIOMATERIALS 0 |2019| Q2 (35/87) BIOMEDICAL 0.555 NEUROCIENCIA NEUROCIENCIAS APLICADAS
Mejias, G; Parametrical JOURNAL OF
Sanchez, J; characterization of the ELECTROMAGNETIC ENGINEERINGM
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Herrero, R materials APPLICATIONS 0 2019 | (195/266) ELECTRONIC 0.218 NEUROCIENCIA NEUROLOGICAS
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Moreu, M;
Perez-Garcia, | Dual SAVE technique for
C; Gomez- mechanical JOURNAL OF
Escalonilla, C; | thrombectomy rescue on | NEUROINTERVENTIONAL INVESTIGACION EN IMAGEN
Rosati, S MCA bifurcation clots SURGERY 0 2020 | Q1 (2/14) NEUROIMAGING 1.144 0GS BIOMEDICA
Cervigon, R; Pulmonary Vein Activity
Moreno, J; Organization to
Millet, J; Determine Atrial
Perez- Fibrillation Recurrence:
Villacastin, J; Preliminary Data from a Q1
Castells, F Pilot Study MATHEMATICS 0 2020 | (28/325) MATHEMATICS 0] CARDIOVASCULAR ARRITMIAS
Perez-Garcia,
C; Rosati, S;
Serrano- Preoperative Squid
Hernando, FJ; | embolization of carotid
Alino, LLI; paragangliomas with NEURORADIOLOGY UNIDAD DE INVESTIGACION
Moreu, M direct puncture JOURNAL 0 2020 NO JCR (1) CARDIOVASCULAR CARDIOVASCULAR
Almeida-
Galarraga, DA; | Photoelastic Analysis of | WORLD CONGRESS ON
Felip, AR; Shoulder Arthroplasty: MEDICAL PHYSICS AND
Martinez, FM; Current Descriptive BIOMEDICAL
Serrano- Analysis of Research in | ENGINEERING 2018, VOL PATOLOGIA
Mateo, L Scientific Journals 2 0 2019 NO JCR (1) 1A MUSCOESQUELETICA
XV MEDITERRANEAN
CONFERENCE ON
MEDICAL AND
Cervigon, R; | Spatial Cross-Correlation BIOLOGICAL
Perez- to Determine Atrial ENGINEERING AND
Villacastin, J; Fibrillation Recurrence | COMPUTING - MEDICON
Moreno, J After Ablation 2019 0 2020 NO JCR (1) CARDIOVASCULAR ARRITMIAS

120




Plan Cientifico Cooperativo Quinquenal 2021-2025
ity S N Instituto de Investigacién Sanitaria del Hospital Clinico San Carlos (IdISSC)

Hiosgital Clinien 5o Garlns




