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Queridos investigadores y miembros del
IRYCIS,

Es un placer presentaros la memoria
cientifica 2016 de nuestro Instituto de
Investigacion.

Un afio mas el IRYCIS ha mantenido, con
el esfuerzo y dedicacion de todos sus
profesionales, un nivel de competitividad
que le permite situarse en primera linea
de la investigacion e innovacion en salud.
Todo ello se lo debemos al trabajo de
cada uno de vosotros, que configurais
las entidades de I+D+i que forman parte
del Instituto; nuestras universidades,
de Alcalad de Henares, Complutense de
Madrid y Auténoma de Madrid, nuestro
Hospital Universitario Ramon y Cajal y la
Fundacién para la Investigacion Biomédica
del Hospital.

El IRYCIS en 2016 ha contado con un
capital humano de mas de 800 personas
dedicadas a investigar e innovar en
salud, 28 grupos de investigacion y casi
400 investigadores clinicos asociados.
Hemos obtenido 18 nuevos contratos
de RRHH en concurrencia competitiva,
trabajado en mas de 1000 proyectos
activos y acumulado una produccion
cientifica de 769 publicaciones, de las
que el 51% pertenecen al primer cuartil.
Tenemos 57 proyectos de innovacion en
cartera, 3 de los cuales han consequido
financiacion privada para su desarrollo y
comercializaciéon. Como indicadores de
internacionalizacion, el IRYCIS tiene 14
proyectos europeos activos, participa en
2 acciones COST y ha alcanzado la Co-
presidencia de la Biomarkers Platform
del EATRIS. A lo largo de este aio hemos
tenido también una intensa actividad
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formativa, como acreditan los mas de
70 cursos y/o eventos celebrados, las 33
tesis dirigidas por miembros del IRYCIS
y la obtencion de la reacreditacion por el
ISCIIl de nuestro exclusivo Plan Docente de
Investigadores en Formacion (PDIF).

En linea con el Plan Estratégico del IRYCIS,
la Fundacion incluyd, dentro de su Plan
de Actuacion para 2016, financiacion
destinada al apoyo de grupos emergentes,
que culminé en la publicacion de una
convocatoria intramural orientada a ayudar
a los investigadores noveles y grupos
emergentes del IRYCIS a desarrollar
sus proyectos de investigacion. Fruto
de esta convocatoria y del elevado nivel
de participacion que ha suscitado, en
el momento actual hay seis nuevos
proyectos en el Instituto, que ejemplarizan
la necesaria  colaboracion entre
investigadores basicos y clinicos y entre
investigadores consolidados y noveles.
Asimismo, el IRYCIS financié a través de
su Fundacion, una vez mas, la convocatoria
intramural de ayudas para la intensificacion
de la actividad investigadora de nuestros
clinicos.

Mirando hacia el futuro mas inmediato, a la
luz de las recomendaciones plasmadas en
el informe de la auditoria de reacreditacion
del IRYCIS, las sugerencias aportadas por
nuestro Comité Cientifico Externo y la
necesidad de abordar la continuidad y
regulacion del convenio de creacion del
IRYCIS en 2017, y tras un analisis interno
basado en la expericiencia acumulada de
ocho afios, la revision de nuestro Plan
Estratégico y el examen cualitativo y
cuantitativo de las memorias cientificas,
que muestran un crecimiento rapido
incial pero una tendencia actual a la

estabilizacion, es el momento de realizar
una refelxion estratégica para imprimir
nuevos impulsos al IRYCIS. Esta reflexion
se ha vertebrado en un plan de accion
interno al que denominamos “Proyecto
Fénix”, que tiene como horizonte de
desarrollo el afio 2020, momento en
el que tendremos que adaptarnos a los
nuevos retos que nos marque Europa.

El Proyecto Fénix contempla, entre otras
acciones, la evaluacion de nustros grupos
de investigacion e investigadores, el
desarrollo de infraestructuras estrategicas
para el IRYCIS, la incorporacién de nuevos
grupos y aliados y el refuerzo de nuestras
capacidades de gestion. Asimismo,
serd prioritario adaptarnos a los nuevos
requisitos que desde el ISCIl se nos
marcan como Instituto de Investigacion
Sanitaria acreditado. Para todo ello
contaremos, como siempre, con vuestra
valiosa ayuda y con la experiencia y
dedicacion de los excelentes profesionales
de la Fundacion.

Uno de los retos mas importantes al
que nos enfrentamos, es consequir que
el espiritu investigador logre permear
nuestra actividad asistencial y docente
y se perciba como un valor afadido por
todos los trabajadores en nuestro hospital,
para consequir que la calidad cientifica
del IRYCIS siga creciendo y podamos
desarrollar una actividad investigadora
e innovadora de primer nivel, centrada
en la mejora de la asistencia sanitaria Y,
por lo tanto, de caracter eminentemente
traslacional. En conscuencia, todos los
que formamos parte del IRYCIS debemos
mostrar el retorno de la investigacion
a la sociedad, trabajar cohesionados y
mantener el espiritu institucional sin el
que no podriamos avanzar al ritmo que los
tiempos nos marcan.

Muchas gracias a todos por vuestra
generosa participacion en la elaboracion de
esta memoria y, fundamentalmente, por el
entusiasmo y dedicacion que imprimis a

vuestro quehacer diario.

\ (( LCHL\\

Alfredo Carrato Mena
Director Cientifico




Vision
Liderar la investigacion cientifica basica, clinica
y traslacional, siendo un referente de confianza
para la sociedad, para la comunidad cientifica y
para las instituciones publicas y privadas a nivel
nacional e internacional.

Contribuir de manera significativa a la generacion
de nuevos conocimientos, a su aplicacion a la
practica asistencial y al entorno empresarial
y a la formacion de nuevos investigadores en
biomedicina.

Mision

Ser un espacio dedicado a la investigacion
biomédica de excelencia, dirigida a generar
conocimientos utiles para la identificacion
y tratamiento de enfermedades actuales o
potenciales y por tanto con un marcado caracter
traslacional y con vocacion de convertirse en
referencia de ambito nacional e internacional,
aplicando en todas sus acciones una filosofia de
calidad y mejora continua.

Valores

Busqueda de la excelencia
* Liderazgo

* Innovacion y orientacion a la transferencia de

resultados

* Orientacion hacia los problemas e intereses de

salud de la poblacion
* Colaboracion basica-clinica y multidisciplinar
* Capacitacion técnica
*  Gestion eficaz
* Calidad integral
* Reconocimiento profesional
¢ Difusion de las actividades de investigacion

MEMORIA CIENTIFICA IRYCIS 2016
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Miembros del IRYCIS

El Instituto Ramon y Cajal de Investigacion Sanitaria estd constituido por el Servicio Madrilefio de Salud, la Universidad de Alcala de
Henares, la Universidad Complutense de Madrid, la Universidad Auténoma de Madrid, la Fundacion para la Investigacion Biomédica del
Hospital Universitario Ramon y Cajal y la Direccién General de Investigacion, Formacion e Infraestructuras Sanitarias de la Comunidad
de Madrid, por convenio suscrito el 15 de diciembre de 2009.

SERVICIO MADRILENO DE SALUD A TRAVES DEL HOSPITAL :
UNIVERSITARIO RAMON Y CAJAL UNIVERSIDAD AUTONOMA DE MADRID

El Hospital Universitario Ramon y Cajal constituye el nucleo basico A traves de la participacion del Grupo ubicado en el Departamento
del Instituto de Fisica de Materiales de la Facultad de Fisicas

i FUNDACION PARA LA INVESTIGACION BIOMEDICA DEL HOSPITAL
UNIVERSIDAD DE ALCALA DE HENARES UNIVERSITARIO RAMON Y CAJAL

Universidad que confiere el caracter universitario al Hospital Como estructura de gestion del Instituto

DIRECCION GENERAL DE INVESTIGACION, FORMACION E
i B S 3 L INFRAESTRUCTURAS SANITARIAS DE LA COMUNIDAD DE MADRID

A traves de la participacion de grupos de la Facultad de Farmacia, Como organismo de la Comunidad de Madrid en el ambito de la
Medicina, Ciencias Biolégicas y Quimicas politica cientifica regional

Estructura organizativa

EI IRYCIS organiza su investigacion en cinco areas tematicas prioritarias en las que se distribuyen los 28 grupos de investigacion; 25
grupos consolidados y 3 grupos emergentes.

Los grupos consolidados y emergentes cuentan con Investigadores Principales en proyectos del Plan Nacional de I*D+i o de los
Programas Marco de la Union Europea, con un factor de impacto bibliografico acumulado superior a 50 puntos durante los ultimos 5
afnos y con mas de un 70% de sus publicaciones posicionadas en los cuartiles 1y 2 (Fuente: Institute for Scientific Information, Web
of Knowledge).

A la investigacion del IRYCIS contribuyen también un gran numero de Investigadores Clinicos Asociados (ICAs) que desarrollan ensayos
clinicos y/o proyectos financiados por entidades privadas, y cuyo factor de impacto acumulado en los ultimos 5 afios es inferior a 50
puntos y/o menos del 70% de sus publicaciones se posicionan en el primer y sequndo cuartil.

ESTRUCTURAS DE APOYO ORGANOS DE GOBIERNO ORGANOS DE CONSULTA

Comite de I-::tica dela Consejo Rector Comité Cientifico Externo
Investigacion (CEI)

Comision Delegada Comision de Innovacion

Comité Etico de
Experimentacion Animal
(CEEA)

ORGANO DE DIRECCION

Comision de Formacion
Continuada Direccion Cientifica Comision de Investigacion

AREAS DE INVESTIGACION

Cardiometabolismo y
Patologia de Sistemas

Enfermedades Cronicas
y Cancer

Epidemiologia y
Tecnologia Sanitaria

Microbiologia,
Inmunologia e Infeccion

Neurociencias y Organos
de los Sentidos

9 grupos 4 grupos 6 grupos 4 grupos

+ INVESTIGADORES CLINICOS ASOCIADOS
I
UNIDADES CENTRALES DE APOYO A LA INVESTIGACION

[
ORGANO DE GESTION Y SOPORTE A LA INVESTIGACION

Fundacion para la Investigacion Biomédica del Hospital Universitario Ramon y Cajal

MEMORIA CIENTIFICA IRYCIS 2016
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Composicion de los Organos de Gobierno y Asesores del IRYCIS

Consejo Rector

PRESIDENTE
Juan José Equiza Escudero

Director Gerente del Hospital Universitario
Ramoén y Cajal. Presidente de la FIBioHRC.

VICEPRESIDENTES

José Vicente Saz
Vicerrector de Docencia y Estudiantes,
Universidad de Alcala.

Maria Molina Martin

Directora del Departamento de Microbiologia
I, Facultad de Farmacia, Universidad
Complutense de Madrid

Rafael Garesse Alarcon
Vicerrector de Investigacion, Universidad
Autonoma de Madrid.

VOCALES

Francisco Javier Burgos Revilla
Catedratico. Coordinador Académico.
Universidad de Alcald. Madrid

Javier Fernandez Ruiz

Catedréatico. Departamento de Bioguimica y
Biologia Molecular Ill. Facultad de Medicina.
Universidad Complutense de Madrid

Angeles Juarranz de la Fuente
Catedréatica. Departamento de Biologia
Molecular. Universidad Autonoma de Madrid

Alfredo Carrato Mena

Director del IRYCIS. Jefe del Servicio
de Oncologia Médica. Catedratico de la
Universidad de Alcala.

Patronato FIBioHRC

(los patronos son, a su vez, miembros del
Consejo Rector)

VICEPRESIDENTE

Agustin Utrilla Lopez
Director Médico del Hospital Universitario
Ramoén y Cajal

VOCALES

Fernando Baquero Mochales
Presidente del Consejo Asesor FIBioHRC

Pablo Calvo Sanz
Director General de RRHH y Relaciones
Laborales. Consejeria de Sanidad CAM

David Jimenez Castro

Presidente Ejecutivo de la Comision de
Investigacion del IRYCIS. Presidente de la
Comision Cientifica FIBioHRC

Miguel Angel Lasuncion Ripa

Jefe del Servicio de Bioguimica-Investigacion.
Coordinador del Departamento de
Investigacion. Hospital Universitario Ramon y
Cajal.

Fernando Liafo Garcia

Jefe del Servicio de Nefrologia. Presidente
de la Comision de Investigacion. Hospital
Universitario Ramon y Cajal

Maria Luisa Marina Alegre
Vicerrectora de Investigacion. Universidad de
Alcala de Henares.

Santiago Moreno Guillén

Jefe del Servicio de Enfermedades
Infecciosas. Hospital Universitario Ramon y
Cajal.

Miriam Rabaneda Gudiel

Directora General de Planificacion,
Investigacion y Formacion. Consejeria de
Sanidad de la CAM.

Sonsoles Sancho Garcia

Presidenta del Comité de Etica de
Investigacion Clinica. Hospital Universitario
Ramoén y Cajal.

SECRETARIO

José Ignacio Flores Nicolas
Director de la FIBioHRC.

Direccion Cientifica
Alfredo Carrato Mena

Jefe del Servicio de Oncologia Médica.
Catedratico de la Universidad de Alcala.

Comité Cientifico Externo

Javier de Felipe Oroquieta

Jefe de Grupo Microorganizacion de la
Corteza Cerebral Normal y Alteraciones de
los Circuitos. Departamento de Neurobiologia
Funcional y de Sistemas. Instituto Cajal.

Isabel Farinas Gomez
Catedratica de la Universidad de Valencia.
Departamento de Biologia Celular.

Francisco Garcia del Portillo

Profesor de Investigacion. Centro de
Investigaciones Biologicas. Departamento de
Biotecnologia Microbiana. Centro Nacional de
Biotecnologia.

José Alcami Pertejo

Director del Laboratorio de Inmunopatologia
del sida del Instituto de Salud Carlos Ill y
Coordinador de la Red de Investigacion del
Sida. Centro Nacional de Microbiologia.

Alberto Mufioz Terol
Profesor Investigacion. Departamento

de Biologia del Céancer. Instituto de
Investigaciones Biomédicas “Alberto Sols”.

Gema Friihbeck Martinez

Directora del Laboratorio de Investigacion
Metabolica de la Clinica Universidad de
Navarra.

Gonzalo Lépez-Abente Ortega

Jefe de Area de Epidemiologia Ambiental

y Céncer. Instituto de Salud Carlos IIl.
Subdireccion General de Servicios Aplicados,

Formacion e Investigacion. Centro Nacional de

Epidemiologia.

José Antonio Gutiérrez Fuentes
Consejero Honorifico. Fundacion Lilly.

Francisco del Real Arribas

Jefe de Grupo de Carcinogenesis Epitelial.
Centro Nacional de Investigaciones
Oncologicas (CNIO).

Lluis Blanch Torra

Director de Innovacion del Hospital Parc
Tauli. Presidente de la Sociedad Espafiola de
Medicina Intensiva. Corporacio Sanitaria Parc
Tauli.

Luis Guerra Romero
Instituto de Salud Carlos Il

Manuel Romero Gémez

Jefe de Servicio de Gastroenterologia.
Hospital de Valme, Sevilla. Catedratico de
Medicina, Universidad de Sevilla.

Comision de Investigacion

PRESIDENTE

Alfredo Carrato Mena
Director del IRYCIS

PRESIDENTE EJECUTIVO

David Jiménez Castro

SECRETARIA

Maria Laura Garcia Bermejo

VOCALES

Teresa Coque Gonzalez

Maria Laura Garcia Bermejo
Carmen Guillén Ponce

Manuel Guzman Pastor (Universidad
Complutense)

Daniel Jague Garcia (Universidad Auténoma
Madrid)

Manuel Lugue Ramirez

M* Jesus Pérez Elias

José Antonio Rodriguez Navarro
Luisa Maria Villar Guimerans

Javier Zamora Romero

MEMORIA CIENTIFICA IRYCIS 2016
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Fundacion para la Investigacion Biomédica del Hospital Universitario
Ramon y Cajal (FIBio-HRC) - Organo de Gestion del IRYCIS

La FIBioHRC es el 6rgano encargado de la gestion y administracion de los recursos y del patrimonio de la entidad, asi como del apoyo
para el desarrollo y fomento de la investigacion y de otros planes de actuacion. Constituye el soporte técnico-administrativo del
Instituto y la estructura encargada de la gestion integral de la investigacion del IRYCIS.

@ Localizacion
Fundacion para la Investigacion Biomédica del Hospital Universitario Ramén y Cajal , R c

Ctra. de Colmenar Viejo, Km. 9,100 Planta -2 dcha.
28034 Madrid 0@

Tel. 91 336 81 47
e-mail: fund_inv.hrc@salud.madrid.org

61:8;6 Organigrama

Fundacion para la Investigacion Biomédica
del Hospital Universitario Ramon y Cajal

DIRECCION
Jose Ignacio Flores Nicolas

JEFA OFICINA TECNICA
Laura Barreales Tolosa

OFICINA DE ADMINISTRACION OFICINA DE GESTION OFICINA DE INVESTIGACION E INNOVACION
Y SERVICIOS DE PROYECTOS
Misiones: Misiones: Misiones:
DE ADMINISTRACION Y SERVICIOS DE GESTION DE PROYECTOS DE PLANES CIENTIFICOS Y RESULTADOS DE INVESTIGACION
GENERALES
Informacién, difusion y control de Captacion y difusion de convocatorias y hechos relevantes para
Gestion corporativa, institucional y convocatorias. la investigacion.
Organos de Gobierno.
Apoyo a la confeccion y presentacion de Orientacion y apoyo a la confeccion, presentacion y justificacion
Gestion de recursos: proyectos y presupuestos. de proyectos,
- humanos
- materiales. Gestion economica y operativa de Registro, analisis y memoria de la actividad investigadora,
proyectos publicos y privados. acreditacion
Gestion economico-financiera, contable,
fiscal y patrimonial. Facturacion de servicios y Bibliometria, estado de la ciencia. Bases de datos del

documentacion de donaciones. conocimiento.
Gestion de alianzas, convenios e

instrumentos juridicos. Confeccion de memorias y apoyo a la Soporte de organos cientificos

justificacion de proyectos.

Gestion de proyectos especiales, de

estructura y de eventos corporativos. Gestion de proyectos docentes y
eventos cientificos. Internacionalizacion

Programa de calidad de [+D+i.

Gestion de intereses economicos y ) )
negocios participados Gestion integral de Ensayos Clinicos DE TRASLACION E INNOVACION
(Grupo de Gestion de EC).

Identificacion, canalizacion, proteccion y transferencia de la

Jefe Oficina Gestion de Proyectos: innovacion.
Gabino Criado

Jefe Oficina Administracion y
Servicios:

Vicente Martin Redes y alianzas para la investigacion y la innovacion.

Miembros: Jefe de Grupo de Ensayos Clinicos:

Ana Bartolomé Raquel Pérez Maseda Busquedas de financiacion, planes de negocio, empresas
Olga Mufioz Miembros: participadas.
Ana Perez Virginia Gutiérrez
David Pérez Ireqne Lasuncion Tramites de patentes y propiedad intelectual e industrial
Gema Suarez Emiliana Sainz

Soporte al Comité de Innovacion

Jefe de la Oficina de I+D+i:
Laura Barreales

GESTORES EN FORMACION Director de Innovacion:
Diego Velasco Escribano

Clara Lopez
Barbara Martinez Miembros:
Emma Gonzélez
Ana Moreno

MEMORIA CIENTIFICA IRYCIS 2016
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Empleados Anos de media de Nacionalidad
(30-05-2017) edad (*:8 afos) no espafiola
Distribucion de edad del personal contratado por la FIBio-HRC Distribucion por sexo del personal contratado por la FIBio-HRC

) 25-34 35-44

Evolucion de la plantilla media de la FIBio-HRC en los ultimos afios

2016 158

2015
2014
2013
2012
201
2010
2009

160
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Indicadores de actividad en 2016
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Nuevos contratos Convocatorias de Proyectos de Proyectos de
de personal empleo investigacion activos innovacion activos
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769 202

Familias de patentes Estancias/rotaciones Publicaciones Solicitudes
tramitadas validadas competitivas

5/

N o Y. o S o St o St

12 . 24

Contratos y convenios de Convenios marco Acuerdos de transferencia Acuerdos de
investigacion suscritos activos de material confidencialidad firmados
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Indicadores de actividad en 2016

y, & =g E
o L o S o Y o St o 2

64 I6.538

u
||

Nuevas donaciones Procedimientos de Contratos de cesion Facturas y cargos Cursos y eventos
contratacion publica de equipos internos tramitados
Ingresos totales por su origen (13.601.361€)* Plan de Actuacion 2016 (2.460.000€)

I Proyectos publicos I Estructura cientifica (unidades y servicios centrales)
I cstudios clinicos I Programas RRHH (cofinanciacion, intensificacion, etc.)
[ Proyectos privados [ Estructura de gestion

I Convenios sin facturacion, donaciones y premios I Otros programas

Programas de desarrollo (ej.: conv. intramurales)

X criterio de caja [ Pian Formacion IRYCIS, apoyo actividades formativas
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Comité de Etica de la Investigacion del Hospital Universitario Ramén y
Cajal (CEI-HURYC)

El CEl del Hospital Universitario Ramoén y Cajal de Madrid esta acreditado por la Subdireccion General de Evaluacion y Control de
Medicamentos y Productos Sanitarios de la Consejeria de Sanidad de la Comunidad de Madrid y realiza su actividad en el Hospital.
Este CEI también actua como Comité Externo del Biobanco del Hospital desde su acreditacion.

EI CEI-HURYC elabora una memoria anual que incluye la investigacion clinica realizada en el Hospital, la tutela de los centros de salud
de lo que antiguamente se consideraba Area 4 de Salud de la CAM y los centros privados MDAnderson Internacional, Clinica GINEFIV
e Ibermutuamur, situados en su misma zona geografica.

658;6 ESTRUCTURA CONTACTO
PRESIDENTA = Secretaria Comité Etico de Investigacion Clinica:
Doiia Sonsoles Sancho Garcia Dra. Itziar de Pablo
Tel. 91 336 88 25
VICEPRESIDENTA E-mail: itziar.pablo@salud.madrid.org
Dofa Maria Angeles Galvez Mugica

Secretaria Administrativa:

SE(ERETARIA , Mariano Sanchez y Ana Castro
Dona Itziar de Pablo Lopez de Abechuco Tel. 91 336 83 22
VOCALES: 17 E-mail: ceic.hrc@salud.madrid.org

Indicadores de actividad del CEI-HURYC en 2016

-
8Os
8 APPROVED

. o e« e &

21 28 827 317 8

O

19 reuniones CEI/CEIm de dictamen estudios
plenarias y 2 referencia en 28 favorable evaluados
extraordinarias protocolos de EC

40 ensayos clinicos

EVALUACION DE 43 estudios postautorizacion
89 proyectos de investigacion
31 7 145 otros tipo de estudio

estudios nuevos (95% del Hospital)

140

enmiendas relevantes

9

cesiones de muestras y 2 incorporaciones de
colecciones del Biobanco
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Evolucion de la actividad del CEI-HURYC desde 2011

Actividad global del CEl

Reuniones 14 10 13 1 1 19
Actuaciones como CEl de Referencia 14 n 21 23 3 28
Informes técnicos elaborados 1 10 12 ] n 17
Estudios registrados 336 367 400 421 470 317
Ensayos Clinicos 130 142 172 174 209 40
Estudios observacionales - EPAS 48 65 75 60 96 43
Estudios - otros 19 25 64 10 62 145
Proyectos de investigacion 139 135 89 7 103 89
Enmiendas evaluadas 383 424 539 599 607 140

Resultados de la evaluacion de ensayos clinicos

TOTAL 130 142 172 174 209 40
Aprobados 12 (86%) 107 (75%) 136 (79%)  131(75%)  171(82%) 32 (80%)
Suspendidos 4 (3%) 3(2%) 8 (5%) 10 (6%) 17 (8%) 2 (5%)
Pendientes 1(9%) 30 (21%) 18 (10%) 30 (17%) 13 (6%) 6 (15%)
Denegados 3(2%) 2 (1%) 10 (6%) 3(2%) 8 (4%) 0

* Desde marzo de 2016 entra en vigor el RD1090/2015 que requla la realizacion de ensayos clinicos con medicamentos en nuestro
pais. Desde ese momento, los Ensayos Clinicos que se realizan a nivel nacional ya no son evaluados por los CEls de cada uno de los
centros participantes (como ocurria hasta este momento), sino que se evaltan unicamente por un CEIl acreditado a nivel nacional. La
eleccion del CEl evaluador se deja a criterio del promotor del estudio.
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Recursos humanos del IRYCIS

A lo largo de 2016 el IRYCIS contaba entre sus filas con méas de 800 personas dedicadas a la investigacion, tanto investigadores
principales como colaboradores, personal técnico de apoyo y personal de gestion de I+D+i.

84 8 Personas trabajando en la investigacion del IRYCIS
4 2 2 Personas dedicadas a la investigacion en grupos consolidados
3 O Personas dedicadas a la investigacion en grupos emergentes
3 73 Investigadores Clinicos Asociados procedentes de 51 servicios hospitalarios

2 2 Personas dedicadas a la gestion de I+D+i

Distribucion del personal del IRYCIS por Centro Distribucion del personal del IRYCIS por rango de edad

Hospital RYC FIBIO-HRC <25 25-34 3544 | 4554 | > 54

Distribucion del personal del IRYCIS por nacionalidad
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W4 Actividad del IRYCIS en cifras

Proyectos nuevos

30

proyectos publicos obte-
nidos en concurrencia
competitiva, 3 de ellos
internacionales

196

ensayos y estudios
clinicos

Proyectos activos

s & o e o T o e

Proyectos
europeos

Evolucion del n° de ensayos clinicos en fases | y Il

2012 2013 2014 2015 2016

Proyectos Proyectos publicos obtenidos
privados en concurrencia competitiva

RRHH captados en concurrencia competitiva

= 3 Empleo Juvenil (MINECO)

- 2 Juan Rodeés (ISCIII)

2 Rio Hortega (ISCIII)

1 Predoctoral i-PFIS (ISCIII)

1 Personal Técnico de Apoyo (MINECO)

3 Intensificaciones (ISCIII)

3 Ayudantes de Investigacion Empleo Juvenil CAM
6 Técnicos de Laboratorio Empleo Juvenil CAM

2 Juan Rodes (ISCIII)

2 Miquel Servet | (ISCIII)

2 Miguel Servet Il (ISCIII)

1 Predoctoral (MINECO)

1 Predoctoral i-PFIS (ISCIII)

4 Rio Hortega (ISCIII)

4 Personal Técnico de Apoyo (MINECO e
ISCIII)

3 Intensificaciones (ISCIII)

3 Ayudantes de Investigacion Empleo
Juvenil CAM

6 Técnicos de Laboratorio Empleo Juvenil
CAM
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O Actividad del IRYCIS en cifras

018

Publicaciones

* Articulos originales, guias, revisiones y editoriales (JCR de 2015)

E@ é

Publicaciones con
primer o ultimo
autor del IRYCIS

23°

o]
Publicaciones
primer decil

35811

Publlcauones Puntos de factor Publlcauones
de impacto primer cuartil

Evolucion del n° de publicaciones Evolucion del factor de impacto

2012 2013 2014 2015 2016

2012

2013 2014 2015 2016

Bibliometria del IRYCIS y publicaciones de excelencia

BIBLIOMETRIA DEL IRYCIS 2012 2013 2014 2015 2016
N° total de publicaciones 545 565 596 765 769
s 210709 ........................ ; 19457266455 ...................... 323633 ......................... 358111
e 386 ............................... ; 88447423 ............................. '4.,'66'"
anlnales ...................................................................... weo wog T
e Sy sy G Gy iy
T o e
o gy ] g e iy
PUBLICACIONES DE EXCELENCIA 2012 2013 2014 2015 2016
N° PUBLICACIONES 1D 107 121 144 194 174
B 104754 ........................ 109287 ........................ 144029 ....................... 186660 ........................ 208411
/ID301302 ............................... X 42 .............................. , 53 ............................. 226
B e s ssg g e
e 183157 ........................ 170862 ....................... 203506 ........................ 266561296813
”0459 .............................. 480495 ............................... : 15 ............................. : 08
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W4 Actividad del IRYCIS en cifras

Innovacion y propiedad industrial

& o L o S o e

Nuevas solicitudes de Familias de patente con Proyectos de innovacion acuerdos de transferencia
patente y 1 registro de derechos vigentes y 16 nuevos y 57 activos

propiedad intelectual resultados de investig acion

(Creative Commons) en explotacion

Redes, alianzas, plataformas y consorcios

o S & e o e

Redes, plataformas, de caracter Iniciadas en 2016 Convenios
alianzas y consorcios en los internacional (35) (internacionales) marco activos
que participa el IRYCIS

Tesis y Premios

_ T

TN o LY o SRR RRE o Sty

Tesis dirigidas por Tesis leidas por miembros Premios concedidos
miembros del IRYCIS del IRYCIS
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Top-ten de publicaciones

020

Articulos y revisiones en primer decil y primer o ultimo autor del IRYCIS

Rodriguez-Sevilla P Zhang Y, Haro-Gonzalez R Sanz-Rodriguez F, Jaque F. Solé JG, Liu X, Jague D. Thermal Scanning at the
Cellular Level by an Optically Trapped Upconverting Fluorescent Particle. Adv Mater. 2016; 28(12):2421-6. FI: 18,96. DOI: 10.1002/
adma.201505020

De Mattos-Arruda L, Shen R, Reis-Filho JS, Cortés J. Translating neoadjuvant therapy into survival benefits: one size does not
fit all. Nat Rev Clin Oncol. 2016; 13(9):566-79. Fl: 18,786. DOI: 10.1038/nrclinonc.2016.35

Jimeénez D, de Miguel-Diez J, Guijarro R, Trujillo-Santos J, Otero R, Barba R, Muriel A, Meyer G, Yusen RD, Monreal M; RIETE
Investigators. Trends in the Management and Outcomes of Acute Pulmonary Embolism: Analysis From the RIETE Registry. J
Am Coll Cardiol. 2016; 67(2):162-70. FI: 17,759. DOI: 10.1016/j.jacc.2015.10.060

Zamorano JL, del Val D. Predictive Models of Atherosclerotic Cardiovascular Disease: In Search of the Philosopher’s Stone of
Cardiology.J Am Coll Cardiol. 2016; 67(2):148-50. FI: 17,759. DOI: 10.1016/j.jacc.2015.1.009

Jaque D, Cyrille R, Viana B, Soga K, Liu X, Garcia Solé J. Inorganic nanoparticles for optical bioimaging. Adv Opt Photonics 2016;
8(1):1-103. FI: 12,368. DOI: 10.1364/A0R8.000001

Albillos A, Martinez J, Téllez L. Continued controversy over the safety of beta-blockers in decompensated cirrhosis. Hepatolo-
gy. 2016; 63(5):1726-9. FI: 11,711. DOI: 10.1002/hep.28293

del Rosal B, Carrasco E, Ren F, Benayas A, Vetrone F, Sanz-Rodriguez F, Ma D, Juarranz A, Jaque D. Infrared-Emitting QDs for
Thermal Therapy with Real-Time Subcutaneous Temperature Feedback. Adv Funct Mater 2016; 26(33):6060:6068. Fl: 11,382.
DOI: 10.1002/adfm.201601953

Angulo J, EI Assar M, Rodriguez-Manas L. Frailty and sarcopenia as the basis for the phenotypic manifestation of chronic
diseases in older adults. Mol Aspects Med. 2016; 50:1-32. FI: 10, 86. DOI: 10.1016/j.mam.2016.06.001

Ubeda M, Lario M, Mufioz L, Borrero MJ, Rodriguez-Serrano M, Sanchez-Diaz AM, del Campo R, Lled6 L, Pastor O, Garcia-Ber-
mejo L, Diaz D, Alvarez-Mon M, Albillos A. Obeticholic acid reduces bacterial translocation and inhibits intestinal inflammation
in cirrhotic rats. J Hepatol. 2016 May; 64(5):1049-57. Fl: 10,59. doi: 10.1016/j.jhep.2015.12.010

Sanz AB, Garcia R, Rodriguez-Pena JM, Nombela C, Arroyo J. Cooperation between SAGA and SWI/SNF complexes is required
for efficient transcriptional responses requlated by the yeast MAPK SIt2. Nucleic Acids Res 2016. 44: 7159-7172. Fl: 9,202(Q1)
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Proyectos de innovacion

Proyectos de innovacion por fases

3 en Fase de Captacion
9 en Fase de Andlisis
8 en Fase de Desarrollo

19 en Fase de Transferencia

18 en Fase de Mercado

nuevas propuestas de ideas gque atienden a necesidades meédicas no cubiertas y
resultados de investigacion con los que se ha empezado a trabajar.

Patentes
Familias de patente con Nueva solicitud Registro de propiedad Nuevas solicitudes
derechos vigentes nacional intelectual internacionales

Reuniones, eventos y alianzas orientados a la colaboracion publico-privada

Se han realizado contactos, organizado reuniones y asistido a eventos para iniciar colaboraciones con empresas del sector biosanitario.

Sesion de Brokerage para Jornadas de innovacion en Reuniones de
poner en contacto a salud: una ligada a un maraton seguimiento

investigadores del IRYCIS de programacion de APPs de con empresas
con ingenieros de la UC3M salud y otra de Realidad Virtual. colaboradoras

Se ha presentado la cartera de proyectos de innovacion del IRYCIS en foros empresariales:

- Biospain: presentacion en el Foro de inversores de resultados del IRYCIS y reuniones con 18 empresas
- Il Congreso de eSalud

- Jornada de Transferencia tecnologica del Banco de Sabadell
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022

56 Acuerdos y contratos firmados

Acuerdos de Acuerdos de Acuerdos de Acuerdo de co- Acuerdos de
confidencialidad transferencia de colaboracion titularidad transferencia
material publico-privada

* 1opcion de licencia de patente
* 1acuerdo de transferencia de propiedad intelectual
* 2 acuerdos de financiacion privada para proyectos de innovacion

Fomento de la innovacion asistencial

Se esta apoyando la digitalizacion y usabilidad de quias clinicas en colaboracién con empresas de desarrollo de aplicaciones
moviles.

Se han mantenido reuniones con la Direccion General de Sistemas de Informacion Sanitaria para mejorar los sistemas de
comunicacion entre especialistas.

12 solicitudes presentadas en convocatorias competitivas de proyectos de innovacion

|:|5|i-::'_||_||_-; o H C . S S —
I._.E' 1[N]a - a-lxa BET R OLARDEALICH
Carios |l F | P S E Comunidad m == ’ HACH AT O healthsta

de Madrid madrind

Desarrollo Convocatoria Programa de  Caixa Impulse Retos de Premios | Premio
Tecnolégico de la Fundacion Compra Publica Colaboracion Hackathon de programa de
(AES 2016-ISCIIN) FIPSE Innovadora CAM MINECO Salud de Madrid emprendimiento

HealthStart

Otras actividades de interés

Como miembro de la Plataforma ITEMAS, la Unidad de Innovacion ha participado en dos grupos de trabajo, asi como en las
reuniones de la Comision Territorial de Madrid y en la Asamblea Nacional Anual.

La Unidad de Innovacion esté preparandose para certificarse bajo la Norma UNE 166002:2014
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110 Internacionalizacion

16 nuevas solicitudes a convocatorias de H2020

14 proyectos europeos activos:

IABC BACTI ¥ SPRINTT ND BB

4 proyectos de la Iniciativa
de Medicamentos Innova- IIIIIIIIIIIIII.IIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIII.IIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIII.IIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIII.IIIIIIIIIIIIIIII

dores (IMI) i-ABC: Inhaled Antibiotics =~ COMBACTE-CARE:  SPRINTT: Sarcopenia and  ENABLE: European Gram
in Bronchiectasias and Combatting bacterial physical frailty in older Negative Antibacterial
[ ] Cystic Fibrosis (115721) resistence in Europe-  people: multi-component Engine (115583)
fm g Dr. Rafael Canton Carbapenem Resistence  treatment strategies Dr. Fernando Baquero
- (115620) (115621-3)

Dr. Rafael Canton Dr. Alfonso J. Cruz-Jentoft

Inncreateee Madicines nltiatse

MPI. Age OptTtsK

2 proyectos del Second

Programme of Community ||||||||||||||||||||||||||||||||||||.|||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||.u|||||||||||||||||||||||||||||||||||||||
in the Field of Health = MPI-AGE: Using Multidimensional Prognostic OptTEST by HiE: Optimising testing and
= Indices (MPI) to improve cost-effectiveness linkage to care for HIV across Europe2
Py g N = of interventions in multimorbid frail older Dra. M* Jesus Pérez Elias
* * = persons (2013 12 02)
. = Dr. Alfonso Cruz-Jentoft

European =
Commission =

B0 NASTRAT SENMOR_“ R-GNOSIS

;m‘;:_(;yr:gt::argsl(l__gsg)tlmo OIIIIIIIIIIIIIIIIIII.IIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIII.IIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIII.IIIIIIIIIIIIIIIIIII

MON4STRAT: Therapeutic SENATOR: Development R-GNOSIS: Resistance in
Beta-Lactams MONitoring for and clinical trials of a new Gram-Negative Organism:
STRATIfied and dose adjusted Software ENgine for the Studying intervention
treatment of hospital-acquired Assessment & Optimization strategies (282512)
pneumonia: improved efficacy, of drug and non-drug Therapy Dr. Rafael Canton
SEVENTH FRAMEWORK decreased treatment length, in Older peRsons (305930)
PROGRAMME and reduction of emergence of Dr. Alfonso J. Cruz-Jentoft

resistance (602906-2)
Dr. Rafael Cantén

CARBAL! VE M&F

4 proyectos de Horizonte

2020
CARBALIVE: Clinical evaluation of carbons of MyCyFAPP: Innovative approach for self-
controlled porosity as a new therapeutic for management and social welfare of cystic fibrosis
the treatment of liver cirrhosis and non- patients in Europe: development, validation and
alcoholic fatty liver disease (634579) implementation of a telematics tool (643806)
Dr. Agustin Albillos Dra. Maria Garriga

Ma!}quL o0

Mainutrition in e Eldevly

FAST-Bact: A novel fast and automated kit MaNuEL- Malnutrition in the Elderly
for antibiotic susceptibility testing for Gram Knowledge Hub.
positive and negative bacteria (730713) Dr. Alfonso J. Cruz-Jentoft

Dr. Rafael Canton
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Internacionalizacion

024

N
TRANSCAN

! proyecto de la ERANET IIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIII.IIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIII
TRANSCAN

BioPac: Biomarkers of tumor
recurrence in pancreatic cancer
Dr. Alfredo Carrato

N

TRANSCAN

Participacion en 2 COST Actions:

"
& )

e,
%, AEU ccost,
"‘,‘ P“HEHS B ST Ak W L

Participacion en 2 COST
LT R R TR e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e TR TR e e e
Actions o . .

EuPancreas (BM1204) TRANSAUTOPHAGY
Dres. Alfredo Carrato, Bruno Sainz y Julie Earl Dr. José Antonio Rodriguez Navarro

Co presidencia de la Biomarkers Platform del EATRIS

EI IRYCIS es miembro de EATRIS desde noviembre de 2012. En marzo de 2016 la Dra. Laura Garcia Bermejo es nombrada Co-Presidenta
de la Plataforma de Biomarcadores de EATRIS, Presidida por el Dr. Alain Van Gool, del Radboud University Medical Center de Amsterdam.

BIOMARKERS
EATRIS & “
SUPPORTING DRUG DEVELOPMENTTO

European Infrastructure for

franslational Wedicine DIAGNOSTICS DEVELOPMENT

e the

SSUT ISR EITTESL 1

Al van Gocl

Cha

g aeseEl 43 cherml pargiea, drity
EERSERAATAS BELE T &° BRSSP 2 BIEREL 5
=il snd seememperial meevanTe e the BismaraEry
The Biomaroer oo Facaem hus s vanery o
tecrrslegcal prperiing Jush 81 N0Nu Laded

4 ASEEy AN TP

Lasurs Garca Bermeeje

e L B U T
i

S gsaiama ] e Rigs Fohmine as el jan o g s
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I} Principales redes, plataformas, alianzas y consorcios

Nacionales
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Principales redes, plataformas, alianzas y consorcios

Internacionales

EATRIS.-':“

European Infrastructure for
Translational Medicine

B ECRIN

EUROPEAN CLINICAL RESEARCH
INFRASTRUCTURE NETWORK

EQG_MS%%?

EuroSIDA

GE®SENTINEL

Tie G Jovedlivee

Centro Cochrane
Iberoamericanc

o

alzheimer’s Q_')
association

CLINICAL AND
LABORATORY
STANDARDS
INSTITUTE

026 | MEMORIA CIENTIFICA IRYCIS 2016

International
Osteoporasis
Foundation



1I#4 Formacion

Indicadores globales

e © e e © e o s

Visitantes acogidos Actividades Horas Asistentes / alumnos
por grupos del IRYCIS formativas

A) Comision de Formacion Continuada

La Comision de Formacién Continuada del IRYCIS tiene como mision asegurar la formacion investigadora complementaria de
todos los miembros del Instituto, implementando y actualizando los programas de formacion, los seminarios y otras actividades de
divulgacion cientifica.

Cursos

O o o e o e o S o S o

Reuniones celebradas Cursos impartidos Horas docentes Plazas Alumnos Asistencia media
para elaborar, coordinar (9 acreditados por la impartidas
y evaluar su actividad  Comunidad de Madrid)

Listado de cursos:

1. Formacion en Buenas Practicas Clinicas

2. Curso de Técnicas en Investigacion Traslacional: Aplicaciones en Investigacion Basica
3. Introduccion al software estadistico R

4. Advanced scientific writing skills for researchers and clinicians

5. Introduccion a la estadistica basica con uso del Stata
6
7
8
9

. Técnicas de Presentacion Cientifica

. La Busqueda Bibliogréfica en Bases de Datos. Pubmed y Embase

. Taller de Gestor de Referencias Bibliograficas. ENDNOTEWEB

. Formacion en Buenas Practicas Clinicas

0. Curso de Técnicas en Investigacion Traslacional: aplicaciones en Investigacion Clinica
1. Metodologia de la Investigacion para tutores de residentes

Seminarios

e o e © S o

Seminarios de Horas de seminarios Asistentes Seminarios impartidos por
investigacion (promedio de 24 investigadores en formacion
impartidos asistentes por seminario) del programa PDIF del IRYCIS
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Formacion

028

B) Cursos y eventos cientificos generales

\1/
/1\

CQ’)

T @ I @ T @ T

41

Cursos/eventos Horas Asistentes/alumnos

Plan Docente de Investigadores en Formacion (PDIF)

El PDIF tiene una duracion de 4 afos divididos en un nivel basico (primer y sequndo afo) y un nivel avanzado (tercer y cuarto afo).
Establece rotaciones, cursos y otras actividades a realizar por los investigadores en formacion (IF) durante cada uno de los 4 afios de
formacion predoctoral y 2 afios de formacion postdoctoral. Cada IF cuenta con un tutor durante todo su periodo de formacion. Las
rotaciones, cursos y actividades realizadas por el IF se evaltan anualmente.

e o e o S o S

Investigadores en formacion Procedentes de los Grados de El 70% disfrutan de contratos
a lo largo de 2016 (3 en nivel Biologia, Medicina, Bioquimica predoctorales (CAM, FPI y
basico y 7 en avanzado) y Ciencias Ambientales otros) y el resto de contratos
Rio Hortega
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1] Servicios centifico-técnicos del IRYCIS en su Hospital

El detalle de los servicios que ofrece la cartera de servicios cientifico-técnicos del IRYCIS en el
Hospital Universitario Ramén y Cajal puede consultarse en el siguiente enlace:
http://www.irycis.org/servicios.htm

ANIMALARIO Y CIRUGIA EXPERIMENTAL

Responsables o Servicios

¢ Cria de ratas

* Mantenimiento de animales (murino, conejo o cerdo)
*  Procedimientos quirdrgicos

Carlos Correa Gorospe (Veterinario)
Ana Isabel Ortiz Chércoles (Veterinario)

Contacto

91336 84 47 / 91336 80 74
carlos.correa@hrc.es / ana.i.ortiz@hrc.es

LTV

Destacables

Q- QO

Autorizacion para la manipulacion de Organismos Genéticamente Modificados

BIOBANCO

Servicios

Coleccion de muestras (N = 24)

* Fallo Multiorganico

¢ Tromboembolia Pulmonar

¢ Cirugia Cardiaca con Circ. Extracorporea (CE)
* Fracaso Renal Agudo

¢ Muestras controles de Banco de Sangre

* Diabetes Mellitus Tipo Il

* Enfermedades Metaboélicas Oseas

* Banco de Tumores

* Sepsis Grave

* Cancer Familiar y Hereditario

* Cancer diagnosticado en Medicina Interna
* Cancer de Células de Rifién

» Cirugia cardiaca con CE +/- Bicarbonato

* Acute Kidney Injury

* Toxicidad Renal en pacientes VIH positivos
* Infeccion respiratoria y nutricion enteral

* Obesidad y comorbilidades asociadas

¢ Trasplante Renal

* Queratosis Actinicas con terapia fotodindmica y
diclofenaco gel 3%

* Trasplante de progenitores hematopoyeéticos
¢ Cirugia Digestiva en pacientes con DM tipo Il
* Enfermedad Renal Cronica
* Arteriopatia Coronaria precoz
¢ Trasplante renal Il
T e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e et

Responsables

O

Fernando Liafno Garcia
(Direccion Cientifica)

Ana M* Torres Redondo
(Direccion Tecnica y Responsable de Calidad)

Contacto
biobanco@salud.madrid.org

Destacables

Gestion informatica: Aplicacion Bio-e-Bank de
VITRO, condiciones de seguridad de nivel alto.
Inscrita en la Agencia de Proteccion de Datos de
la Comunidad de Madrid.

Control de los almacenes: Registro continuo de
la temperatura (SIRIUS), alarmas telefonicas de
corte de luz y de aumento de temperatura de los
congeladores (ZETRON), backups de CO2, linea
preferente conectada a grupo electrégeno.

Control de procesos: Sistema de Gestion de la
Calidad certificado segun la norma ISO 9001:2008

Guia informativa para los investigadores sobre
Real Decreto 1716/2011, de 18 de noviembre.

e L R TRy
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Personal

Alfonso Muriel Garcia
David Arroyo Manzano
Borja M. Fernandez Félix

BIOESTADISTICA CLINICA

Responsable

Javier Zamora Romero
(Coordinador Cientifico)

Servicios
* Soporte al disefio de estudios.

* Soporte en la realizacion y andlisis estadistico de los
estudios.

* Soporte a la difusion de resultados.
* Soporte metodologico (MBE)
¢  Formacion.

O

ST e e ey

Contacto

91 336 8103
http://www.hrc.es/investigacion/invesunidadbio.htm

Destacables

Atiende alrededor de 550 consultas anuales e imparte cursos de “Introduccion a la estadistica”, “Modelos de regresion

multivariante”, “Andlisis de supervivencia” y “Modelos de regresion multinivel” y coordina sesiones de lectura critica de
la literatura médica.

Acreditada capacidad de colaboracion con otros grupos de investigacion, amplio espectro de coautoria de sus publicaciones
y participacion en las estructuras de investigacion colaborativas promovidas por el ISCIII (CIBER y RETICS).

Desde septiembre de 2013, mediante un acuerdo de colaboracion entre la Universidad Rey Juan Carlos y el IRYCIS,
el Centro Colaborador para la Comunidad de Madrid del Centro Cochrane Iberoamericano reside en la Unidad de
Bioestadistica Clinica.

CUANTIFICACION Y CARACTERIZACION MOLECULAR

Responsable
Oscar Pastor Rojo

Contacto
opastorhrc@salud.madrid.org

a

Servicios
* Andlisis de acidos grasos y esteroles.

* Cuantificacion de alta sensibilidad de grupos concretos
de intermediarios metabélicos.

¢ Lipidomica: analisis de fosfolipidos, triglicéridos,
esteres de colesterol y otros intermediarios a nivel
molecular.

* Andlisis de composicion de lipidos a nivel de grupo
(colesterol esterificado, colesterol libre, acidos grasos
libres, fosfolipidos, esfingolipidos)

* Anélisis de azucares.

L R
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ENSAYOS CLINICOS E INVESTIGACON CLINICA

Responsable
M* Angeles Galvez Mugica

Servicios

* Estancia en la Unidad de Ensayos Clinicos (voluntarios
sanos Yy pacientes; fungibles sanitarios)

* Asesoria sobre disefio y metodologia de ensayos clinicos
y EPAs.

* Elaboracion de documentacion de ensayo clinico y EPAs.

* Identificacion de centros participantes ensayo clinico y
EPAs.

* Presentacion a Autoridades Requladoras y CEls ensayo
clinicos y EPAs.

* Gestion de proyecto y monitorizacion de ensayo clinico
y EPAs.

* Medicacion, muestras y pruebas complementarias del
ensayo clinico.

* Farmacovigilancia del ensayo clinico y EPAs.

O

Contacto
91 336 88 25
mariaangeles.galvez@salud.madrid.org

Destacables

* Unidad de Ensayos Clinicos Fase | certificada por la
Consejeria de Sanidad de la CAM

* Perteneciente a ECRIN (European Clinical Research
Infrastructure Network)

L R

s o S o

ESTUDIOS EN RADIACION NO IONIZANTE
o Responsable o Servicios

= Alejandro Ubeda Maeso * Investigacion (I*+D): Deteccién y caracterizacion de
respuestas biologicas in vitro o in vivo a estimulos

Contacto electricos o0 magnéticos en el rango ELF - RF generados
= 913368699 /91729 34 75 por equipos industriales o de uso en terapias eléctricas,
= magnéticas o electrotérmicas.
=  aurora.delgado®hrc.es

e Utilizacion de cémara anecoica para estudios de
investigacion (I+D) in vivo a estimulos RF.

* Mediciones de exposicion a RNI en ambientes
residenciales u ocupacionales. Rango: ELF - RF (hasta 3
GHz).

* Consultoria en sequridad y proteccion ante RNI en
medios residenciales u ocupacionales.

* Asesoria a instituciones publicas y empresas, para
la aplicacion de medidas de proteccion ante RNI
establecidas por la normativa vigente.

* Informes periciales de sequridad RNI.

* Seminarios y cursos de formacion en proteccion ante RNI
para profesionales.

Destacables

El Coordinador Cientifico pertenece al Board of Directors
de la European Bioelectromagnetics Association (EBEA)
y a la Junta Directiva de la Sociedad Espafiola de
Proteccion Radiolégica (SEPR).

R

BIOINFORMATICA

Responsables o Servicios

Javier Zamora Romero * Andlisis genémicos
¢ Andlisis transcriptomicos

Contacto
ucabioinf@gmail.com

I

Destacables
Miembros de la Global Alliance for Genetics & Health (GA4GH) desde 2014

00O
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GENOMICA TRASLACIONAL

Responsables o Servicios
Francisco Javier del Castillo (Direccion Cientifica) *  Extraccion de acidos nucleicos - DNA (liquido amniético,
Antonio Sanchez Herranz (Direccién Técnica) plasma, frotis bucal, DNA/RNA viral, etc.)

Gloria Mufioz Martin (Direccion Laboratorio) * Andlisis de acidos nucleicos (Bioanalizador Tape Station
2200)

Contacto ¢ Cuantificacion de acidos nucleicos (Qubit 2,0)
Gloria Mufioz Martin e Secuenciaciéon masiva (lon Torrent)
91 336 89 59

LU e e ey
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ucagt.irycis@gmail.com

Destacables

* Miembros de la Global Alliance for Genetics & Health (GA4GH) desde 2014

¢ Acuerdos de colaboracion firmados con Sistemas Genémicos y Parque Cientifico de Madrid.
* Docentes en el Curso de Técnicas de Investigacion Traslacional.

ean Qe Q-

MICROSCOPIA CONFOCAL

Responsables o Servicios

Eulalia Bazan Izquierdo * Microscopia confocal
Diana Reimers Cerda *  Microscopia confocal in vivo

*  Microscopia convencional y de epifluorescencia
* Tratamiento y anélisis de imagen

00|

Contacto
91 336 81 68
eulalia.bazan@hrc.es / diana.reimers@hrc.es

TR |

PROTEOMICA

Responsables Servicios

* Determinacion de masas moleculares de peéptidos y
proteinas (MS-MALDI-TOF)

* I|dentificacion de proteinas.
* Electroforesis.

* Proteomica diferencial.

* Tincion.

e Escaneo gel.

O

Alberto Alcazar

Contacto
alberto.alcazar@hrc.es

= L
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HISTOLOGIA

Responsables

Servicios

* Preparacion de blogues de parafina.
* Cortes de blogues de parafina.

* Tincion de Hematoxilina y Eosina.

* Preparacion de bloques congelados.
¢ Cortes de blogues congelados.

* Inmunofluorescencia.

* Inmunoperoxidasa con amplificacion de sefal.
TR e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e

3

Diana Reimers Cerda

Eulalia Bazan lzquierdo

Contacto

91 336 81 68

diana.reimers@hrc.es / eulalia.bazan@hrc.es

||||||||||||||||||||||||O|||||||||O||
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OMARCADORESYTNANASTERAEEUHCASBASADASENrmRNAS

Responsable
Laura Garcia Bermejo

Contacto
ucamirnas@gmail.com

Destacables

Han desarrollado un método de diagnéstico y
pronastico de fracaso renal agudo protegido por dos
familias de patente (P200901825 y P2011320232),
ambas con entrada en fases nacionales en ocho
paises.

Servicios de caracter claramente traslacional con

experiencia en patologia renal, preservacion renal,
oncologia, sepsis, cardiologia, etc.

e o S o 2o

ICROARRAYS

Responsables

Javier Martinez-Botas Mateo

Contacto
91 336 84 66

Destacables
Disefo personalizado de microarrays

-0-0-0

Responsables
Epidemiologia Molecular del VIH: Africa Holguin
Virologia Molecular: Juan Carlos Galan

Contacto
africa.holguin@salud.madrid.org
juancarlos.galan@salud.madrid.org

Destacables

El Laboratorio de Epidemiologia Molecular del VIH esta en
proceso de acreditacion como laboratorio especializado
en VIH de referencia de la Organizacion Mundial de
la Salud (OMS) para la deteccion de resistencias en el
VIH empleando distintos tipos de muestras (incluyendo
sangre seca en papel de filtro: Dried blood spots o DBS)
dentro de la Red RESNET de OMS.

e © S o W o % -

NI

LU

e L

o Servicios

Extraccion de RNA y cuantificacion de miRNAs en suero,
tejido parafinado, tejido congelado y placas de células.

Array de miRNAs: retrotranscripcion, RNA Spike-in-kit.

PCRs de miRNAs: retrotranscripcion y determinacion por
gRT-PCR (LightCycler 480 SYBR green)
PCRs de genes: retrotranscripcion y determinacion por
gRT-PCR (LightCycler 480 SYBR green)

Modulacion de miRNAs in vitro. cultivo celular y
transfeccion mediante vehiculos lipososmales de un PRE-
miR o ANTI-miR o PRE-Neg o ANTI-Neq.

Corte de blogues de parafina- Localizacion de miRNAs
por hibridacion in situ
Inmunohistoquimica

o Servicios

Preparacion de muestras
cuantificacion)
Microarrays

PCR en tiempo real (LightCycler 480 SYBR green)

(extraccion, analisis 'y

IDEMIOLOGIA MOLECULAR DEL VIH Y VIROLOGIA MOLECULAR

0 Servicios

Deteccion e interpretacion de resistencias genéticas a
los principales farmacos antirretrovirales frente a VIH-1
de muestra directa mediante métodos genotipicos.

Cuantificacion de la carga viral del VIH-len plasma, LCR y
DBS por técnicas comerciales (Versant kPCR de Siemens
Healthcare v1.0 y/o Cobas ampliprep/Cobas TagMan HIV-1
version 2.0, Roche Molecular Diagnosis).

Reconstrucciones evolutivas desde una perspectiva
filogenética (NJ, phyMLBeast, Splittree, Mauve, Mesquite,
Clonalframe, MrBayes, o RDP entre otros)

Formacion practica para la implantacion de técnicas de
Biologia Molecular en VIH y gripe.

Elaboracion de planes de formacion individualizados
(tedricos y/o practicos) en el campo del VIH adecuados
a las necesidades y al perfil de los clientes en el ambito
nacional e internacional. Entrenamiento y asesoramiento
para su aplicacion.

Servicios de consultoria en la elaboracion de proyectos
de investigacion en el campo del VIH y Biologia Molecular,
asi como en el disefio y puesta en marcha de laboratorios
de investigacion en virologia molecular y cultivos virales.

MEMORIA CIENTIFICA IRYCIS 2016
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CARACTERIZACION DE PLASTICIDAD SINAPTICA
Responsables o Servicios

José Maria Solis (TTS Bi6logo) Cf.'aratcterizacign de pI::.ticid.ad sinépéi;a: ca{actteri;a teI

: o o efecto causado por modificaciones genéticas o tratamientos
Maria Dolores Mufioz (TTS Biologo) farmacologicos sobre la transmision sinaptica mediada por
glutamato, neurotransmisor de la mayoria de las sinapsis

= LR
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Contacto excitadoras en el Sistema Nervioso Central.
jose.m.solis@hrc.es dolores.munoz@hrc.es T
91 336 83 83 91 336 83 20

LIPIDOS Y LIPOPROTEINAS .
Responsable o Servicios

Miguel Angel Lasuncion Ripa * Analisis de esteroles.

* Sintesis de colesterol.

* Lipoproteinas de baja densidad (LDL) humanas, para
investigacion.

* Lipoproteinas de baja densidad (LDL) acetiladas, para uso
en investigacion.

* Lipoproteinas de baja densidad (LDL) marcadas con Dil,
para uso en investigacion.
T e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e

LABORATORIO DE APTAMEROS

Responsable o Servicios

Victor Manuel Gonzalez Mufioz (Direccion Cienfifica) * Seleccion de poblaciones de aptameros frente a una

Maria Elena Martin Palma (Direccion Técnica) dlana.. L o
* Clonaje y caracterizacion de aptameros individuales.

Contacto
91336 80 77

""""'””"""""""'O""'O"
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Contacto

S Hmn

TR e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e
Dra. Maria Elena Martin Palma

91336 8173
m.elena.martin@hrc.es

Destacables

* Multiples publicaciones de impacto en investigacion con aptameros.
* Siete contratos de colaboracion publico-privada sobre seleccion y caracterizacion de aptameros en los ultimos afos.

UNIDAD DE DETERMINACION DE BANDAS OLIGOCLONALES

Responsable o Servicios

* Determinacion de bandas oligoclonales (BOC) de IgG, IgM
totales e IgM lipido-especificas.

e Q- QO

Luisa Maria Villar Guimerans

Contacto
91 336 87 95
luisamaria.villar@salud.madrid.org

= LRy

Destacables

En 2014 el grupo de investigacion liderado por la Dra. Villar desarroll6 una combinacion de biomarcadores que permiten
predecir la respuesta al tratamiento de la Esclerosis Multiple (EM) con IFN 3. Estos biomarcadores estan protegidos
mediante solicitud de patente internacional PCT/EP2015/066163.

Tienen en desarrollo varios sistemas para identificar el pronostico y la respuesta al tratamiento de los pacientes con EM.
Actualmente, estan desarrollando una plataforma para la formacion de profesionales de otros centros en esta técnica.

00O
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion

En el IRYCIS se establecen 5 Areas Prioritarias de Investigacion, cada una coordinada por 2 directores, con la mision fundamental de:

* Velar por la consecucion de los objetivos marcados para el conjunto de su érea.
* Garantizar la comunicacion y colaboracion entre los distintos grupos de investigacion que la integran.

* Tutorizar a los grupos incluidos en los niveles de grupo emergente o investigador clinico asociado para lograr su integracion

progresiva en el nivel de grupo consolidado.

Areas prioritarias de investigacion

AREA 2

AREA 3

AREA 4

AREA 5

Neurociencias y Organos de los Sentidos

Dr. Francisco Mufoz Negrete
Jefe de Servicio de Oftalmologia

Dr. Javier Fernandez Ruiz
Catedratico. Universidad Complutense de Madrid

Microbiologia, Inmunologia e Infeccion

Dr. Rafael Canton Moreno
Jefe de Servicio de Microbiologia

Dr. Santiago Moreno Guillén
Jefe de Servicio de Enfermedades Infecciosas

Enfermedades Cronicas y Cancer

Dr. José Palacios Calvo
Jefe de Servicio de Anatomia Patologica

Dra. Pilar Garrido Lépez
Jefe de Seccion de Oncologia Médica

Epidemiologia y Tecnologia Sanitaria

Dr. Javier Zamora Romero
Coordinador Unidad de Bioestadistica

Dra. Laura Garcia Bermejo
Jefe de Grupo y Responsable de UCA IRYCIS

Cardiometabolismo y Patologia de Sistemas

Dr. Héctor Escobar Morreale
Jefe de Servicio de Endocrinologia y Nutricion

Dr. José Luis Zamorano Gomez
Jefe de Servicio de Cardiologia

Las areas del IRYCIS estan constituidas por 25 grupos de investigacion consolidados y por 3 grupos emergentes.

MEMORIA CIENTIFICA IRYCIS 2016
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion

. AREA 1: Neurociencias y Organos de los Sentidos

036 |

Se trata quizds del area de trayectoria investigadora mas
prolongada del Hospital Universitario Ramoén y Cajal. Desde
sus origenes, la investigacion traslacional en el campo de la
Neurologia, y en general de las Neurociencias, ha ocupado un
papel prominente en la actividad investigadora del hospital,
constituyendo en la actualidad el area de investigacion mas
amplia del IRYCIS.

Es el &rea que integra un mayor numero de grupos de
Investigacion y en los ultimos afos ha sufrido una profunda
reestructuracion, en parte debida a la jubilacion de varios de
los investigadores principales de grupos de esta area junto a la
incorporacion de otros. Asi, los antiguos grupos de Enfermedades
Neurodegenerativas y de Enfermedad Neuronal, que incluian
investigadores del Hospital Universitario Ramon y Cajal y de la
Universidad Complutense, se han transformado en dos grupos
nuevos, uno mas centrado en mecanismos patogenicos y el otro
en desarrollo de terapias.

El grupo de Neuroproteinas ha pasado a denominarse
Neuroproteinas-ictus. Los anteriores grupos de Neurobiologia
y Neurologia Experimental se han fusionado en el grupo de
Neurologia Experimental. El grupo de Hipoacusia Hereditaria
ha ampliado su colaboracion con otros grupos como el de
Oftalmologia y ha pasado a denominarse Grupo de Genética y
Patofisiologia Neurosensorial. Permanecen sin cambios los grupos

Financiacion

de Esclerosis Mdultiple, Oftalmologia y Enfermedades Psiquiétricas
y aparece un grupo completamente nuevo de Dermatologia
Experimental y Biologia Cutdnea. Todo ello ha permitido una
mejor optimizacion de recursos materiales y humanos de
acuerdo a la realidad de la actividad investigadora. Algunos de
estos grupos estan a su vez integrados en Redes y Proyectos
de Investigacion Cooperativa. Asi, los grupos de Enfermedades
Neurodegenerativas forman parte del CIBER de Enfermedades
Neurodegenerativas (CIBERNED) del Instituto de Salud Carlos IlI
y de los Programas [*D CANNAB y NEUROSTEM en Biomedicina
de la Comunidad de Madrid. El Grupo de Neuroproteinas-Ictus
estd integrado en la Red Neurovascular INVICTUS (RETIC de
Enfermedades Cerebrovasculares) del Instituto de Salud Carlos
lll'y la Red RNA del Ministerio de Ciencia y Tecnologia. El
Grupo de Oftalmologia en OFTARED (RETIC de Enfermedades
Oculares: prevencion, deteccion y tratamiento de patologia
ocular prevalente, degenerativa y cronica), perteneciendo uno
de sus miembros a la RICET-Red de enfermedades tropicales:
de la genomica al control. El Grupo de Neurologia Experimental
forma parte de la Red Consolider de la Iniciativa Espafiola de
Canales lo6nicos, el Programa I+D NEUROTEC en Biomedicina
de la Comunidad de Madrid y del CIBERNED del Instituto de
Salud Carlos lll. En el grupo de Enfermedades Psiquiatricas, una
importante fuente de financiacion es obtenida a través del CIBER
de Salud Mental, CIBERSAM.

La financiacion de las diferentes lineas se obtiene de fuentes muy diversas (convocatorias publicas nacionales e internacionales,
privadas, intramurales, de asociaciones de pacientes, etc.), con unos ingresos totales en los ultimos cinco afos de 8,9 M de euros.

Produccion

La produccion cientifica de esta area en los ultimos 5 afos ha sido intensa, con mas de 750 publicaciones, un factor de impacto
acumulado superior a 3000 y un 67% de publicaciones en los dos primeros cuartiles.

Ademas, podemos resaltar que han sido leidas en los ultimos 5 afos 61 tesis doctorales, obteniendo alguna de ellas mencion europea,
estando actualmente en desarrollo un numero importante de proyectos de tesis.

GRUPOS DE INVESTIGACION

o Esclerosis Multiple

Neurologia Experimental
Genetica y Patofisiologia Neurosensorial

Enfermedades Psiquiatricas
Neuroproteinas-ictus
Oftalmologia

Dermatologia Experimental y Biologia Cutanea

+00000000
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion

. AREA 1: Neurociencias y Organos de los Sentidos

GRUPO ESCLEROSIS MULTIPLE

Localizacion Lineas

il

Laboratorio: 7 * Asociacion de la microbiota intestinal con el curso de la EM.
*  Busqueda de biomarcadores que identifiquen buenos respondedores a las distintas

Servicio Inmunologia. Pta. -1 izda.
Unidad Clinica:

Servicio de Neurologia: Pta-2 dcha.
Hospital Universitario Ramon y Cajal

terapias biologicas en la EM.

Composicion del Grupo EM.

e ©

Responsable

Luisa Maria Villar Guimerans Objetivos estratégicos

* Busqueda de biomarcadores que identifiquen las distintas formas de EM.
*  Mecanismos inmunolégicos que se asocian con formas progresivas de EM.
*  Mecanismos inmunologicos que se asocian con la sintesis intratecal de IgM en la

*  Mecanismos que se asocian con el empeoramiento asociado a la edad en la EM.

luisamaria.villar@salud.madrid.org
91 336 80 29

Investigadores Principales
José Carlos Alvarez Cermefio
Luisa Maria Villar Guimerans
Eulalia Rodriguez Martin

Colaboradores

Amalia Tejeda Velarde
Carmen Picon Mufioz
Ernesto Roldan Santiago
Inmaculada Toboso de Lamo

aprobadas actualmente en la EM.

Indicadores de actividad 2016

Nuestro objetivo es profundizar en el estudio de los mecanismos fisiopatologicos de la
EM con el fin de identificar nuevas dianas terapéuticas de la enfermedad y contribuir al
tratamiento personalizado de los pacientes.

Uno de nuestros objetivos estratégicos es el estudio de los mecanismos asociados
con las formas progresivas de la enfermedad, para los cuales no hay tratamientos
modificadores de la enfermedad aprobados en la actualidad, y los cambios que se
producen en los pacientes con la edad. Esto es especialmente relevante ya que con
la edad se suele producir una falta de respuesta paulatina a muchas de las terapias

Lucienne Costa-Frossard Fran¢a
Maria Mercedes Espifio Martinez
Raquel Alenda Asensi

Silvia Medina Heras

Susana Sainz de la Maza Cantero

13 publicaciones

Fl: 47,80

Publicaciones en DI: 2 (15%)
Publicaciones en Q1: 6 (46%)
1 tesis dirigida

Palabras clave

Esclerosis multiple (EM), biomarca-
dores, mecanismos inmunolégicos,
linfocitos B, anticuerpos.

cientifica
¢ 1quia de practica clinica

Redes y Alianzas

¢ REEM-Red Espafiola de \\—

3 proyectos competitivos liderados
23 ensayos o proyectos privados liderados

* Evaluadores de agencias publicas nacionales: 2 IPs
* 1solicitud de patente en fase internacional (PCT/EP2015/066163), sobre un método
de prediccion de respuesta al IFNf3 .

3 premios; Investigadora del afo: Dra. Villar; mejor publicacion y comunicacion

Esclerosis Multiple (ISCIll) \ Hitos destacados
*  Bio-MS-Grupo  europeo de

Biomarcadores en EM.

1. Publicacion de un estudio multicéntrico sobre el valor de los neurofilamentos de
cadena ligera para predecir la conversion a esclerosis multiple tras un sindrome
neurolégico aislado (Neurology 2016). Fl: 8,19 (D1).

2. Publicacion de un articulo sobre la asociacion de las bandas oligoclonales de IgM
y la neurodegeneracion cuantificada midiendo el grosor de fibras retinianas y de
la capa de células ganglionares de la retina mediante OCT (J Neurol Sci 2016). FI:

recdEspanolace

esclerosismultipie

I% REg R 2,47 (Q2).
# ey 3 Do

nseimyee de Salud Carles 1l

Ramén y Cajal.

Bibliometria 2014-2016 (sélo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)

3. Publicacion de un estudio multicéntrico identificando nuevas dianas para la IgM
oligoclonal en la EM progresiva (Eur J Neurol 2016). Fl: 4,06 (D2).
4. Renovacion de la Red Espafiola de EM. Elegido grupo coordinador el del Hospital

5. Concesion de un proyecto de excelencia intramural del ISCIIl para estudiar diferencias
en distintas patologias segun el sexo de los pacientes (SexComplex). PIE16/00050.

Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %enQ16Q2 Articulos D1 % en D1
2014 17 57,18 4,39 9 53 3 18
2015 13 68,58 5,28 1 85 3 23
2016 13 47,80 3,68 10 7 2 15
43 173,76 41 30 70 8 19
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
AREA 1: Neurociencias y Organos de los Sentidos

038

GRUPO NEUROLOGIA EXPERIMENTAL

@

Localizacion

Servicio de Neurobiologia

(planta -1D)

Unidad de Neurologia Experimental
(planta -2D)

Dpto. Investigacion.

Hospital Ramon y Cajal

Composicion del Grupo

Responsable

Luis Carlos Barrio Calvo
luis.c.barrio@hrc.es
91336 8320 / 86 88

Investigadores Principales

Amelia Sanchez Capelo

liziar Avilés Olmos

José Antonio Rodriguez Navarro
Luis Carlos Barrio Calvo

Maria José Casarejos Fernandez

Colaboradores

Adela Escudero Lopez
Adriano Jiménez Escrig
Amparo Martin Bautista

Ana Maria Pérez Castillo
Angel Gaudioso Guirado
Antonio Sanchez Herranz
Araceli Alonso Canovas

Carlos Paino Belarrinaga
Cristina Medrano Vinas

Daniel Gonzélez Nieto

Diana Reimers Cerda

Eulalia Bazan lzquierdo
Gregorio Angel Santos Montes
Guillermo Garcia Ribas
Gustavo Lorenzo Sanz

Javier Gutiérrez Luengo

Javier Moron Oset

Jesus Miguel Hernandez Guijo
José Angel Morales Garcia
José Antonio Barios Heredero
José Luis Lopez-Sendon Moreno
José Manuel Ibarz Del Olmo
José Maria Solis Torralba

Juan Carlos Martinez Castrillo
Leonel Francisco Pérez Atencio
M* Dolores Mufioz Araujo
Marta del Alamo de Pedro

Palabras clave

Alzheimer, neuroinflamacion, neurode-
generacion, inmunidad innata, trehalosa,
LGF, microglia, enfermedad de Parkinson,
genética, ensayos clinicos, TGF, sinucleina,
diagnostico precoz, control de impulsos,
distonias, trastornos del movimiento, nue-
vas dianas terapéuticas, modelos anima-
les, neurotransmision, mecanismos de
memoria, epilepsia, conexinas, canales in-
tercelulares, hemicanales, conexinopatias,
sindrome de muerte subita de la infancia
(SIDS), leucodistrofias, paraparesia espas-
tica, distrofias musculares, exoesqueleto

MEMORIA CIENTIFICA IRYCIS 2016
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Redes y Alianzas
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Red de Excelencia: “Iniciativa Espafiola de Canales lonicos” (BUF2015-70067_REDC)
2015-2017

The Alzheimer’s Association QC program for CSF biomarkers

Convenio NEUROTEC: Desarrollo de Técnicas Diagnosticas y Terapéuticas de
Enfermedades Neuronales

CIBERNED-Centro de Investigacion Biomédica en Red en Enfermedades
Neurodegenerativas

COST Transautophagy

~
ccostE

SUACPFEAN CODFERLTION
B AT ARG TECHMOR SEY

=~ THE SPANISHION

-

=2~ “ CHANNEL INITIATIVE

Instituto de Salud Carlos llI

alzheimer’s Q_')

association

Lineas

Requlacion de la neuroinflamacion y la proteostasis en las enfermedades
neurodegenerativas.

Autofagia en enfermedades neurodegenerativas.

Estudios genéticos y ensayos clinicos en enfermos de Parkinson.

Mecanismos de neurotransmision sinaptica y plasticidad en las enfermedades
neurologicas.

Patologias neuroldgicas asociadas a canales/hemicanales de conexina en neuronas,
células de glia y musculo.



Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
AREA 1: Neurociencias y Organos de los Sentidos

GRUPO NEUROLOGIA EXPERIMENTAL

Objetivos estratégicos

General

Identificacion de eventos o moléculas clave en la patogénesis de enfermedades neurologicas con relevancia diagnostica, pronostica o
susceptibles de ser explotados para el desarrollo de nuevas dianas terapéuticas.

Especificos
1. Analizar el papel de la inmunidad innata en el control y en la evolucion patogenica de las enfermedades neurodegenerativas. Estudiar

el papel inmunomodulador, homeostatico y regenerador de la trehalosa, como inductor de autofagia, y el LGF como potente agente
antioxidante y neuroregenerador.

2. Comprender el papel de las distintas vias de degradacion de proteinas y de las alteraciones metaboélicas en modelos celulares, animales
y en pacientes de enfermedades neurodegenerativas.

3. Estudios de asociacion genética y meta-analisis para la busqueda de nuevas mutaciones en enfermos de Parkinson. Desarrollo de un
nuevo kit de diagnostico genético. Ensayos clinicos en pacientes para la investigacion de nuevos tratamientos y el diagnéstico precoz de
la enfermedad. Estudios preclinicos en modelos animales de la enfermedad de Parkinson y colaboracién con la industria para evaluar
nuevas dianas terapéuticas.

4. Establecer las bases funcionales de las redes neuronales en rodajas de cerebro como modelo de estudio de sinaptopatias.

5. Identificacion de mutaciones en el gen de la conexina-36 neuronal en pacientes con epilepsia mioclonica juvenil (EMJ), ensayo funcional
de las mutaciones, generaciéon de un modelo de raton knock-in con mutaciones de EMJ y ensayo de nuevas moléculas antiepilépticas.
Caracterizacion del ratéon Cx36-knockout como modelo animal de muerte subita de la infancia (SIDS) y desarrollo de un dispositivo para
la deteccion de apneas y la reversion de la parada respiratoria. Identificacion de nuevas mutaciones en los genes de la conexina-47 y
la conexina-43 en pacientes con leucodistrofia y paraparesia espastica, ensayo funcional de las mutaciones, y desarrollo de un modelo
paciente-especifico de mielinizacion in vitro por reprogramacion. Implicacion de los hemicanales de conexinas en la degeneracion de la
fibra muscular en el modelo de distrofia muscular de Duchenne del raton mdx. Estudio del impacto de un exoesqueleto de marcha en la
calidad de vida de pacientes con atrofia muscular espinal.

Indicadores de actividad 2016

8 proyectos competitivos liderados * 12 visitantes acogidos y 50 meses de estancia:
23 ensayos o proyectos privados liderados *  Universidad Complutense de Madrid

25 publicaciones IES Benjamin Rua

Fl: 65,41 Universidad Auténoma de Madrid
Publicaciones en DI: 5 (20%) Universidad de Alcala de Henares
Publicaciones en Q1: 13 (52%) Universidad Francisco de Vitoria
Evaluadores de proyectos de agencias publicas nacionales: 2 IPs

Hitos destacados

%
1
SN

N 1T @ll

Lastres-Becker |, Garcia-Yagiie AJ, Scannevin RH, CASAREJOS FERNANDEZ M), Kiigler S, Rabano A, Cuadrado A. Repurposing the NRF2
Activator Dimethyl Fumarate as Therapy Against Synucleinopathy in Parkinson’s Disease. ANTIOXIDANTS & REDOX SIGNALING 2016
25(2):61-77. FI: 7.41 (D1).

2. Morales-Garcia JA, Echeverry-Alzate,V, Alosno-Gil S, Sanz-SanCristobal M, Lopez-Moreno JA, Gil C, Martinez A, Santos A, Perez-Castillo A.
Phosphodiesterase? inhibition activates adult neurogenesis in hippocampus and subventricular zone in vitro and in vivo. STEM CELLS
2016 35(2) 458-472. FI: 5,90 (D1).

3. Cea LA, Puebla C, Cisterna BA, Escamilla R, Vargas AA, Frank M, Martinez-Montero R Prior C, Molano J, Esteban-Rodriguez I, Pascual-
Pascual I, Gallano R Lorenzo G, Pian H, Barrio LC, Willecke K, and S&ez JC. Fast skeletal myofibers of mdx mouse, model of Duchenne
muscular dystrophy, express connexin hemichannels that lead to apoptosis. Cell. Mol. Life Sci. 2016 73(13):2583-2599. FI: 5,81 (D2).

4.  Alvarez-Velasco R, MASJUAN VALLEJO J, DeFelipe A, CORRAL CORRAL |, Estévez-Fraga C, CRESPO TORO L, ALONSO CANOVAS A. Stroke
in Commercial Flights. Stroke 2016 47(4):1107-1119. Fl: 5,76 (D1).

5. Hernandez-Encinas E, Aguilar-Morante, Morales-Garcia J, Sanz-SanCristobal M, Santos A, Pérez-Castillo A. Complement component 3
(C3) expression in the hippocampus after excitotoxic injury: Role of C/EBPb. J. NEUROINFLAMMATION 2016 13(1) 276. FI: 4,667 (D2).

Bibliometria 2014-2016 (sélo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)

Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %en Q16 Q2 Articulos D1 % en D1
2014 2 6,58 3,29 2 100 0 0
2015 28 1211 4,33 24 86 9 32
2016 25 65,41 2,62 21 84 5 20
55 193,10 3,41 47 85 14 25
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
. AREA 1: Neurociencias y Organos de los Sentidos

GRUPO ENFERMEDADES NEURODEGENERATIVAS: MECANISMOS PATOGENICOS

Localizacion

Universidad Complutense de Madrid
Facultad de Ciencias Biologicas
Edificio Anexo. Dpto. Bioquimica y
Biologia Molecular |

C/ José Antonio Novais, 12

28040 Madrid

Composicion del Grupo

Responsable

Manuel Guzman Pastor
mguzman®guim.ucm.es
91394 46 68

Investigadores Principales

Ismael Galve Roperh
Manuel Guzman Pastor

Colaboradores

Adan de Salas Quiroga
Andrea Ruiz Calvo
Cristina Blazquez Ortiz
Daniel Garcia Rincon
Elena Garcia Taboada
Eva Resel Mariné

Irene Berenice Maroto Martinez
Javier Diaz Alonso

José Agquareles Gorines
Juan Paraiso Luna
Raquel Bajo Grafieras

Palabras clave

Neurodegeneracion, neurogenesis, neu-
ro-reparacion, neurofarmacologia, canna-

binoide.

Redes y Alianzas

®® = © ©

040

*  CIBERNED-Centro de Investigacion
Biomédica en Red en Enfermedades

Neurodegenerativas
¢ CANNAB-CM
Investigacion en Cannabinoides.
* |UIN
Investigacion en Neuroquimica.
* NEUROSTEM Red Madrilefia
Investigacion en Células
Neurales

Red Madrilefa de

Instituto Universitario de

de

Madre

p= Neurg5temCiM Faray
Hed #“aui™"
* i‘_i‘ A

S

&0

ﬂ Lineas
!

=

Neurogénesis y neuro-reparacion por receptores cannabinoides.
Neuroproteccion por receptores cannabinoides.

Objetivos estratégicos

El objetivo general de la investigacion de nuestro grupo es el estudio de los mecanismos
moleculares por los que los receptores cannabinoides actuan en el cerebro, asi como
cudl podria ser la validez de dichos receptores como dianas terapéuticas en los terrenos
de la neurodegeneracion, la neuro-reparacion y la neuro-oncologia. Nuestro trabajo estéa
permitiendo caracterizar nuevos mecanismos de accion y efectos mediados por los
receptores cannabinoides y sugerir nuevas implicaciones fisiopatologicas derivadas de ellos.

Indicadores de actividad 2016

4 proyectos competitivos liderados * 1 solicitud de patente europea de
7 publicaciones numero EP2733205, sobre metodos
Fl: 40,30 para diferenciar células madre neurales
Publicaciones en DI: 5 (71%) mediante la modulacion de CBL1.

Publicaciones en Q1: 5 (71%) * 1 patente que reivindica el uso de

Evaluadores de proyectos: 2 IPs

Miembro de comite editorial: 1 IP

3 meses de estancia en el extranjero

* Centre  Magendie  INSERM.
Burdeos (Francia)

cannabinoides para el tratamiento
de tumores cerebrales, extendida
internacionalmente y licenciada a la
industria farmacéutica

Hitos destacados

1.

Bellocchio L, Ruiz-Calvo A, Chiarlone A, Cabanas M, Resel E, Cazalets JR, Blazquez C,
Cho YH, Galve-Roperh I, Guzman M. Sustained Gq protein signaling induces striatal
neurotoxicity via a PLC/Ca2+/PYK2/JNK pathway. J. Neurosci. 2016. 36, 10611-10624. FI:
6,344 (D1).

Chiarlone A, Borner C, Martin-Gomez L, Jiménez-Gonzélez A, Garcia-Concejo A, Garcia-
Bermejo ML, Lorente M, Blazquez C, Garcia-Taboada E, de Haro A., Martella E, Hollt
V, Rodriguez R, Galve-Roperh |, Kraus J, Guzman M. MicroRNA let-7d is a target of
cannabinoid CB1 receptor and controls cannabinoid signaling. Neuropharmacology.
2016. 108, 345-352. FI: 5,106 (D1).

Lopez-Sendon Moreno JL, Garcia Caldentey J, Trigo Cubillo P Ruiz Romero C, Garcia
Ribas G, Alonso Arias MA, Garcia de Yébenes MJ, Tolon RM, Galve-Roperh I, Sagredo
O, Valdeolivas S, Resel E, Ortega-Gutierrez S, Garcia-Bermejo ML, Fernandez Ruiz J,
Guzman M, Garcia de Yébenes Prous JA double-blind, randomized, cross-over, placebo-
controlled, pilot trial with Sativex in Huntington’s disease. J. Neurol. 2016. 263, 1390-
1400. FI: 3,377 (Q2).

Diaz-Alonso J, Paraiso-Luna J, Navarrete C, Del Rio C, Cantarero |, Palomares B, Aquareles
J, Fernandez-Ruiz J, Bellido ML, Pollastro F, Appendino G, Calzado MA, Galve-Roperh |,
Mufioz E. VCE-003.2, a novel cannabigerol derivative, enhances neuronal progenitor cell
survival and alleviates symptomatology in murine models of Huntington’s disease. Sci.
Rep. 2016. 6, 29789. FI: 5,578 (D1).

Hernandez-Tiedra S, Fabrias G, D vila D, Salanueva IJ, Casas J, Montes LR, Anton Z,
Garcia-Taboada, E., Salazar-Roa, M., Lorente, M, Nylandsted J, Armstrong J, Lopez-
Valero, I., McKee CS, Serrano-Puebla A., Garcia-Lopez R, Gonzalez-Martinez J, Abad
JL, Hanada K, Boya P Goni FM, Guzman M, Lova P Jaatteld M, Alonso A & Velasco
G. Dihydroceramide accumulation mediates cytotoxic autophagy of cancer cells via
autophago-lysosome destabilization. Autophagy. 2016; 12, 2213-2229. FI: 11,753 (D1).

Bibliometria 2014-2016 (sélo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)

Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %enQ16Q2 Articulos D1 % en D1
2014 4 60,76 15,19 4 100 3 75
2015 15 14113 8,82 13 87 10 67
2016 7 40,30 5,76 6 86 5 n
26 242,20 9,92 23 88 18 69
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
AREA 1: Neurociencias y Organos de los Sentidos

GRUPO GENETICA Y PATOFISIOLOGIA NEUROSENSORIAL

Localizacion j? Palabras clave
Hospital Universitario Ramon y Cajal Palabras Clave, enfermedades raras, patologia de base genética, secuenciacion masiva,

Microarrays CGH, ensayos funcionales, ratones transgénicos.

®

Composicion del Grupo (ﬁ‘ Lineas
Lo
= R.espon;» able <= ° Atrofia muscular espinal.
z Miguel Angel Moreno Pelayo = *  Bases geneéticas de la esclerosis tuberosa
= mmorenop@salud.madrid.org S *  Bases genetico-moleculares de la patologia de Chiari.
E i L. E *  Bases hereditarias del glaucoma y de la patologia de segmento anterior del ojo.
= Investigadores Principales = *  Hidradenitis supurativa.
S Francisco Javier del Castillo Fernandez s *  Hipoacusias hereditarias (sindromicas y no sindrémicas).

Inmunodeficiencias primarias asociadas al complejo TCR/CD3 y a defectos de

reparacion del DNA.

*  MicroRNA cure: modulacion de microRNAs para eliminar los reservorios de latencia
en pacientes infectados con VIH.

*  Neurofibromatosis tipo 1y 2, y sindromes neuro-cardiofacial-cutaneos.

* Sindrome SAPHO (osteomielietis multifocal recurrente crénica).

Objetivos estratégicos

del Pino

Ignacio del Castillo Fernandez del Pino
Miguel Angel Moreno Pelayo
Concepcion Hernandez Chico

Yolanda Martin Santo Domingo

Colaboradores

Ana Maria Valero Rubio

Elena Gomez Rosas

Gema Garrido Martinez

Luciana Santos Serrao de Castro
Manuela Villamar Lopez

Matias Morin Rodriguez
Veronica Barca Tierno

©

1. Identificacion de nuevos genes asociados a patologia hereditaria en hipoacusias,
patologia del segmento anterior del ojo. sindromes autoinflamatorios y otras
enfermedades raras.

2. Realizacion de ensayos funcionales y generacion de modelos celulares y murinos
para el estudio de los mecanismos de patogénesis asociados.

3. Desarrollo, validacion y transferencia al mercado de herramientas de diagndstico
basadas en secuenciacion masiva y microarrays.

4. Disefo de quias clinicas para el grupo de enfermedades raras investigadas.

Indicadores de actividad 2016

Redes y Alianzas

¢ CIBERER-Centro de Investigacion I 3
Biomédica en Red de { 8 proyectos competitivos liderados *  Miembro de comité editorial: 1P

Enfermedades Raras * 9 ensayos o proyectos privados * 5 visitantes acogidos y 22 meses de

@

. i liderados estancia:
Ei%r:r‘:gzligas: con empresas * 2 publicaciones . Un!vers!dad Auténoma de‘Madrid
«  Secugen, Genycell, Novartis e FL219 ¢ Universidad Pablo de Olavide.
. ' LN ' *  Publicaciones en DI: 2 (100%) ¢ Facultad de Biotecnologia de
Sistemas Genomicos e 2 tesis dirigidas Sevilla
¢ Evaluador de proyectos cientificos en ¢ Universidad Carlos lll

instituciones nacionales: 1 IP

B V" & ciberer

Hitos destacados

(
S

1. Vogl C, Panou |, Yamanbaeva G, Wichmann C, Mangosing SJ, Vilardi F, Indzhykulian AA, Pangrsic T, Santarelli R, Rodriguez-Ballesteros
M, Weber T, Jung S, Cardenas E, Wu X, Wojcik SM, Kwan KY, DEL CASTILLO I, Schwappach B, Strenzke N, Corey DR Lin SY, Moser T.
Tryptophan-rich basic protein (WRB) mediates insertion of the tail-anchored protein otoferlin and is required for hair cell exocytosis
and hearing. EMBO J. 2016:35 (23):2536-2552. FI: 10,434 (D1).

2. Marin AV, Jiménez-Reinoso A, Briones AC, Mufoz-Ruiz M, Aydogmus C, Pasick LJ, Couso J, Mazariegos MS, Alvarez-Prado MAF,
Blazquez-Moreno A, Cipe FE, Haskologlu S, Dogu F, Morin M, Moreno-Pelayo MA, Garcia-Sanchez F, Gil-Herrera J, Fernandez-Malavé E,
Reyburn HT, Ramiro AR, Ikincioglullari A, Recio MJ, Requeiro JR, Garcillan B. Primary T-cell immunodeficiency with functional revertant
somatic 1 mosaicism in CD247. J. Allergy & Clinical Immunology 2016;139(1):347-349.e8. FI: 11,47 (D1).

3. Implementacion en practica clinica del diagnostico de CNVs mediante array CGH en patologia anterior del ojo.

4. Obtencion del certificado de capacitacion europeo para la realizacion del cribado prenatal no invasivo (NIPT) mediante secuenciacion
masiva.

5. Implantacion en practica clinica del DX genético-molecular basado en secuenciacion masiva en cancer familiar (mama, ovario,
colorrectal).

€

Bibliometria 2014-2016 (sélo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)

Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %enQl 6 Q2 Articulos D1 % en D1
2014 3 13,17 439 3 100 2 67
s 2015 6 29.14 4,86 6 100 2 33
g 2016 2 2190 10,95 2 100 2 100
n 64,21 6,73 n 100 6 55
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
. AREA 1: Neurociencias y Organos de los Sentidos

GRUPO ENFERMEDADES NEURODEGENERATIVAS: DESARROLLO DE TERAPIAS

Localizacion

Lo
Laboratorios 9-12, planta 4° del pabellon iv .

IV de la Facultad de Medicina de la
Universidad Complutense, situada en la
Ciudad Universitaria s/n, 28040-Madrid.

Composicion del Grupo

Responsable

Javier Fernandez Ruiz

Departamento de Bioguimica y Biologia
Molecular. Facultad  de  Medicina,
Universidad Complutense
jiframed.ucm.es. Tel. 91 394 14 50

Investigadores Principales
Javier Fernandez Ruiz
Eva de Lago Femia

Colaboradores

Carmen Aurora Rodriguez Cueto
Francisco Espejo Porras

José Antonio Ramos Atance
Laura Garcia Toscano

M* Luz Hernandez Galvez
Maria Ceprian Costoso

Maria Concepcion Garcia Garcia
Maria Sagrario Gomez Ruiz
Onintza Sagredo Ezquioga

Sara Valdeolivas Rojas
Valentina Satta

Yolanda Garcia Movellan

Palabras clave

Cannabinoides, sistema endocannabi-
noide, receptores cannabinoides, neu-
rodegeneracion, neuroproteccion, enfer-
medad de Huntington, enfermedad de
Parkinson, esclerosis lateral amiotroéfica,
demencia frontotemporal, ataxias espi-
nocerebelosas.

Redes y Alianzas

® ® @

*  CIBERNED-Centro de Investigacion
Biomedica en Red en Enfermedades
Neurodegenerativas.

* CANNAB-CM-Red Madrilefia de
Investigacion en Cannabinoides.

* UIN - Instituto Universitario de
Investigacion en Neuroquimica

*  Campus Moncloa (UCM/UPM)

*  GW Pharmaceuticals Ltd.

VivaCell Biotechnology Spain

peemmo 4
|=4- B LT

A CANRAR-DWE

ﬂedGN

PharTacouticas

" R
Fala% o
fo0 0 wns VIVACELL
5 "=  Bistechnology Espafa
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Lineas

Relacion del sistema endocannabinoide con la patogénesis y el tratamiento de
varias enfermedades neurodegenerativas.

* Identificacion de dianas de este sistema con potencial neuroprotector y desarrollo
de nuevas moléculas selectivas para estas dianas.

* Aplicacion a modelos celulares y animales de diferentes enfermedades neurode-
generativas.

*  Participacion en estudios clinicos con farmacos cannabinoides.

Objetivos estratégicos

La actividad investigadora del grupo estd orientada al estudio de los cambios que
se producen en elementos del sistema endocannabinoide en varias enfermedades
neurodegenerativas (enfermedades de Parkinson y Huntington, esclerosis lateral
amiotrofica/demencia frontotemporal y ataxias espinocerebelares) utilizando tanto
modelos experimentales (celulares o in vivo) como muestras de pacientes. Lo que
perseguimos es identificar dianas de este sistema susceptibles de ser empleadas para
tratamientos de tipo neuroprotector y estudiar los mecanismos moleculares y/o celulares
a través de los que podrian ejercer este tipo de efecto. A partir de ello, intentamos
evaluar el efecto neuroprotector de diferentes tipos de cannabinoides, preferentemente
cannabinoides antioxidantes, agonistas CB2 y cannabinoides con actividad PPAR, en
modelos experimentales de estas enfermedades. También trabajamos en el disefio y
evaluacion biologica de nuevos tipos de moléculas cannabinoides con selectividad por
aquellas dianas con potencial neuroprotector. El objetivo final es participar en estudios
clinicos derivados de esta experimentacion preclinica contribuyendo con el anélisis de
marcadores bioquimicos en muestras de los pacientes.

Indicadores de actividad 2016

* 3 proyectos competitivos liderados
* 1 proyecto privado liderado

* 13 publicaciones

* Fl: 53,26

*  Publicaciones en DI: 5 (38%)

*  Publicaciones en QI: 9 (85%)

* 2 tesis dirigidas

* Evaluador de proyectos y trayectoria cientifica en 5 agencias nacionales y
universidades europeas: 1 IP

*  Miembro de comité editorial: 11P
* 10 meses de estancia en otros centros
o University of East Anglia (UK)
o University of Ulm (Alemania)
o Sapienza University of Rome (ltalia)
* 2 visitantes acogidos con +*9 meses de estancia
o Second University of Naples (Italia)
o Beuth Hochschule fiir Technik Berlin. University of Applied Sciences (Alemania)

* 1patente y1solicitud de patente con extension internacional que protegen el uso de
derivados de cromenopirazoles (W02014/013117) y cromenoquinonas (PCT/ES2015/
070184) como ligandos de receptores cannabinoides y con actividad antitumoral



Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
AREA 1: Neurociencias y Organos de los Sentidos
GRUPO ENFERMEDADES NEURODEGENERATIVAS: DESARROLLO DE TERAPIAS

\\\—!/// Hitos destacados

1. Lopez-Sendon JL, Garcia-Caldentey J, Trigo-Cubillo R Ruiz-Romero C, Garcia-Ribas G, Alonso-Arias A, Garcia de Yébenes MJ, Tolon RM, Galve-
Roperh |, Sagredo O, Valdeolivas S, Resel E, Ortega-Gutierrez S, Garcia-Bermejo ML, Fernandez-Ruiz J, Guzman M, Garcia de Yébenes Prous J.
A double-blind, randomized, cross-over, placebo-controlled, pilot trial with Sativex in Huntington s disease. J. Neurology. 2016: 263, 1390-1400.
Fl: 3.38 (Q2).

2. Morales R Gomez-Canas M, Navarro G, Hurst DP Carrillo-Salinas FJ, Lagartera L, Pazos MR, Goya P Reggio PH, Guaza C, Franco R, Fernandez
Ruiz J, Jagerovic N. Chromenopyrazole, a versatile cannabinoid scaffold with in vivo activity in a model of multiple sclerosis. J Med Chem.
2016: 59, 6753-6771. FI: 5.45 (D1).

3. Morales P Whyte L, Chicharro R, Gomez-Cafas M, Pazos MR, Goya P Irving AJ, Fernandez-Ruiz J, Ross RA, Jagerovic N. Identification of novel
GPR55 modulators using cell-impedance-based label-free technology. J Med Chem. 2016: 59, 1840-1853. FI: 5.45 (D1).

4. Rodriguez-Cueto C, Hernandez ML, Hillard C, Maciel R Garcia-Garcia L, Valdeolivas S, Pozo MA, Ramos JA, Gomez-Ruiz M, Fernandez-Ruiz J.
Dysrequlation of the endocannabinoid signaling system in the cerebellum and brainstem in a transgenic mouse model of spinocerebellar
ataxia type-3. Neuroscience. 2016: 339, 191-2009. Fl: 3.23 (Q2).

5. Palomo-Garo C, Gémez-Gélvez Y, Garcia MC, Fernandez-Ruiz. Targeting the cannabinoid CB2 receptor to attenuate the progression of motor
deficits in LRRK2-transgenic mice. J Pharmacol Res. 2016: 110

Bibliometria 2014-2016 (sélo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)

g Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %en Q16 Q2 Articulos D1 % en D1
g 2014 10 36,39 3,64 10 100 2 20
é 2015 12 54,88 4,57 10 83 6 50
g 2016 13 53,26 410 9 85 5 38
35 144,53 410 29 83 13 37
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
. AREA 1: Neurociencias y Organos de los Sentidos
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GRUPO ENFERMEDADES PSIQUIATRICAS

Hospital Universitario Ramon y Cajal
Servicio de Psiquiatria - Planta 8* Centro
Universidad de Alcalé:

Facultad de Medicina

Localizacion ﬂ
e
4

Composicion del Grupo

Responsable

Lineas

Trastornos del control de impulsos y del espectro impulsivo-compulsivo.

e Epigenética de los trastornos mentales.

*  Primeros episodios psicéticos, factores de riesgo en su desarrollo y predictores de
recaidas.

* Trastornos afectivos, trastorno bipolar.

*  Genética y Farmacogenética de los trastornos mentales.

Objetivos estratégicos

Jerénimo Saiz Ruiz

Jefe del Servicio de Psiquiatria
Hospital Universitario Ramoén y Cajal
jeronimo.saiz@salud.madrid.org
91336 83 92

Investigadores Principales

Angela Ibafiez Cuadrado
Jerénimo Saiz Ruiz
José Manuel Montes Rodriguez

Colaboradores

El Grupo de Enfermedades Psiquiatricas es un grupo multidisciplinar formado por
investigadores de distintas areas (psiquiatria, psicologia, farmacologia, enfermeria) cuyo
objetivo es el desarrollo de programas de investigacion clinica, biolégica y de servicios
sobre la etiopatogenia y el tratamiento de los trastornos mentales, en consonancia con
dos de los tres retos establecidos en el proyecto ROAMER de la Union Europea, como son
el desarrollo de nuevas intervenciones clinicas en salud mental y la comprension de los
mecanismos subyacentes a los distintos trastornos mentales que faciliten el desarrollo de
nuevas estrategias de intervencion.

Indicadores de actividad 2016

Agustin Madoz Gurpide
Cecilio Alamo Gonzélez
Concepcion Vaquero Lorenzo
Enrique Baca Garcia
Enriqueta Ochoa Mangado
Estrella Salvador Vadillo
Guillermo Lahera Forteza

@

(
S

* 3 proyectos competitivos liderados *  Fl:153.21
e 5 ensayos o proyectos privados ¢  Publicaciones en D1: 7 (26%)
liderados *  Publicaciones en QI: 16 (59%)

e 27 publicaciones

Hitos destacados

Raul Alelu Paz

Palabras clave

Trastornos mentales, psiquiatria, neu-
robiologia, genética, farmacogenética,
epigenética, psicosis, trastornos afec-
tivos, trastorno bipolar, trastorno obse-
sivo compulsivo, juego patologico, adic-
ciones, tratamiento.

Redes y Alianzas

*  CIBERSAM-Centro de Investigacion
Biomeédica en Red de Salud Mental

T P T
!EEE"""' i

ciber

@’1

1. ElProyecto “Mecanismos genéticos y epigenéticos en el trastorno obsesivo compulsivo
refractario: desarrollo y validacion de un modelo celular mediante reprogramacion”
representa la colaboracion entre el Servicio de Psiquiatria y el de Neurocirugia, y
que se estd realizando gracias a la financiacion publica obtenida en convocatorias
competitivas de la Universidad de Alcala y de la AES del 2015 del ISCIII.

2. La investigacion desarrollada en primeros episodios psicéticos representa uno de los
hitos de nuestro grupo de investigacion, desarrollada gracias a la financiacion obtenida
en convocatorias publicas competitivas como el proyecto AGES-CM (convocatoria
Biomedicina de la Comunidad de Madrid) y entre cuyos objetivos se encuentra el
estudio que la interaccion genética - ambiente tiene en la etiopatogenia de estos
trastornos, y que han dado origen a diversas publicaciones en revistas de impacto.

3. El articulo “Age at First Episode Modulates Diagnosis-Related Structural Brain
Abnormalities in Psychosis” publicado en Schizophrenia Bulletin (2016; 42:344-57)
representa una de las publicaciones derivadas de los proyectos de investigacion en
primeros episodios psicoticos, entre cuyos autores se encuentra Jerénimo Saiz Ruiz.
FI: 8.45 (D1).

4.  Elarticulo “Functional remediation in bipolar disorder: 1-year follow-up of neurocognitive
and functional outcome.” Br J Psychiatry. 2016; 208(1):87-93, entre cuyos autores
se encuentra Angela Ibanez, representa una mas de las publicaciones fruto de la
colaboracion para la investigacion en el trastorno bipolar entre distintos grupos de
CIBERSAM. FI: 7,99 (D1).

5. El articulo “Pharmacogenetic study of antipsychotic induced acute extrapyramidal
symptoms in a first episode psychosis cohort: role of dopamine, serotonin and
glutamate candidate genes” (Pharmacogenomics J 2016; 16:439-45) entre cuyos
autores se encuentra Jeronimo Saiz y en el que ha colaborado Angela Ibafiez dentro
del grupo de investigacion en primeros episodios psicéticos PEPs, es una muestra de la
linea de investigacion en farmacogenética desarrollada por nuestro grupo. Fl: 4,23 (D2).

Bibliometria 2014-2016 (sélo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)

MEMORIA CIENTIFICA IRYCIS 2016

Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %enQ16Q2 Articulos D1 % en D1
2014 21 61,62 2,94 14 67 1 5
2015 17 48,16 2,83 8 47 3 18
2016 27 153,21 5,67 19 70 7 26
65 262,99 3,82 41 63 1 17



Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
. AREA 1: Neurociencias y Organos de los Sentidos

GRUPO NEUROPROTEINAS-ICTUS

Localizacion ﬂ Lineas

Unidad de Ictus. L|neas de investigacion clinicas:

Servicio de Neurologia, 5D. Prevencion secundaria en ictus con anticoagulantes de accion directa.

Laboratorio de Neuroproteinas e * Tratamiento endovascular del infarto cerebral.

Isquemia y Laboratorio de Proteémica. * Complicaciones cerebrovasculares de los pacientes en tratamiento con antivita-

Dpto. Investigacion -ID. minas K.

Hospital Ramén y Cajal * Infartos cerebrales en pacientes en vuelo.

*  Andlisis cuantitativo de los trombos extraidos con trombectomia mecanica.

Lineas de investigacion experimentales:

*  Mecanismos de muerte y neuroproteccion en la isquemia cerebral.

* Identificacion de proteinas implicadas en la neuroreparacion tras la isquemia cere-
bral. Estudio clinico-experimental.

*  Exploracion de nuevos farmacos neuroprotectores para la isquemia cerebral.

Objetivos estratégicos

Composicion del Grupo

Responsable

Alberto Alcazar Gonzalez
Bioguimica Investigacion
alberto.alcazar®@hrc.es

e @

Investigadores Principales
Alberto Alcazar Gonzalez

*  Avanzar en el conocimiento de la patologia isquémica cerebral.
* Desarrollar estrategias farmacologicas con potencial terapéutico para mejorar la
recuperacion funcional tras el ictus isquémico.

Colaboradores *  Tratamiento de los ictus en fase aguda.

Jaime Masjuén Vallejo

Evaluador de proyectos en agencias
Ictus, neuroproteccion, isquemia cere- nacionales: 1 IP
bral, modelos experimentales, dianas
tgrapéuticas, tratamientos de reperfu- \\2// Hitos destacados
sion, ensayo de farmacos, mecanismos %

moleculares, muerte neuronal.

Alicia de Felipe Mimbrera B, ndicadores de actividad 2016

Antonio Cruz Culebras : I
s Emma Martinez Alonso lljl * 1 proyecto competitivo liderado * | familia de patentes extendida
: Ignacio Regidor Bailly-Bailliere = * 16 ensayos o proyectos privados internacionalmente en 10 paises que
E Maria Consuelo Matute Lozano E liderados protege el uso de esteronitronas en
: Mercedes Gomez-Calcerrada Iniesta S * 10 publicaciones enfermedades neurodegenerativas
z Rocio Vera Lechuga S e FI3529 * 1patente que protege a nivel nacional
= *  Publicaciones en D1: 3 (30%) las quinolinitronas con este mismo

Palabras clave *  Publicaciones en QI: 6 (60%) fin

1. Destacada publicacioén en su especialidad: Alvarez-Velasco R, MASJUAN J, De FELIPE
A, Corral |, Estévez-Fraga C, Crespo L, Alonso-Cénovas A. Stroke in Commercial
Flights. Stroke. 2016; 47:1117-1119. FI: 5,76 (D1).

. 2. Destacada publicacion en su especialidad: Montaner J, Bustamante A, Garcia-Matas

* GEECV - Grupo de estudio de S. Martinez-Zabaleta M, Jiménez C. de la Torre J, Rubio FR, Sequra T. MASJUAN

enfermedades cerebrovasculares J, et al; STARS Investigators. Combination of Thrombolysis and Statins in Acute

Madrid Stroke Network Data Stroke Is Safe: Results of the STARS Randomized Trial (Stroke Treatment With Acute

RETIC INVICTUS Reperfusion and Simvastatin). Stroke. 2016; 47:2870-2873. FI: 5,76 (D1).

3. Destacada publicacion en su especialidad: CRUZ-CULEBRAS A, VERA R, San Millan

Redes y Alianzas

@

@

JM. Bilateral Infarction of the Corpus Callosum in a Patient With a Single Pericallosal
Artery. JAMA Neurol. 2016; 73:1246-1247. FI: 7,27 (D1).

4, Destacada publicacion en su especialidad: AYUSO MI, MARTINEZ-ALONSO E,
REGIDOR I, ALCAZAR A. Stress Granule Induction after Brain Ischemia Is Independent
of Eukaryotic Translation Initiation Factor (elF) 2 Phosphorylation and Is Correlated
with a Decrease in elF4B and elF4E Proteins. J Biol Chem. 2016; 291:27252-27264.
FI: 457 (Q1).

5. PATENTE EUROPEA EP3000469Al. Steroidal Nitrones for the Treatment and
Prevention of a Cerebral Stroke or Ischaemia, Alzheimer and Parkinson Disease and
Amyotrophic Lateral Sclerosis. ENTIDAD TITULAR: Hospital Universitario Ramén y
Cajal. Marco Contelles JL and ALCAZAR GONZALEZ A.

mciutn de Salud Cardoy |

C"C} INGSI-::TUS

Bibliometria 2014-2016 (s6lo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)

g Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %enQ16Q2 Articulos D1 % en DI

- 2014 18 73,30 4,07 12 67 5 28
2015 8 26,13 3,27 5 63 3 38

g 2016 10 35,29 3,53 7 70 3 30

36 134,71 3,62 24 67 l 3
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
. AREA 1: Neurociencias y Organos de los Sentidos

GRUPO OFTALMOLOGIA

Localizacion

Hospital Universitario Ramon y Cajal
Servicio de Oftalmologia
Planta 9° izquierda

Composicion del Grupo

Responsable

Francisco José Munoz Negrete

Jefe del Servicio de Oftalmologia
Hospital Universitario Ramon y Cajal
franciscojose.munoz@salud.madrid.org
91 336 81 26

Investigadores Principales

Francisco Arnalich Montiel
Francisco José Mufioz Negrete
Gema Rebolleda Fernandez
Maria Moreno Lopez

Marta Suérez de Figueroa Diez

Colaboradores

Beatriz Puerto Hernandez
Diego Ruiz Casas

Inés Maria Contreras Martin
Julio José Gonzélez Lopez
Laura Diez Alvarez

Luis Rivas Jara

M Pilar Casas de Llera
Victoria de Juan Herrédez
Marco Sales Sanz

Noelia Oblanca Llamazares
Rafael Morcillo Laiz
Victoria de Juan Herrdez

Palabras clave

OCT, nervio optico, neuro-oftalmologia,
glaucoma, uveitis, queratocono, DMEK,
DSAEK, endotelio corneal, Acanthamoe-
ba, queratitis, distrofia de Fuchs, citologia
de impresion, membrana amniotica, sue-
ro autoélogo, células madre, ojo seco grave,
neuritis opticas, neuropatia optica isque-
mica, DMAE, enfermedad de Graves, ciru-
gia de glaucoma, genética y glaucoma.

Redes y Alianzas

@ ©® ¢ SO

046

¢  OFTARED-Patologia  ocular  del
envejecimiento, calidad visual y
calidad de vida.

* RICET-Red de  enfermedades
tropicales: de la genomica al control
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Glaucoma
Coérnea
Retina

Objetivos estratégicos

Ind

Epidemiologia clinica de la inflamaciéon ocular.

Investigacion de estimulacion de retina interna en animales con ablacion de retina

externa.

Trasplante de membrana amniética en ojo seco grave.
Tratamiento con células madre en ojo seco grave.

Trasplante de cornea endotelial.
Queratitis por Acanthamoeba.
Queratocono: diagnostico y tratamiento.

Terapia con células madre para el tratamiento de patologia corneal.
Métodos de imagen en glaucoma y otras neuropatias opticas.

Nuevos desarrollos en la cirugia del glaucoma.

Estudio genético en glaucoma y disgenesias del segmento anterior.

Oftalmopatia distiroidea.

icadores de actividad 2016

7 proyectos competitivos liderados

14 ensayos o proyectos privados lidera-
dos

24 publicaciones

Fl: 35,66

Publicaciones en Q1: 5 (21%)

2 tesis dirigidas

2 premios al mejor servicio, 1 premio a
la Excelencia Investigadora en Glauco-
ma, 1 premio extraordinario de doctora-
do

Miembros de comités editoriales: 3 IPs
1 patente nacional (n° de solicitud
P201131222), que protege un inyector
de endotelio corneal.

Hitos destacados

Participacion en el co-desarrollo de un
dispositivo ocular para solucionar pro-
blemas de posicion de los pacientes
tras procedimientos quirdrgicos (pa-
tente n° P201131226)

1 Protocolo de Practica Clinica; 1 Infor-
me Técnico solicitado por Autoridad
sanitaria

2 Visitas y +2 meses de estancia

o Universidad de Valencia

1 Estancia en otro centro extranjero

o Sint-Auqustinus Hospital, Antwerpen
(Bélgica)

1.

2° Mejor Servicio de Oftalmologia en Espafa (primero en el ambito publico) en el
Ranking MRS (Monitor de Reputacién Sanitaria).

1° Servicio de Espafa acreditado por el European Board of Ophthalmology (EBO) para

la formacion de residentes en Oftalmologia.

Premio a la Excelencia Investigadora en Glaucoma por la Sociedad Espafiola de

Glaucoma.

Dr. Francisco J. Muiioz Negrete Director de Archivos de la Sociedad Espafiola de

Oftalmologia.

Proyecto FIS: Evaluacion de los cambios biomecénicos de la cabeza del nervio optico
asociados a inyecciones intravitreas de farmacos anti -VEGF en DMAE exudativa.
Modelo in vivo de hipertension ocular (IP Dra. Gema Rebolleda). PI16/00795.

@ o, ™
viter  (CftaRéd

it FETHCS Paleinge Souler

Bibliometria 2014-2016 (sélo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)

Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %enQ16Q2 Articulos D1 % en D1
2014 13 27,02 2,08 10 7 0 0
2015 28 55,70 1,99 14 50 2 7
2016 24 35,66 149 12 50 0 0
65 118,38 1,85 36 55 2 3
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
. AREA 1: Neurociencias y Organos de los Sentidos

GRUPO DERMATOLOGIA EXPERIMENTAL Y BIOLOGIA CUTANEA

Localizacion

Hospital Universitario Ramon y Cajal:

Laboratorios de investigacion:

(planta -3 derecha)

Hospital de Dia Dermatolégico:

(planta 8* centro)
Consultas externas:
(planta 2* edificio consultas externas)

Composicion del Grupo

=%

Responsable

Pedro Jaén Olasolo
Jefe del Servicio de Dermatologia
Hospital Universitario Ramon y Cajal
pedro@pjaen.com,
Tel. 91 336 82 47

Investigadores Principales

Pedro Jaen Olasolo

Angeles Juarranz de la Fuente

Jesus Espada Regalado

Colaboradores

Alicia Zamarréon Moreno
Blanca Diaz Ley

Elena de las Heras Alonso

Elisa Carrasco Cerro

Juan Pablo Boixeda de Miquel

Leticia Alonso Castro
Lorea Bagazqoitia Saez de Vicufa
Lucia Turrion Merino
Luis Rios Buceta

Maria Asuncion Ballester Martinez

Maria Bibiana Pérez Garcia

Maria Inmaculada Calvo Sanchez

Marta Urech Garcia De La Vega

Natalia Jiménez Gomez
Nerea Salazar Ayestaran

Salvador Gonzalez Rodriguez

Sergio Vaié Galvan
Silvia Pérez Gala
Silvia Rocio Lucena Blas

Yolanda Gilaberte Calzada

Palabras clave

Medicina regenerativa, celulas tronca-
les, piel, pelo, cancer cutdneo no me-

lanoma, psoriasis, guemaduras, heridas,
Ulceras cronicas, alopecia, nuevas tec-

nologias.

Redes y Alianzas

*  Plataforma internacional SWORD.

* Plataforma SkinModel
estudio de

patologia cutanea.

para el
la homeostasis y

%

Lineas

/

\\\A?//, Hitos destacados
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Caracterizacion de nuevos mecanismos de requlacion de células troncales de la
piel con potenciales aplicaciones en medicina regenerativa y en el tratamiento de
distintas patologias cutaneas.

Desarrollo de métodos diagnésticos e identificacion de dianas terapéuticas del
cancer cutaneo no melanoma.

Caracterizacion de factores moleculares implicados en patologias asociadas a cé-
lulas troncales de la piel (alopecia y otras).

Desarrollo de nuevas tecnologias de diagnostico en dermatologia.

Identificacion de nuevas moléculas o farmacos biologicos para el tratamiento de
la psoriasis.

Objetivos estratégicos

Caracterizar factores de crecimiento y requladores transcripcionales implicados en
la proliferacion y diferenciacion de las células troncales de la piel y en la requlacion
del ciclo del pelo y en patologias relacionadas con la funcion/disfuncion de estas las
celulas.

Implementar nuevas terapias clinicas basadas en células troncales de la piel para
favorecer la regeneracion cutanea: quemaduras y heridas, ulceras cronicas, alopecia.
Desarrollo de equivalentes cutaneos dermo-epidérmicos o prototipos de piel artificial
de nueva generacion. Valoracion de uso a nivel clinico, como modelo de enfermedad o
para valorar respuesta a tratamientos topicos.

Implementar métodos diagnosticos y dianas terapéuticas del cancer cutaneo no
melanoma, sobre todo de las lesiones premalignas como son las queratosis actinicas.
Desarrollo de nuevas tecnologias en el campo del diagnostico en Dermatologia.
Incorporacion de la ecografia cutédnea, la microscopia confocal y la OCT en el
diagnostico y monitorizacion de diferentes enfermedades cutéaneas.

Caracterizar la eficacia y sequridad de nuevas moléculas o farmacos biologicos para
el tratamiento de la psoriasis.

Indicadores de actividad 2016

4 proyectos competitivos liderados

13 ensayos o proyectos privados liderados

23 publicaciones

Fl: 107,40

Publicaciones en D1: 6 (26%)

Publicaciones en QI: 10 (44%)

1 Premio a la mejor comunicacion cientifica en Tricologia

1 tesis dirigida

4 solicitudes de patente:

* 1dispositivo médico para mejorar la aplicacion de crioterapia y laser, en fase
nacional (P201531424)

* 1dispositivo de monitorizacion de alopecias, en fase nacional (P201331000)

* 1dispositivo para la toma de biopsias cutaneas realizado en colaboracién con
la Universidad Carlos Ill, extendido internacionalmente (PCT/ES2014/070835).

* 1 solicitud internacional de patente relativa al uso de un agente fotosensible
para la activacion, mediante terapia fotodindmica, de células madre
epidérmicas. Protegida en Europa y Estados Unidos (PCT/ES2013/070779)

Intensa actividad investigadora en el area de la tricologia (23 articulos cientificos
publicados en Pubmed en 2016).

Premio a la mejor comunicacion cientifica en Tricologia en el Congreso Nacional de
Zaragoza (junio 2016)

Direccion del Master de Tricologia.

IV curso de Tricologia organizado en febrero de 2016 en el Hospital Universitario
Ramoén y Cajal.

Publicacion del original multicéntrico de alopecia areata en la revista JEADV.

Bibliometria 2014-2016 (s6lo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)

Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %enQ16Q2 Articulos D1 % en DI
2014 22 56,1 2,55 16 73 3 14
2015 36 151,23 420 24 67 9 25
2016 23 107.40 4,67 1 48 6 26
81 314,74 3,81 51 63 18 22

MEMORIA CIENTIFICA IRYCIS 2016
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
AREA 2: Microbiologia, Inmunologia e Infeccion

048

Cuenta con lineas competitivas de investigacion en las que se integran investigadores y grupos de investigacion constituidos
por facultativos especialistas e investigadores basicos, que responden al objetivo general comun de investigacion traslacional en
microbiologia, inmunologia y en enfermedades infecciosas. Los objetivos generales del area se resumen en los siguientes puntos:

Estudio de la biologia y evolucion de las poblaciones, comunidades y sistemas microbianos, en particular en relacion con la
] resistencia a antimicrobianos y su capacidad patogénica y epidemigénica, y los factores medioambientales que influyen en
dichos procesos, incluyendo exposicion a inhibidores de crecimiento microbiano tanto en terapéutica como en prevencion o de
caracter indirecto (contaminacion medioambiental). Estudio de procesos de evolucion y seleccion en una perspectiva multijerarquica
por técnicas genéticas, genomicas, metagenomicas y de biologia de sistemas con andlisis de las unidades de seleccion (proteinas,
dominios génicos, genes, elementos de captura y movilizacion, integrones, plasmidos, poblaciones, especies, clades, comunidades,
sistemas microbianos) y su variabilidad estructural y modular (mutacion, reparacion, recombinacion, combinatoria modular).
Desarrollo de herramientas analiticas, bioinformaticas y matematicas para el desarrollo de la microbiologia y epidemiologia predictiva
y de modelos in vitro para el anélisis de la fisiologia combinatoria e interactomica de elementos biologicos (técnicas de fitness y
biopeliculas). Modelos de interaccion mucosa y su relacion con la inflamacion y los marcadores inmunol6gicos. Analisis predictivo por
técnicas de metagenémica de la microbiota y su relacion con la salud y la colonizacién patogénica de mucosas. Evaluacion clinica de
sistemas de innovacion en el diagnéstico microbiologico de las enfermedades infecciosas.

Optimizacion de los abordajes diagnosticos, terapéuticos, pronosticos y preventivos de las enfermedades infecciosas que

causan problemas de salud en la poblacion de nuestro entorno. Este objetivo incluye particularmente lineas de actuacion
en la infeccion por VIH, enfermedades tropicales y del viajero y enfermedades infecciosas en personas con inmunidad normal e
inmunocomprometidas, incluyendo los pacientes trasplantados. Desarrollo de sistemas de prediccion del fracaso terapéutico con
farmacos antiinfecciosos en pacientes con diferentes tipos de infeccién (comunitaria, asociada a instituciones de cuidados de salud,
paciente inmigrante y paciente con VIH). Investigacion y desarrollo de sistemas de diagnastico precoz y tratamiento de enfermedades
transmisibles (VIH, VHC, VHB, ITS) en conexion con Atencion Primaria. Utilizacion de la trasposicion de microbiota con fines terapéuticos
(infeccion por Clostridium difficile, disrequlacién inmunolégica persistente asociada a la infeccion por VIH).

Analisis de estimulos y mecanismos especificos de activacion e inactivacion de rutas de transduccion de sefales en

microorganismos eucariotas, en particular en las levaduras Candida albicans y Saccharomyces cerevisiae. Papel de activadores
de las rutas de MAP quinasas como inductores de la transcripcion génica y otras respuestas celulares. Uso de S. cerevisiae como
sistema modelo para el analisis funcional de proteinas humanas y bacterianas que interfieren con la sefalizacion celular implicadas
en enfermedades. Andlisis genomico y proteomico de la interaccion de levaduras patogenas con el hospedador y sistemas de
cuantificacion de la expresion in vivo de genes implicados en procesos de patogénesis. Modelo de comensalismo en raton de C. albicans
para analizar el papel de genes del hospedador en la susceptibilidad a la infeccion fungica. Busqueda de nuevos biomarcadores en el
diagnoéstico y pronostico de la candidiasis invasiva e infeccion bacteriana y nuevas dianas de vacunacion.

4 Vigilancia de los problemas de salud, en particular en el terreno de la infeccion y su prevencion, a fin de valorar cambios

y tendencias del nivel de salud y los factores que la determinan, de forma especial de aquellos que son propios del medio
hospitalario, mediante la aplicacion de los principios y métodos de la epidemiologia. Intervencion con actividades propias de la
medicina preventiva individual y otras de caracter genérico o colectivo (elaboracion de normativas, guias, protocolos, etc.) para la
mejora de la practica clinica, de la calidad asistencial y de la sequridad del paciente. Promocion y proteccion de la salud, dirigidas a
mejorar el nivel de salud y el control de los factores que la determinan. Evaluacion de riesgos -en el hospital y en la comunidad- y
mejora de la gestion de los mismos. Evaluacion de la efectividad, eficiencia y utilidad de las diferentes actuaciones en la practica
clinica.

MEMORIA CIENTIFICA IRYCIS 2016



|\ Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion

AREA 2: Microbiologia, Inmunologia e Infeccion

Financiacion
Los retornos obtenidos por los grupos del area en los ultimos cinco afos procedentes de los mas de 400 proyectos competitivos,
proyectos privados y ensayos clinicos ascienden a 9,2 millones de euros.

Produccion

La produccion cientifica de esta area en los ultimos 5 afios ha sido intensa, con 758 publicaciones, un factor de impacto acumulado
de 3278 y un 80% de publicaciones en los dos primeros cuartiles. Ademas, podemos resaltar que han sido leidas en los ultimos 5

afos 57 tesis doctorales.

GRUPOS DE INVESTIGACION

o Enfermedades Infecciosas y SIDA
o Biologia y Evolucion de Microorganismos
o Reprogramacion de Sistemas y Procesos Microbianos Eucariotas y Procariotas

o Investigacion de Resultados en Salud

MEMORIA CIENTIFICA IRYCIS 2016
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion

AREA 2: Microbiologia, Inmunologia e Infeccion

GRUPO ENFERMEDADES INFECCIOSAS Y SIDA

Localizacion

@

Laboratorio de Inmunovirologia y Unidad
de EECC en Enfermedades Infecciosas
generales. 4* Planta Centro, Control A.
Unidad de EECC en Infeccion VIH
y Medicina Tropical. Ed. Consultas
Externas, planta baja.

Hospital Universitario Ramon y Cajal

Composicion del Grupo

Responsable

Santiago Moreno Guillén

Jefe del Servicio de Enfermedades
Infecciosas

Hospital Universitario Ramon y Cajal
smquillen@salud.madrid.org

91 336 8710

Investigadores Principales

Alejandro Vallejo Tiller
Jesus Fortun Abete

José Antonio Pérez Molina
Maria Jesus Pérez Elias
Rogelio Lopez-Vélez Pérez
Santiago Moreno Guillén
Sergio Serrano Villar

Colaboradores

Alberto Diaz de Santiago

Ana Loépez-Polin D'olhaberriague
Ana Maria Moreno Zamora
Begona Monge Maillo

Carmen Quereda Rodriguez-Navarro
Carolina Gutiérrez Montero
Cristina Gomez Ayerbe

Enrigue Navas Elorza

Ester Dominguez Garcia
Fernando Dronda Nufez
Francesca Florence Norman
Francisco Javier Cobo Reinoso
Gema Fresco Navacerrada

Javier Moreno Garcia

José Luis Casado Osorio

José Manuel Hermida Donate
Liliana Mercedes Moreno Velasquez
Maria Elena Alvarez Alvarez
Maria Rosa Lopez Huertas
Nadia Patricia Madrid Elena
Pilar Martin Davila

Rosa Escudero Sanchez

Santos del Campo Terrén
Vicente Pintado Garcia

Palabras clave

050

Infeccién, VIH, inmunodeprimido, an-
tibiotico, antivirico, antiparasitarios,
antifungicos, hepatitis, virus del papilo-
ma humano, infeccion de transmision
sexual.

MEMORIA CIENTIFICA IRYCIS 2016

Redes y Alianzas

EuroSIDA - Prospective observational cohort study

GeoSentinell Surveillance Network

EuroTravNet_European Travel and Tropical Medicine Network

+REDIVI - Red Cooperativa para el Estudio de las Infecciones Importadas por Viajeros
e Inmigrantes

TropNet (European Network on Imported Infectious Disease Surveillance)
ART-CC_Antiretroviral Therapy Cohort Collaboration

COHERE_The Collaboration of Observational HIV Epidemiological Research Europe

HIV Causal Collaboration
EIE.SIDA GE®SENTINEL == 4

& EurolravNet +REdM _

0 [
[ ome e

S reipi:

VicC -:’f
Lineas
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* Infeccion por VIH
* Enfermedades infecciosas importadas (Medicina Tropical)
* Enfermedades infecciosas en personas sanas e inmunocomprometidas

Objetivos estratégicos

@ o

¢ Profundizar en los determinantes y mecanismos patogénicos de las enfermedades
infecciosas que causan problemas de salud en nuestro entorno, con especial énfasis
en factores ambientales, del hospedador y del propio microorganismo.

¢ Determinar el mejor abordaje diagnéstico, terapeutico y preventivo para las
enfermedades causadas por bacterias, virus, hongos o parasitos prevalentes en
nuestro medio.

¢ Profundizar, en colaboracion con grupos nacionales e internacionales, en los
mecanismos de persistencia del VIH y en las intervenciones farmacolégicas que
pueden contribuir a su erradicacion.

¢ Conocer las caracteristicas de las enfermedades infecciosas que afectan a inmigrantes
en Espafa y a los viajeros a zonas tropicales y subtropicales, profundizando en los
procedimientos diagndsticos y terapéuticos de los mismos.

¢ Definir estrategias para la optimizacion del uso de antimicrobianos en el tratamiento
de infecciones comunitarias y hospitalarias que permitan consequir el maximo de
eficacia con la menor toxicidad para el paciente, la menor repercusion en el ecosistema
y el minimo gasto farmacéutico.

Indicadores de actividad 2016

8 proyectos competitivos liderados

61 ensayos o proyectos privados liderados

81 publicaciones

FI: 393,44

Publicaciones en DI: 37 (46%)

Publicaciones en QI: 60 (74%)

3 documentos y quias de practica clinica publicadas

4 guias clinicas no publicadas

2 aplicaciones informaticas en el &mbito médico-sanitario.
2 visitantes acogidos y *12 meses de estancia

o Policlinico G. Martino (lItalia)

o Universidad Complutense de Madrid

*  Evaluadores de agencias publicas: 5 IPs

*  Miembros de comités editoriales: 3 IPs

*  Patente nacional que protege un método para determinar la diversidad de linfocitos
T en pacientes con VIH (P201132088)



Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion

AREA 2: Microbiologia, Inmunologia e Infeccion

GRUPO ENFERMEDADES INFECCIOSAS Y SIDA

Hitos destacados

V Premios A TU SALUD del Periédico “La Razon” a la trayectoria profesional destacada en el area de Salud, al Dr. Santiago Moreno.

Premio Hipocrates del Colegio Oficial de Médicos de Murcia a la mejor trayectoria profesional, al Dr. Santiago Moreno.

Casado JL, Santiuste C, Vazquez M, Bafion S, Rosillo M, Gomez A, Perez-Elias MJ, Caballero C, Rey JM, Moreno S. Bone mineral density

decline according to renal tubular dysfunction and phosphaturia in tenofovir-exposed HIV-infected patients. AIDS. 2016; 30 (9):1423-31.

PMID: 26919733. FlI: 5.55 (D1).

4. Gutiérrez C, Serrano-Villar S, Madrid-Elena N, Pérez-Elias MJ, Martin ME, Barbas C, Ruipérez J, Mufoz E, Mufioz-Fernandez MA, Castor
T, Moreno S. Bryostatin-1 for latent virus reactivation in HIV-infected patients on antiretroviral therapy. AIDS. 2016; 30(9):1385-92. PMID:
26891037. Fl: 5.55 (D).

5. Elias MJ, Gomez-Ayerbe C, Elias PR Muriel A, de Santiago AD, Martinez-Colubi M, Moreno A, Santos C, Polo L, Barea R, Robledillo G,

Uranga A, Espin AC, Quereda C, Dronda F Casado JL, Moreno S. Development and Validation of an HIV Risk Exposure and Indicator

Conditions Questionnaire to Support Targeted HIV Screening. Medicine (Baltimore). 2016; 95(5):e2612. PMID: 26844471. FI: 5.72 (D1).

W

Bibliometria 2014-2016 (sélo articulos originales, editoriales, gufas y revisiones)

Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %en Q16 Q2 Articulos D1 % en D1
2014 86 473,67 5,51 63 73 23 27
2015 76 385,75 5,08 60 79 13 17
2016 81 39344 4,86 69 85 37 46
243 1.252,86 515 192 79 73 30
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion

AREA 2: Microbiologia, Inmunologia e Infeccion

GRUPO BIOLOGIA Y EVOLUCION DE MICROORGANISMOS

Localizacion

Hospital Universitario Ramon y Cajal
Lab. Microbiologia Molecular. Planta
-11zq. (IP: Canton: Coque: Baquero:
Galan; Ruiz, San Millan).

Lab. Epidemiologia Molecular del
VIH-1. Planta -2 Dcha. (IP: A. Holguin).
Lab. Microbiologia. Lab.1 - Piramidin
(IP: R. del Campo).

Unidad de Fibrosis Quistica. Planta 2
izg. (IP: A. Lamas, M. Garriga)

Composicion del Grupo

@

Responsable

Fernando Baquero Mochales
Profesor de Investigacion IRYCIS
Servicio de Microbiologia
baquero@bitmailer.net

91 336 88 32 / 91 336 88 34

Investigadores Principales

Fernando Baquero Mochales
Rafael Canton Moreno

M* Teresa Coque Gonzélez
Rosa Maria del Campo Moreno
Juan Carlos Galan Montemayor
Africa Holguin Fernandez

M* Asuncion Garriga Garcia
Patricia Ruiz Garbajosa
Adelaida Lamas Ferreiro

Alvaro San Millan

Colaboradores

Ana Maria Sanchez Diaz

Ana Sofia Santos Tedim Pedrosa
Angel Martin Candelas

Blanca Pérez Viso

Carmen Turrientes Lopez

Esther Torrecilla Garcia

Irene Merino Velasco

Jerénimo Rodriguez Beltran
José Antonio Reales Calderon
José Maria Gonzélez Alba

Juan de Dios Caballero Pérez
Laura Martinez Garcia

Lucrecia Sudrez Cortina
Marcelino Campos Francés

M? Del Carmen Garcia Castillo
Maria Diez Aquilar

M* Elena Martinez Rodriguez

M? Elia Gomez Garcia de la Pedrosa
M? Isabel Morosini Reilly

Mario José Rodriquez Dominquez
Marta Cobo Alvarez

Marta Hernandez Garcia

Marta Tato Diez

Oihane Martin Sainz De La Maza
Patricia Alvarez Mufnoz

Patricia Rojas Sanchez

Ricardo Le6n Sampedro

Rosario Cuadra Casas

Sergio Garcia Fernandez

Teresa Llacer Delicado

Val Fernandez Lanza

Palabras clave

“

biota, metagenémica, VIH.
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Biologia poblacional, resistencia a an-
tibioticos, infeccion respiratoria, micro-

Redes y Alianzas

@

REIPI-Red Espaniola de Investigacion en Patologia Infecciosa

RIS-Red de SIDA

CIBERESP-Centro de Investigacion Biomédica en Red de Epidemiologia y Salud
Publica

Clinical & Laboratory Standards Institute (CLSI)

JPIAMR-Joint Programme Initiative on Antimicrobial Resistance

EUCAST - European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing
Proyecto PROMPT y Foro de Empresas asociadas. Conv. Biomedicina CAM
RED INTERNACIONAL HIVDR TCN LAC

Consorcio EUSCAPE - ECDC

Comité espanol del antibiograma (COESAN)

RELEG - Red Espafiola de Vigilancia en Gripe

Emory University (USA), Profesor Bruce Levin

Centro de Biotecnologia y Genémica de Plantas (UPM-INIA)

Centro Sanitario Sandoval, Madrid

Clinica Universidad de Navarra

Hospital de Monkole, Kinshasa (RD. Congo).

Hospital del Nifio Dr. Francisco de Ycaza Bustamante, Guayaquil (Ecuador)

[ e e % EUCAST s,
«@r Eipii' =28 RETIC-RKS
]

D ey A
CIOETE Sp
W Epldemiclogia ,' Salud Piblica

Institute de Salud Carbos 1l

© jpiamr

EMORY

o CLIMNICAL AMD
LABGRATORY
STANDARDS
INSTITUTE

& CBGP Clinica _
Sy anmsT - Universidac
UPMANIA ¥ de Navarra
Lineas

Biologia evolutiva y eco-biologia de los microorganismos (IP: Dr. F. Baquero).
* Epidemiologia de la resistencia a antibioticos (IP: Dr. R. Canton, Co-IP: Dra. P Ruiz).

* Biologia de poblaciones bacterianas, elementos genéticos moviles y resistoma (IP:
Dra. M.T. Coque).

*  Metagenomica y enfermedad; interaccion huésped-parasito (IP: Dra. R. del Campo).
* Epidemiologia de subtipos-no-B del VIH (IP: Dra. A. Holguin).

* Biogeografia y filogenia de infecciones altamente transmisibles (IP: Dr. J.C. Galan).
* Enfermedad respiratoria croénica: infeccion e inflamacion (Dra. A. Lamas).

e Estudio de la evolucion de la resistencia a antibiéticos mediada por plasmidos en
bacterias (IP: Dr. A. San Millan).

*  Fibrosis quistica: automanejo para el abordaje nutricional en la busqueda del bien-
estar del paciente (IP: Dra. M. A. Garriga).

Objetivos estratégicos

¢ Innovacién y desarrollo en la investigacion traslacional en microbiologia, con
énfasis en la influencias antropogénicas en la emergencia y diseminacion de
microorganismos patogenos y/o con resistencia a antimicrobianos, y las posibles
estrategias para su control.

*  Consolidacion de técnicas de microbiologia molecular, plataformas bioinformaticas
y modelizacion matematica y computacional para el estudio de los cambios en la
biologia microbiana con influencia en la salud humana, considerada en multiples
niveles jerarquicos (de los genes a los clones y a los pacientes).

¢ Consolidar una potente Microbiologia para la Salud Publica con base en el Hospital,
con aplicaciones en la infeccion hospitalaria, pero también en las infecciones de la
comunidad y en los ecosistemas microbianos medioambientales.

*  Formacion de investigadores en Microbiologia Molecular y Microbiologia de Salud
Publica.



Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
. AREA 2: Microbiologia, Inmunologia e Infeccion

GRUPO BIOLOGIA Y EVOLUCION DE MICROORGANISMOS

Indicadores de actividad 2016

“
1
SN

10 proyectos nacionales competitivos liderados
* 10 proyectos europeos competitivos (7PM, IMI, H2020)
* 16 ensayos o proyectos privados liderados

* 61 publicaciones

* Fl: 22578

*  Publicaciones en DI: 13 (21%)

. Publicaciones en Q1: 41 (67%)

* 4 tesis dirigidas

* 5 premios

* 2 Guias clinicas/ Expert Rules

* 4 procedimientos clinicos

Hitos destacados

+I meses de estancia en otros centros
* NYU Langone Medical Center (USA)

* Instituto Nacional de Toxicologia y Ciencias Forenses,
Madrid.

*  Uppsala University (Suecia)

10 visitantes acogidos y +47 meses de estancia
*  Universidad Complutense de Madrid (Spain)
*  Universidad de Oporto (Portugal)

*  Universidad Nacional de la Plata (Argentina)
* Universidad de Catania (Italia)

*  Universidad Nacional Autonoma (Méjico)

1. Consecucién de tres proyectos en convocatorias internacionales: dos proyectos de la Accion Conjunta Internacional JPI-EC-AMR JTC

2016: STARCS y ST131TS y un proyecto H2020: FAST-BACT: 730713.

2. Desarrollo de una plataforma de captura utilizando la tecnologia SeqCapEZ de NimbleGeneRoche (ResCapvOl) para la deteccion de

antimicrobianos (85.000 genes).

3. Puesta a punto de la Transferencia de Materia Fecal y del Control de Implantacion de Microbiota.
Publicacion “Multicopy plasmids potentiate the evolution of antibiotic resistance in bacteria”. Nature Ecology & Evolution. doi:10.1038/

$41559-016-0010.

5. “Research Grant Award” concedido por la European Society of Clinical Microbiology and Infectious Diseases -ESCMID-.

Bibliometria 2014-2016 (sélo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)

Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %en Q16 Q2 Articulos D1 % en DI
2014 39 138,28 3,55 67 9 23
2015 63 281,51 447 79 17 27
2016 61 225,78 3,70 84 13 21
163 645,57 3,91 78 39 24

MEMORIA CIENTIFICA IRYCIS 2016
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
AREA 2: Microbiologia, Inmunologia e Infeccion

GRUPO REPROGRAMACION DE SISTEMAS Y PROCESOS MICROBIANOS,
EUCARIOTAS Y PROCARIOTAS

054

<O

Localizacion

Departamento de Microbiologia
Facultad de Farmacia.

Universidad Complutense de Madrid
Plaza Ramon y Cajal s/n

G

Investigadores Principales

César Nombela Cano
Concepcioén Gil Garcia
Javier Arroyo Nombela
Jesus Pla Alonso
Maria Molina Martin

Colaboradores

Adriana Catarina de Oliveira Souza
Ahinara Amador Garcia

Ahmad Ismail

Aida Pitarch Velasco

Ana Belén Sanz Santamaria

Ana Gil De Bona

Antonio Daniel Prieto Prieto
Blanca Huertas Capilla

Elvira Roman Gonzalez

Enrique Bravo Fernandez
Esmeralda Alonso Rodriguez
Gloria Molero Marin-Portugués
Humberto Martin Brieva

José Manuel Rodriguez Pefa
Lucia Monteoliva Diaz

M Isabel Rodriguez Escudero
Rafael Rotger Anglada

Raul Garcia Sanchez

Rebeca M* del Mar Alonso Monge
Sonia Diez Muhiz

Teresa Fernandez-Acero Bascones
Victor Jiménez Cid

Victoria Mascaraque Martin

Vital Vialas Fernandez

©

Palabras clave

Levaduras, Saccharomyces, Candida,
transduccion de sefales, antifungicos,
infecciones fungicas, comensalismo,
microbiota, virulencia bacteriana, rutas
oncogenicas, protedomica, transcripto-
mica, genémica funcional.

Redes y Alianzas

REIPI-Red Espafiola de Investigacion en Patologia Infecciosa
PROTEORED- Plataforma en Red de Proteomica
Proyecto PROMPT y Foro de Empresas asociadas

= = rl L. i
¥\ Composicion del Grupo t;ﬁxf‘m REE. S a relpl
‘EH']. Responsable § ;
= Cesar Nombela Cano = >f) :. ]
E Catedratico de la Universidad Complu- ra Rad
z tense de Madrid. Rector de la Universi- (/s ProteoRed A
dad Internacional Menéndez Pelayo E o b PR
cnombela@uimp.es; cnombela@ucm.es S
91394 17 44 = ,
Lineas

La ruta de integridad celular en levaduras como circuito fundamental de supervi-
vencia: mecanismos moleculares de activacion, desarrollo y requlacion de respues-
tas de adaptacion

Transduccion de sefales en Saccharomyces cerevisiae. Reprogramacion de la ruta
de integridad celular mediante biologia sintética y expresion de proteinas de viru-
lencia bacterianas y proteinas oncogénicas humanas

Mecanismos de patogenicidad y adaptacion al estado comensal de Candida albi-
cans: papel de la microbiota y la respuesta inmunitaria del hospedador.

Protedmica de la interaccion microorganismo-hospedador, de la microbiota intesti-
nal y de proteinas humanas relacionadas.

Objetivos estratégicos

Identificacion de proteinas efectoras de la ruta de integridad celular de la levadura
Saccharomyces cerevisiae, como potenciales dianas terapéuticas para farmacos
que blogueen los mecanismos de adaptacion en situaciones de estrés que
comprometan la integridad celular.

Reconfiguracion de la ruta de integridad celular mediante la redistribucion espacial
de sus componentes o de proteinas heterélogas humanas que activan dicha ruta.
Interferencia sobre la sefalizacion celular causada por efectores de virulencia
bacterianos.

Estudio de la implicacion de las rutas de transduccion de sefal en la patogénesis
y en la modulacién de la respuesta inmunitaria del hospedador, asi como de los
mecanismos genéticos que requlan la adaptacion al estado comensal para el
desarrollo de probidticos fungicos.

Estudio protedmico en la interaccion microorganismo hospedador utilizando el
modelo de Candida albicans y macrofagos humanos Yy desarrollo de métodos
de diagnostico y pronostico de enfermedades infecciosas mediante arrays de
proteinas, arrays de anticuerpos y métodos de proteémica dirigida (SRM).

Bibliometria 2014-2016 (sélo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)

Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %en Q16 Q2 Articulos D1 % en D1
2014 14 51,39 3,66 13 93 0 0
s 2015 24 83,90 3,50 23 96 1 4
g 2016 22 91,09 414 20 91 2 9
60 226,38 3,77 56 93 3 5
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
AREA 2: Microbiologia, Inmunologia e Infeccion

GRUPO REPROGRAMACION DE SISTEMAS Y PROCESOS MICROBIANOS,
EUCARIOTAS Y PROCARIOTAS

. Indicadores de actividad 2016
.I'

K| * 12 proyectos competitivos liderados * 4 meses de estancia en otros centros
g * 1 proyecto europeo de formacion predoctoral - MSC-ITN o Boston Children's Hospital/Harvard Medical School. Boston
= * 2 convenios con entidades privadas liderados (USA)
= « 22 publicaciones * 6 visitantes acogidos y 10 meses de estancia
: e FL: 91,09 o Universidad de Cordoba (Argentina)
=+ Publicaciones en DI: 2 (9 %) o Universidad de Tiibingen (Alemania)
z *  Publicaciones en QI: 19 (86%) o Instituto de Fisiologia de Praga (Rep. Checa)
s * 5 tesis dirigidas o King's College London (UK)
=+ Evaluadores de proyectos de agencias publicas nacionales: 2 IPs. 0 Universidad de Extremadura (Espafa)

Evaluador de trayectoria cientifica en instituciones de
Investigacion: 2 IPs

* Miembros de comités editoriales: 3 IPs

Hitos destacados

. Sanz AB, Garcia R, Rodriguez JM, Nombela C, Arroyo J. Cooperation between SAGA and SWI/SNF complexes is required for efficient
transcriptional responses requlated by the yeast MAPK SIt2. Nucleic Acid Research 2016 44(15):7159-72. FI: 9.11 (D1).

2. Tatjer L, Sacristan A, Casado C, Gonzélez A, Rodriguez-Porrata B, Palacio L, Canadell D, Serra-Cardon A, Martin H, Molina M, Arifio
J. Wide-Ranging Effects of the Yeast Ptcl Protein Phosphatase Acting Through the MAPK Kinase Mkkl.Genetics. 2016. 202 (1), 141-56.
FI: 5,96 (Q1).

3. Proyecto FP7-PEOPLE-2013-ITN. Immune Response to Human Fungal Pathogens. Molecular Mechanisms of Human Fungal Pathogen Host
Interaction (IMRESFUN). IP: Concha Gil. Desde 1/10/2013 al 30/09/2017.

4. Prieto AD, Correia, | Pla J, Roman E. Adaptation of Candida albicans to commensalism in the gut. Fut. Microb. 2016: 11(4):567-83. FI:
4,28 (Q1).

5. Cabezon V, Vialas V, Gil-Bona A, Reales-calderén JA, Martinez-Gomariz M, Gutiérrez-Blazquez D, Monteoliva L, Molero G, Ramsdale M,
Gil C. Apoptosis of Candida albicans during the Interaction with Murine Macrophages: Proteomics and Cell-Death Marker Monitoring. J.
Proteome Reserach. 2016: 15(5):1418-34. FI: 4,25 (Q1).

e
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
- AREA 2: Microbiologia, Inmunologia e Infeccion

GRUPO INVESTIGACION DE RESULTADOS EN SALUD (grupo emergente)

Localizacion

Servicio de Medicina Preventiva
Planta 2* centro.
Hospital Universitario Ramon y Cajal

Composicion del Grupo

j

==N
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Responsable

Jesus M* Aranaz Andrés

Jefe del Servicio de Medicina Preventiva
jesusmaria.aranaz@salud.madrid.org
913368372

Investigador Principal

Jesus M* Aranaz Andrés
Francisco Bolumar Montrull

Colaboradores

Angela Rincén Carlavilla
Cristina Diaz-Agero Pérez
José Lorenzo Valencia Martin
Julio las Heras Mosteiro
Miguel Ignacio Cuchi Alfaro
Nieves Lopez Fresnefa
Patricia Lopez Pereira

Palabras clave

Investigacion en resultados de salud,
sequridad del paciente, eventos adver-
sos, calidad asistencial, satisfaccion de
pacientes, utilizacion y evaluacion de
centros y servicios sanitarios, epide-
miologia clinica.

Redes y Alianzas

¢ CIBERESP - CIBER epidemiologia y
Salud Publica

e [,
I e i
mtitutn i Sakid Caren [1]

Ciberesp

Epldemiologia y Salud Pablica

=

///

Lineas

—
-— ’ .

Investigacion de resultados en salud
Investigacion de resultados en salud publica

Objetivos estratégicos

Vigilancia de los problemas de salud, a fin de valorar cambios y tendencias del
nivel de salud y de los factores que la determinan, y de forma especial de aquellos
que son propios del medio hospitalario, mediante la aplicacién de los principios y
métodos de la epidemiologia.

Intervencion mediante actividades propias de la medicina preventiva individual y
otras de caracter genérico o colectivo (elaboracion de normativas, quias, protocolos,
etc.) para la mejora de la efectividad de la practica clinica, de la calidad asistencial
y de la sequridad del paciente.

Promocion y proteccion de la salud, dirigida a mejorar el nivel de salud y el control
de los factores que la determinan.

Evaluacion de los riesgos -en el hospital y en la comunidad- y mejora de la gestion
de los mismos.

Evaluacion de la efectividad, eficiencia y utilidad de las diferentes actuaciones
realizadas.

Indicadores de actividad 2016

1 proyecto competitivo liderado

13 publicaciones

Fl: 31,0

Publicaciones en D1: 3 (23 %)

Publicaciones en Q1: 5 (38%)

3 tesis dirigidas

Evaluador de proyectos en instituciones de Investigacion en salud: 1 1P
Miembro de comité editorial: 1 IP

Hitos destacados

1.

Heras J, Otero L, Sanz B, Aranaz JM. Percepcion de Médicos de Atencion Primaria
de Madrid sobre las Medidas de Ajuste en Sanidad. Gac Sanit 2016;30(3):184-90.
http://gacetasanitaria.org/es/percepciones-medicas-medicos-atencion-primaria/
avance/S0213911116000212/

Ortold R, Garcia-Esquinas E, Leon-Mufoz LM, Guallar-Castillon P VALENCIA MARTIN
JL Galan |, Rodriguez-Artalejo F. Patterns of Alcohol Consumption and Risk of Frailty
in Community-dwelling Older Adults. J Gerontol A Biol Sci Med Sci. 2016; 71(2):251-8.
FI: 5,476 (D1).

Porta M, Bolumar F. Caution: work in progress: While the methodological “revolution”
deserves in-depth study, clinical researchers and senior epidemiologists should not
be disenfranchised. Eur J Epidemiol. 2016, 31(6):535-9. PMID: 27417978. FI: 7.11 (D1).

Alcaraz J, Aranaz JM, Martinez C, Moreno S, Escobar L, Ortega JV, Grupo de trabajo
ERIDA. Estudio Regional de Incidentes Derivados de la Atencion (ERIDA) en los
Servicios de Urgencia. Rev Calid Asist. 2016. Fl: 5,473 (D1).

Proyecto: “éMejora la sequridad de los pacientes el aislamiento de contacto de los
pacientes portadores de enterobacterias de espectro extendido?” Finalista en los
Il Premios Mejores Practicas de Calidad, organizado por la Asociacion Madrilefia de
Calidad Asistencial con la colaboracion de la Sociedad de Calidad Asistencial de
Castilla La Mancha.

Bibliometria 2014-2016 (s6lo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)
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Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %en Q16 Q2 Articulos D1 % en DI
2014 6 16,14 2.7 83 1 17
2015 10 19,00 19 4 40 0 0
2016 13 31,00 2.4 54 3 23
29 66,10 2,3 16 55 4 14
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
. AREA 3: Enfermedades Crénicas y Cancer

Dentro del 4rea de Enfermedades Crénicas y Cancer se agrupan equipos de investigacion con objetivos que se solapan en mayor o
menor medida, ya que las enfermedades sobre las que investigan se relacionan igualmente.

Con afan integrador y espiritu de colaboracion, se configura un area de investigacion con capacidad de interaccionar y de ampliar sus
posibilidades, con la aportacion de investigadores de diferentes equipos que enfocaran la problematica a estudio desde diferentes
puntos de vista para enriquecer el producto final.

Ademas de estar representados en las redes de investigacion de excelencia nacionales, los grupos que conforman este area tienen
una importante repercusion internacional y destacan por sus numerosas colaboraciones fuera de nuestras fronteras.

Es indudable que el cancer esta relacionado en algun momento de su historia natural con el resto de patologias de los diferentes
sistemas, de la misma forma que éstas entre si.

El Instituto de Investigacion IRYCIS es el escenario idoneo para el desarrollo de alianzas internas y externas que fomenten la
excelencia y capaciten a los equipos que lo constituyen con la suficiencia y la competitividad necesarias para crecer y aportar avances
significativos en la lucha contra la enfermedad.

Financiacion
La financiacion obtenida en esta area procede de diversos tipos de proyectos, tanto publicos como privados y ensayos clinicos, mas
de 660 proyectos en total, con unos ingresos acumulados de 12,5 M de euros en los ultimos cinco afios.

Produccion

El area ha publicado 531 articulos, editoriales, quias y revisiones en los ultimos cinco afios, acumulando un factor de impacto de 2672
y un 66% de publicaciones en los dos primeros cuartiles.

En los ultimos 5 anos se han leido 25 tesis doctorales.

GRUPOS DE INVESTIGACION

o Epidemiologia Molecular y Marcadores Predictivos de Cancer
- Patologia Molecular del Cancer

Enfermedades Hepaticas y Digestivas

Geriatria

Celulas Madre de Cancer y Microambiente Fibroinflamatorio

Investigacion Quirurgica en Urologia y Trasplante Renal

-00000
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
. AREA 3: Enfermedades Crénicas y Cancer

GRUPOQ EPIDEMIOLOGIA MOLECULAR Y MARCADORES PREDICTIVOS DEL CANCER

Localizacién

Servicio de Oncologia Médica
Hospital Universitario Ramon y Cajal

Composicion del Grupo

Responsable

Alfredo Carrato Mena

Director Cientifico del IRYCIS

Jefe de Servicio de Oncologia Médica
acarrato@telefonica.net

Tel. 91 336 90 64

Investigadores Principales

Alfredo Carrato Mena
Cristina Pefia Maroto
Enrique Grande Pulido
Javier Cortés Castan
Pilar Garrido Lopez

Colaboradores

Ainara Soria Rivas

Carme Tarsila Guerrero Arroyo
Carmen Guillén Ponce

Elena Lopez Miranda

Eva M* Guerra Alia

Federico Longo Mufioz

Julie Earl

M* Angeles Vaz Salgado

M* Eugenia Olmedo Garcia
M* Reyes Ferreiro Monteagudo
Maria Fernandez Abad
Mercedes Rodriguez Garrote
Noelia Martinez Janez

Pablo Gajate Borau

Teresa Alonso Gordoa
Vanessa Pachon Olmos

Palabras clave

Cancer de pulmon, cancer de pancreas,
cancer de colon, cancer de mama, can-
cer urolégico, biomarcadores.

Redes y Alianzas

* RTICC-Red tematica de
investigacion cooperativa de cancer

o pmaesy EREL,
T e e

rtitito: die Salid Carlea 111

G

.

///;
TRy @\\ﬁ’

Lineas

Cancer de pancreas, con especial interés en la caracterizacion fenotipica y molecular
del adenocarcinoma de pancreas familiar y de sus patologias predisponentes
Identificacion de factores pronésticos y predictivos de la eficacia de los
tratamientos antineoplasicos de los tumores soélidos con especial interés en el
cancer de pulmoén, colon, genitourinario y mama.

Objetivos estratégicos

Estrechar la colaboracion con equipos de investigacion de excelencia nacionales e
internacionales mediante proyectos conjuntos en las areas de interés de nuestro
grupo.

Reforzar la participacion activa en proyectos internacionales.

Incrementar el numero de ensayos clinicos, en especial de fases tempranas, en las
areas estratégicas.

Atraer investigadores que permitan consolidar areas de interés emergente.

Indicadores de actividad 2016

8 proyectos competitivos liderados

308 ensayos o proyectos privados liderados

48 publicaciones

FI: 214

Publicaciones en DI: 14 (29%)

Publicaciones en Q1: 24 (50%)

Evaluadores de proyectos de instituciones publicas nacionales: 3 IPs
Evaluadores de proyectos para instituciones europeas: 2 IPs
Miembros de comités editoriales: 2 IPs

6 visitantes acogidos y 41 meses de estancia:

o Centro Nacional de Investigaciones Oncologicas

o Universidad Complutense de Madrid

o Universidad de Chile

o Universidad de Alcala

Hitos destacados

1.

Dr. Alfredo Carrato. Proyecto AECC: A Multifaceted approach to target pancreatic
cancer.

Dr. Javier Cortés: Premio Constantes y Vitales 2016. Mejor Investigacion biomeédica
del ao.

Garrido R Palacios J. Necitumumab in squamous non-small-cell lung cancer: how to
move forward? Ann Oncol. 2016; 27(8):1374-6. PMID: 27329250. PI: 7,04 (D1).

Bartsch DK, Slater EP Carrato A, Ibrahim IS, Guillen-Ponce C, Vasen HF, Matthéi E,
Earl J, Jendryschek FS, Figiel J, Steinkamp M, Ramaswamy A, Vazquez-Sequeiros E,
Mufioz-Beltran M, Montans J, Mocci E, Bonsing BA, Wasser M, Kléppel G, Langer P
Fendrich V, Gress TM. Refinement of screening for familial pancreatic cancer. Gut
2016; 65(8):1314-21. PMID: 27222532. Fl: 14,921 (D1).

Concesion Grupo CIBER Oncologia. CB16/12/00446

Bibliometria 2014-2016 (sélo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)
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Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %en Q16 Q2 Articulos D1 % en D1
2014 36 192,68 5,35 26 72 8 22
2015 n 457,50 5,35 49 69 24 34
2016 48 213,96 4,46 31 65 14 29
155 864,14 5,42 106 68 46 30
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
. AREA 3: Enfermedades Crénicas y Cancer

GRUPO PATOLOGIA MOLECULAR DEL CANCER

Localizacion

(@

Servicio de Anatomia Patologica
Hospital Universitario Ramon y Cajal

Composicion del Grupo

i

Responsable

José Palacios Calvo

Jefe de Servicio Anatomia Patologica
jose.palacios@salud.madrid.org

91 336 83 37

Investigador Principal
Jose Palacios Calvo

Colaboradores

Almudena Santoén Roldan
Belén Pérez Mies

Eva Cristobal Lana

Juan Manuel Rosa Rosa

M* Eugenia Requro Callejas
Maria Susanna Leskela
Ménica Garcia-Cosio Piqueras
Tamara Caniego Casas

Palabras clave

Cancer de mama, cancer de endometrio,
cancer de ovario, patologia molecular,
transicion epitelio mesénquima.
Factores pronosticos y predictivos en
cancer.

Redes y Alianzas

*  RTICC-Red tematica de
investigacion cooperativa de cancer

*  Consorcio de Cancer de Endometrio

rrditiitn di Salud Carles 1

?FI

=

Lineas

Caracterizacion molecular del cancer de mama, ovario y endometrio, y sus impli-
caciones diagnosticas, prondsticas y predictivas

Objetivos estratégicos

Investigar las alteraciones moleculares relacionadas con los tipos histologicos mas
agresivos del cancer de mama, endometrio y ovario y determinar su posible papel
como factores pronosticos y predictivos. Determinar la participacion del proceso
de transicion epitelio mesénguima en estos tipos de cancer.

» [ndicadores de actividad 2016

%
@&

3 proyectos competitivos liderados

7 proyectos privados liderados

17 publicaciones

FI: 94,53

Publicaciones en D1: 8 (47%)

Publicaciones en Q1: 16 (94%)

Evaluador de proyectos de agencias publicas nacionales: 1 1P
Miembro de comités editoriales nacionales e internacionales: 1 IP

Hitos destacados

1.

El grupo ha obtenido financiacion para un Proyecto Integrado de Excelencia del
Instituto de Salud Carlos Ill (PIE15/00050).

El grupo ha obtenido financiacion de CIBER-ONC del Instituto de Salud Carlos Il
como parte del consorcio (CB16/12/00316).

El grupo ha obtenido financiacion para un contrato post-doctoral de la Asociacion
Espafiola Contra el Cancer.

Rosa-Rosa JM, Leskeld S, Cristobal-Lana E, Santon A, Lépez-Garcia MA, Mufioz G,
Pérez-Mies B, Biscuola M, Prat J, Esther OE, Soslow RA, Matias-Guiu X, Palacios J.
Molecular genetic heterogeneity in undifferentiated endometrial carcinomas. Mod
Pathol. 2016 Nov; 29(11):1390-1398 FI: 6,187 (D1).

Schultheis AM, Ng CK, De Filippo MR, Piscuoglio S, Macedo GS, Gatius S, Perez
Mies B, Soslow RA, Lim RS, Viale A, Huberman KH, Palacios JC, Reis-Filho JS,
Matias-Guiu X, Weigelt B. Massively Parallel Sequencing-Based Clonality Analysis
of Synchronous Endometrioid Endometrial and Ovarian Carcinomas. J Natl Cancer
Inst. 2016 Feb 1; 108(6):djv427. FI: 12,583 (D1).

Bibliometria 2014-2016 (sélo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)

Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %en Q1 6 Q2 Articulos D1 % en D1
2014 30,34 4,33 86 2 29
2015 9 37.18 433 7 78 1 1
2016 17 94,53 5,56 17 100 8 47
33 162,05 4,68 30 91 1 33

MEMORIA CIENTIFICA IRYCIS 2016
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
. AREA 3: Enfermedades Crénicas y Cancer

GRUPO ENFERMEDADES HEPATICAS Y DIGESTIVAS

@ Localizacion
Servicio de Gastroenterologia y

(@)

|

T T T T é

060

@ ® @

Hepatologia. Hospital Universitario
Ramon y Cajal

Composicion del Grupo

T Responsable

Agustin Albillos Martinez

Servicio de Gastroenterologia y
Hepatologia.

Catedrético de Medicina. Universidad
de Alcala.

agustin.albillos@uah.es

91336 80 85

Investigadores Principales

Agustin Albillos Martinez
Francisco Gea Rodriguez

Colaboradores

Antonio Lopez San Roman
Beatriz Pefas Garcia

Carlos Martin de Argila de Prados
Cristina Martin Martin

Enrique Vézquez Sequeiros
Javier Martinez Gonzalez

Jose Luis Lledé Navarro

Juan Angel Gonzalez Martin
Leticia Muioz Zamarrén

Maria P Ubeda Cantera

Miguel Angel Rodriguez Gandia
Miguel Garcia Gonzélez

Rosa Martin Mateos

Palabras clave

Cirrosis, traslocacion bacteriana, in-
flamacion, intestino, ecoendoscopia,
enfermedad inflamatoria intestinal, en-
doscopia

Redes y Alianzas

*  CIBER de Enfermedades Hepéticas
y Digestivas

TR
Iiﬁ, L e

rrthiitn div Salud Carles 1

CTberehd

Lineas

?FI

—

Fisiopatologia, prevencion y optimizacion terapéutica de las complicaciones de la
cirrosis e hipertension portal.

Mecanismos etiopatogénicos de base inmunolodgica en la cirrosis. Relevancia de la
traslocacion bacteriana intestinal.

Optimizacion terapéutica en la enfermedad hepatica cronica.

Mecanismos etiopatogénicos de base inmunologica y optimizacion terapéutica en
enfermedades inflamatorias del tubo digestivo.

Optimizacion de la endoscopia en el diagnostico y tratamiento de las enfermedades
digestivas.

Objetivos estratégicos

Contribucion de los mecanismos inflamatorios a la progresion de la cirrosis
Inflamacién de la mucosa intestinal como diana terapéutica en la cirrosis

Relevancia de la ecoendoscopia en el tratamiento de las enfermedades
biliopancreaticas

Optimizacion terapéutica en enfermedad inflamatoria intestinal

Indicadores de actividad 2016

W

1 proyecto competitivo europeo liderado
41 ensayos o proyectos privados liderados
31 publicaciones

Fl: 203,2

Publicaciones en D1: 10 (32%)
Publicaciones en QI: 20 (65%)

%, Hitos destacados

@»

Eficacia del &cido obeticolico para mejorar la funcion de la barrera intestinal y
reducir la translocacion bacteriana en la cirrosis experimental (J Hepatology 2016).
FI: 11,336 (D1).

Caracterizacion del estado hemodinamico en los pacientes con cirrosis compensada
(Hepatology 2016). FI: 11,055 (D1).

Recomendaciones para el uso de los beta-blogueantes en el paciente con cirrosis
avanzada (Hepatology 2016). Fl: 11,055 (D1).

Eficacia de las estatinas para reducir la mortalidad en el paciente con cirrosis
complicada (Gastroenterology 2016). Fl: 16,716 (D1).

Contribucion al desarrollo del Plan Estratégico para el Abordaje de la Hepatitis C en
el Sistema Nacional de Salud.

Bibliometria 2014-2016 (sélo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)
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Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %en Q1 6 Q2  Articulos D1 % en D1
2014 10 3340 3,34 5 50 2 20
2015 24 17,34 4,89 15 63 9 38
2016 31 203,18 6,55 20 65 10 32
65 353,92 4,93 40 62 21 32



Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
. AREA 3: Enfermedades Crénicas y Cancer

GRUPO GERIATRIA

O
(@)

©

Localizacion

Servicio de Geriatria. Planta 10 centro
Hospital Universitario Ramon y Cajal

Composicion del Grupo

Responsable

Alfonso José Cruz-Jentoft
Jefe de Servicio de Geriatria
geriatria.hrc@salud.madrid.org
91336 8172

Investigador Principal
Alfonso José Cruz-Jentoft

Colaboradores

Alfonso Romera de Vicente
Andrea Correa Pérez
Aurora Rexach Cano
Beatriz Montero Errasquin
Beatriz Ponce Moreno
Belén Fernandez Jiménez
Carmen Miret Corchado
Carmen Sanchez Castellano
Cristina Garcia Macho
Cristina Roldan Plaza
Elizabet Sanchez Garcia
Eva Delgado Silveira

Isabel Lozano Montoya

%

—4

Objetivos estratégicos

Lineas

*  Prescripcion apropiada de medicamentos en personas mayores.

*  Revision sistematica de las terapias no farmacolégicas de sindromes geriatricos.
*  Valor pronéstico de la valoracion geriatrica integral.

L]

Definicion de sarcopenia y fragilidad. Valor de la intervencion nutricional y con
ejercicio en la prevencion de la discapacidad fisica.
* Indicaciones de la intervencion nutricional en Geriatria

Indicadores de actividad 2016

Mejorar los conocimientos sobre medicina geriatrica (enfermedades y discapacidades en
personas mayores y sistemas de atencion), con un enfoque dirigido fundamentalmente
a la reduccion de riesgos (sequridad del paciente) y la prevencion o retraso de la
discapacidad fisica y mental. Incluir especificamente a los pacientes ingresados en
residencias y otros pacientes complejos en proyectos de investigacion clinica.

liderados

23 publicaciones

Fl: 57,07

Publicaciones en D1: 3 (13%)
Publicaciones en QI: 6 (26%)

Investigacion

Miembro de comité editorial: 1 IP
Premio Extraordinario Nutricia de

* 4 proyectos europeos competitivos
(7PM, IMI, DG-SANTE, JPI HDHL)
* 15 ensayos o proyectos privados

2 estancias y 36 meses de estancia

en el extranjero

¢ European Medicines
(EMA), Londres, (UK)

¢ Brigham and Women’s Hospital:
Boston Hospital & Medical Center,
Boston (USA).

1 visitante acogido y + mes de

estancia

e Sarcopenia and Osteopenia
Clinical Research VA Caribbean

Agency

Jesus Mateos del Nozal
Leandra Pérez Carmona
Loreto Alvarez Nebreda
Lourdes Rexach Cano
Maria Nieves Vaquero Pinto
M? Silvia de Orbe lIzquierdo
Paloma Bermejo Bescos
Patricia Garcia Diaz
Sagrario Martin-Aragon Alvarez
Sara Gonzalez Blazquez
Vicente Sanchez Cadenas

Palabras clave

Farmacologia geriatrica, sarcopenia, fra-
gilidad, nutricion geriatrica, enfermedad
de Alzheimer, sindromes geriatricos .

Redes y Alianzas

N

7 quias / recomendaciones de
practica clinica y documentos
solicitados por autoridades sanitarias

Healthcare System (Puerto
Rico).

Hitos destacados

@

Participacién en diversos documentos de consenso internacionales y locales en
distintas areas de la Geriatria.

Cooperacion con la European Medicines Agency en la preparacion de un documento
marco sobre fragilidad en la investigacion de farmacos.

Incorporacion de varios miembros del equipo a la Colaboracion Cochrane.

Nuevas publicaciones del proyecto ONTOP (revisiones sistematicas de terapias no
farmacologicas).

Inicio de dos ensayos clinicos sobre medicamentos para el tratamiento de la
sarcopenia.

* International Association of Gerontology and Geriatrics - Global Aging

Research Network -IAGG GARN
*  European Alzheimer’s Disease Consortium - EADC

* International Group for Reducing Inappropriate Medication Use and

Polypharmacy - IGRIMUP

EUGMS- Sarcopenia SIG

EVEN - Grupo de Investigacion en Evaluacion y Envejecimiento
ESPEN- Geriatric Nutrition SIG & Guidelines Group

IOF - International Osteoporosis Foundation
ESCEO - European Society for Clinical and Economic Aspects

T palle

e _ EUGMS%%?—
p i."ln-r--_,t._1_-._5|
€)CEO @ e

Bibliometria 2014-2016 (sélo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)

Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %enQl 6 Q2 Articulos D1 % en D1
2014 13 25,22 1,94 6 46 1 8
2015 22 82,80 3,76 18 82 5 23
2016 23 57,07 2,48 1 48 3 13
58 165,09 2,73 35 60 9 16
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
. AREA 3: Enfermedades Crénicas y Cancer

GRUPO CELULAS MADRE DE CANCER Y MICROAMBIENTE FIBROINFLAMATORIO

@ Localizacion
Facultad de Medicina. Laboratorio B33/

B35. Universidad Autonoma de Madrid.

0 Composicion del Grupo
T‘H‘T Responsable

Bruno Sainz Anding
Investigador Ramon y Cajal
bruno.sainz@uam.es

91497 54 20

Investigador Principal
Bruno Sainz Anding

Colaboradores

Mireia Vallespinos Serrano
Sonia Alcala Sanchez

Palabras clave

Células madre de cancer, microambiente
tumoral, macrofagos asociados a
tumor, adenocarcinoma ductal de
pancreas, quimioresistencia, respiracion
mitocondrial, virus oncoliticos.

Redes y Alianzas

@@

*  Cost Action (BM2104)

=%, Hitos destacados

P

Lineas

Identificacion y caracterizacion de nuevos biomarcadores para la deteccion de las
CSCs en diferentes tumores solidos.

Identificacion de las proteinas clave para desarrollar y/o mantener el fenotipo de
las CSCs, que incluye caracteristicas como la pluripotencia, la transicion epitelio-
mesénquima (EMT), la fosforilacion oxidativa o la quimiorresistencia.
Caracterizacion del nicho celular y el microambiente tumoral que rodea a las CSCs
y la comunicaron entre ambos.

Desarrollo de biopsia liquida para el aislamiento de las CSCs de sangre para su
caracterizacion y validacion como marcador de deteccion precoz del cancer.
Desarrollo de una plataforma para evaluar la quimiosensibilidad de las CSCs a
farmacos para su aplicacion en medicina personalizada.

Objetivos estratégicos

Participar activamente en redes y proyectos nacionales e internacionales en el
area de cancer, con un enfogue en la biologia de las células madre de céncer y el
microambiente tumoral

Desarrollar nuevas tecnologias y sistemas para la medicina personalizada, centrada
en la identificacion de farmacos que eliminan las células madre de cancer

Reforzar las alianzas y colaboraciones entre el sector empresarial, el sector
académico y el sector de la salud publica

Impulsar la excelencia cientifica y tecnologica a escala europea constituyendo un
marco de referencia fundamental en los estudios basados en el cancer

Indicadores de actividad 2016

1 proyecto competitivo publico liderado

1 proyecto de la AECC

2 proyectos de entidades internacionales (EEUU)
5 publicaciones

FI: 22,75

Publicaciones en D1: 1 (20%)

Publicaciones en Q1: 2 (40%)

2.
Sainz (UAM).
3.
58. PMID: 27261509. FI: 9,329 (D1).
4.
27823652. FI: 4,027 (Q1).
5.

Concesion del CONquer CanCER Now Award titulado “Targeting ISGI5 an Achilles’ heel of cancer stem cells” del Concern Foundation,
LA, CA, EEUU. IP: Bruno Sainz Anding.

Concesion de un proyecto para Grupos Coordinados Estables titulado “A multi-faceted approach to treating pancreatic cancer” de la
Asociacion Espafiola Contra el Cancer (AECC). Proyecto coordinado - IPs: Mariano Barbacid (CNIO), Alfredo Carrato (IRYCIS) y Bruno

Zagorac S, Alcala S, Fernandez Bayon G, Bou Kheir T, Schoenhals M, Gonzalez-Neira A, Fernandez Fraga M, Aicher A, Heeschen C, Sainz B
Jr. DNMTI Inhibition Reprograms Pancreatic Cancer Stem Cells via Uprequlation of the miR-17-92 Cluster. Cancer Res. 2016; 76(15):4546-

Lopez-Gomez M, Casado E, Mufioz M, Alcala S, Moreno-Rubio J, D’Errico G, Jiménez-Gordo AM, Salinas S, Sainz B Jr. Current evidence
for cancer stem cells in gastrointestinal tumors and future research perspectives. Crit Rev Oncol Hematol. 2016; 107:54-71. PMID:

lerma L, Alcala S, Pifiero C, Torres M, Martin B, Lim F, Sainz B Jr, Tabarés E. Expression of the immediate early IE180 protein under the
control of the hTERT and CEA tumor-specific promoters in recombinant pseudorabies viruses: Effects of IEI80 protein on promoter
activity and apoptosis induction. Virology. 2016; 488:9-19. PMID: 26590793. FI: 3,321 (Q2).

Bibliometria 2014-2016 (sélo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)
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Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %en Q1 6Q2 Articulos D1 % en D1
2014 6 72,68 121 6 100 3 50
2015 6 66,01 6,00 5 83 4 67
2016 5 22,75 4,55 5 100 1 20
17 161,44 9,22 16 94 8 47



Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
AREA 3: Enfermedades Crénicas y Cancer

GRUPO INVESTIGACION QUIRURGICA EN UROLOGIA Y TRASPLANTE RENAL
(grupo emergente)

Localizacion Objetivos estratégicos
Servicio de Urologia. Planta 6° Izquierda. *  Avanzar en el conocimiento fisiopatologico de la lesion isquemia-reperfusion en el

Hospital Universitario Ramon y Cajal contexto del trasplante renal, mediante una investigacion de caracter traslacional
desde el ambito experimental al clinico.

* Identificar biomarcadores que permitan predecir la viabilidad y funcion del injerto
tras el trasplante renal.

* Avanzar en el desarrollo de modelos de modulacion farmacolégica de la lesion
isquemia-reperfusion durante la preservacion renal en dispositivos de perfusion.

*  Evaluar la rentabilidad diagnostica y la eficacia terapéutica de las nuevas técnicas
de diagnoéstico y tratamiento en céncer de prostata: biopsia por fusion de RMN y
ecografia mediante sistemas de navegacion guiada, técnicas de ablacion focal del
cancer de préstata, neuroestimulacion intraoperatoria de haces neurovasculares
en la cirugia prostatica.

* Participar activamente en estudios multicéntricos para la evaluacion de nuevas
moléculas en el tratamiento del cancer de prostata.

*  Participar activamente en estudios multicéntricos y grupos cooperativos para el
estudio y tratamiento de la disfuncion miccional y la vejiga hiperactiva.

Composicion del Grupo

(@)

‘f

T Responsable

Francisco Javier Burgos Revilla
Jefe de Servicio de Urologia.
Catedratico de Urologia de la
Universidad de Alcala.
fjavierburgos®hrc.saludmadrid.org
91 336 87 60

HHHHHHHHHH\'%

Investigadores Principales
Francisco Javier Burgos Revilla

Colaboradores

Ana Belén Serrano Romero
Fernando Arias Funez
Miguel Jiménez Cidre » Indicadores de actividad 2016
Rafael Rodrigquez-Patron Rodriquez

Sara Alvarez Rodriguez ]
Victor Diez Nicolas

Victoria Gomez Dos Santos

Vital Hevia Palacios

1 proyecto competitivo liderado

10 ensayos o proyectos privados liderados
10 publicaciones

FI: 73,72

Publicaciones en DI: 2 (20%)

1 tesis doctoral dirigida.

1 visitante acogido y 3 meses de estancia:
o Universidad CEU San Pablo

Palabras clave

Trasplante renal, Preservacion renal,
Biomarcadores, Cancer de prostata,
Biopsia prostéatica por fusion, Terapia

focal, Neuromodulacion. Hitos destacados

Redes y Alianzas 1. Desarrollo de la linea de investigacion de biomarcadores (miRNA) durante la
preservacion renal en dispositivos de perfusion hipotérmica en el ambito clinico y
experimental, con un perfil traslacional (linea dotada con ayudas de investigacion
FIS, Fundacion Mutua Madrilefia, que en el afio 2017 tiene continuidad con la ayuda
de investigacion de la Convocatoria intramural del IRYCIS) (V Gomez, V Hevia, FJ
Burgos).

2. Potenciacion de investigacion en monitorizacion intra y post-operatoria en el
ambito anestésico para la prevencion de las complicaciones postquirurgicas:
fracaso renal y eventos cardiacos (A Serrano).

3. Concesion de CSUR para la cirugia del tumor renal con invasion vascular, avalado
por 2 publicaciones en ese ambito (Springer Plus y Actas Urol Esp) (FJ Burgos, V
Gomez, V Hevia).

4. Participacion en ensayos multicéntricos internacionales para la utilizacion de
nuevas moléculas en el cancer de prostata metastasico y no metastasico con
impacto en supervivencia (FJ Burgos).

5. Puesta en funcionamiento de la quimioprofilaxis de la recidiva del tumor vesical
no musculoinvasivo mediante energia electromotriz asociada a la Mitomycina C
endovesical (ensayo multicéntrico) (M Jiménez).

* Clinical Research Office of the
Endourological Society (CROES)

v §om
J',:;,._i-

Lineas

i

Trasplante y preservacion renal en
los ambitos experimental y clinico
Céncer de prostata: innovacion
diagnéstica y terapéutica
Disfuncion  vesical:  técnicas
diagnosticas y terapéuticas

%
@

Bibliometria 2014-2016 (sélo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)

Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %enQl 6 Q2 Articulos D1 % en D1
2014 7 66,18 945 2 29 1 14
: 2015 13 28,68 3,9 4 31 0 0
g 2016 10 73,72 737 3 30 2 20
30 168,58 634 9 30 3 10
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
. AREA 4: Epidemiologia y Tecnologia Sanitaria

064

El area 4 del IRYCIS se ha reestructurado recientemente
reuniendo en ella a 4 grupos de investigacion, heterogéneos
pero que comparten un objetivo comun de generar y validar
herramientas de utilidad clinica para el diagnoéstico, pronéstico
y tratamiento de distintas patologias. Es un area que incluye
un grupo de investigacion perteneciente a una de las entidades
extrahospitalarias del Instituto, en concreto el Grupo de
Nanobiologia, que pertenece a la Universidad Autéonoma de
Madrid.

Laslineasdeinvestigaciondelosgrupos delarease definenentorno
a dos caracteristicas relevantes. Por un lado, tienen un genuino
caracter traslacional. Se pueden contabilizar colaboraciones con
la mayoria de los servicios clinicos del Hospital y algunas de las
herramientas generadas en el &mbito de la investigacion del area
se estan validando en el manejo de los pacientes. Por otro lado,
el area tiene una marcada vocacion transversal, con extensas
colaboraciones con otros grupos de investigacion del Instituto.
Como muestra de esta transversalidad, dos de los grupos del area
(Grupo de Epidemiologia y Bioestadistica Clinica y el Grupo de
Biomarcadores y Dianas Terapéuticas) lideran sendas Unidades
Centrales de Apoyo del IRYCIS, y el Grupo de Aptameros ha
incluido sus servicios en la cartera de servicios del IRYCIS.

El 4rea muestra una gran cohesion interna, manifestandose
ésta en la participacion de sus grupos en multiples proyectos
de investigacion colaborativos, y es un espacio dinamico en el
que se podrian incorporar en el corto plazo nuevos grupos con el
mismo caracter transversal y con experiencia cientifico-técnica
complementaria a la actualmente existente en el area.

Los grupos de investigacion del area participan en estructuras de
investigacion cooperativa como son el CIBER de Epidemiologia
y Salud Publica y la Red Tematica de Enfermedades Renales
(REDINREN) y colaboran con otras redes como la Red Tematica
de Investigacion Cooperativa en Cancer (RETICC). EI area tiene
notable representacion en la Infraestructura Europea de Medicina
Traslacional (EATRIS).

En el ambito internacional, ademas de la participacion en EATRIS,
y a pesar de su reducido tamarno, el area participa en numerosas
iniciativas de la Union Europea, en forma de acciones Marie Curie,
Acciones COST, ERA-NET, proyectos FP7 y H2020. El incremento
de la presencia de los grupos en iniciativas internacionales, sigue
siendo un objetivo estratégico del érea.

FINANCIACION

Los grupos de investigacion del &rea han recibido financiacion
de fuentes publicas y privadas de forma sostenible durante los
ultimos 5 afos, con unos ingresos totales que superan los 2,5 M
euros, cifra que puede considerarse relevante dado el reducido
tamano del area. Las agencias publicas de financiacién estan
diversificadas, recibiendo financiacion tanto de programas de
la AES como del MINECO (programa RETOS-CT). Algunos de
los proyectos concedidos a los grupos en estos programas son
proyectos cooperativos intramurales de excelencia, confirmando
la transversalidad del area.

Por otro lado, es también notable destacar que el area muestra
una excelente capacidad de atraer fondos procedentes de
empresas biotecnologicas y farmacéuticas para desarrollos
tecnologicos. Esto supone una forma de financiacion alternativa y
complementaria a la tradicional financiacion en forma de ensayos
clinicos, en los que también participan algunos de los grupos.
Este alto grado de interaccion con la industria se fundamenta en
la notable capacidad de innovacion del area, que ha generado en
su seno mas de 12 resultados de investigacion cuya propiedad
intelectual ha sido protegida en forma de patentes.

PRODUCCION CIENTIFICA

El drea acredita un buen nivel de publicacién, acumulando 318
articulos en los ultimos 5 afios con un factor de impacto de 1600
puntos y con un 79% de publicaciones en primer 6 sequndo cuartil.
El 4rea también muestra una importante labor en el &mbito
academico con 16 tesis defendidas en los ultimos 5 afos, algunas
de ellas con mencion europea. Esta tendencia se mantiene en la
actualidad, con varias tesis en curso.

GRUPOS DE INVESTIGACION

o Epidemiologia y Bioestadistica Clinica

o Nanobiologia
o Aptameros

o Biomarcadores y Dianas Terapéuticas

MEMORIA CIENTIFICA IRYCIS 2016



Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
. AREA 4: Epidemiologia y Tecnologia Sanitaria

GRUPO EPIDEMIOLOGIA Y BIOESTADISTICA CLINICA

Localizacion

Unidad de Bioestadistica. Planta 1* del
Pabellon Docente.
Hospital Universitario Ramon y Cajal

Composicion del Grupo

==

Responsable

Javier Zamora Romero

Jefe de la Unidad de Bioestadistica
javier.zamora@hrc.es

91 336 8103

Investigadores Principales

Javier Zamora Romero
Belén de la Hoz Caballer
Luis Manzano Espinosa
Alfonso Muriel Garcia

Colaboradores

Borja Manuel Fernandez Félix
David Arroyo Manzano

Jesus Lopez Alcalde

Maria Nieves Planas Farras
Victor Abraira Santos

Palabras clave

cuacion.

Redes y Alianzas

Bioestadistica, meta-analisis, revisiones
sistematicas, modelos de regresion,
medicina basada en la evidencia, ade-

¢  CIBERESP

* VENTILA GROUP:

1 e [,
Iiﬁ; gy .

it

* Centro Colaborador Cochrane de
la Comunidad de Madrid

*  Queen Mary University London

International
Study of Mechanical Ventilation

o Saluel Carlea 1]

ey

CLo .-"4.‘.5'![?
S QUEEM MARY
i r'{:.-'l
B Al
=~ NN

Lineas

?"

\

— A

Evaluacion de la practica clinica y tecnologias sanitarias.
Modelos multivariantes e investigacion sobre diagnéstico y pronéstico.
Diagnostico e impacto de las reacciones alérgicas.

Objetivos estratégicos

Evaluar la préctica clinica y las tecnologias sanitarias para obtener informacion
relevante y util para la mejora de la adecuacion de los procedimientos diagnésticos
y terapéuticos.

Realizar investigacion de sintesis (revisiones sisteméticas y meta-anélisis) para
soportar la toma de decisiones clinicas asistenciales.

Promover el empleo de la metodologia de investigacion optima y las tecnicas
bioestadisticas mas avanzadas para el desarrollo de investigacion clinico-
epidemiolégica.

Indicadores de actividad 2016

@@

4 proyectos competitivos liderados .
9 ensayos o0 proyectos privados

2 documentos de consenso Yy una
guia

liderados .

48 publicaciones

Fl: 226,40

Publicaciones en D1: 16 (33%)
Publicaciones en Q1: 31 (65%)
1 tesis dirigida

3 visitantes acogidos y 10 meses de

estancia:

* Universidad Complutense de
Madrid

*  Hospital Infanta Leonor

¢ UOC Barcelona

1 Premio Extraordinario de Doctorado
Evaluador de proyectos en una
institucion nacional: 1 IP

Hitos destacados

1.

2.

C

El grupo ha obtenido financiacion de la AES/2016 en tres proyectos de investigacion
(dos proyectos de investigacion en salud y un proyecto de desarrollo tecnolégico).

Sobhy S, Zamora J, Dharmarajah K, Arroyo-Manzano D, Wilson M, Navaratnarajah
R, Coomarasamy A, Khan KS, Thangaratinam S. Anaesthesia-related maternal
mortality in low-income and middle-income countries: a systematic review and
meta-analysis. LANCET GLOB HEALTH. 2016. PMID: 27102195. Fl: 10,042 (D1).

Jiménez D, de Miquel-Diez J, Guijarro R, Trujillo-Santos J, Otero R, Barba R, Muriel
A, Meyer G, Yusen RD, Monreal M; RIETE Investigators. Trends in the Management
and Outcomes of Acute Pulmonary Embolism: Analysis From the RIETE Registry.
Journal of the American College of Cardiology. 2016. PMID: 26791063. Fl: 16,503 (D1).

Quintero E, Carrillo M, Leoz ML, Cubiella J, Gargallo C, Lanas A, Bujanda L, Gimeno-
Garcia AZ, Hernandez-Guerra M, Nicolas-Pérez D, Alonso-Abreu |, Morillas JD, Balaguer
F. Muriel A; Oncology Group of the Asociacion Espafola de Gastroenterologia (AEG).
Risk of Advanced Neoplasia in First-Degree Relatives with Colorectal Cancer: A
Large Multicenter Cross-Sectional Study. Plos Medicine 2016. PMID: 27138769. Fl:
14,429 (D1).

Organizacion de la Jornada CIBERESP “Los estudios observacionales pueden
responder preguntas de causalidad” y el Curso “Inferencia causal en estudios
observacionales usando técnicas basadas en el indice de propension”, ambos con
un gran éxito de asistencia y critica.

Bibliometria 2014-2016 (sélo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)

» & O

Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %enQl 6 Q2 Articulos D1 % en D1
2014 40 215,95 54 35 88 12 30
2015 40 195,42 4,89 28 70 8 20
2016 48 226,40 472 40 83 16 33
128 637,77 5,00 103 80 36 28
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
AREA 4: Epidemiologia y Tecnologia Sanitaria

GRUPO NANOBIOLOGIA

Localizacion Lineas

©) i3 . poe
Departamento de Fisica de Materiales. .//l * Desarrollo de nuevas nanoestructuras luminescentes para obtencion de imagenes

Universidad Auténoma de Madrid. tridimensionales de alta penetracion.

* Desarrollo de nuevas nanoestructuras luminescentes para el desarrollo de terapias

minimamente invasivas.

* Desarrollo de nuevos sistemas experimentales de bioimagen para aplicaciones in
vivo e in vitro de alta penetracion y minima interaccion.

Desarrollo de herramientas opticas para el manejo de células individuales para el
estudio de su dindmica intracelular.

*  Conocimiento y prediccion de los fenémenos de toxicidad de nanoparticulas lumi-
nescentes.

* Sintesis de nanoparticulas biocompatibles para la vehiculizacion de microRNAs

¥\ Composicion del Grupo

I
@)

=5

¥ Responsable

Daniel Jague Garcia
Profesor Titular de Universidad
daniel.jague@uam.es

Investigadores Principales

Daniel Jague Garcia
Francisco Sanz

Colaboradores Objetivos estratégicos

Dirk Ortgies
Emma Martin Rodriguez
M? Carmen Iglesias de la Cruz

El plan estratégico del grupo se centra en trasladar todos los conocimientos y técnicas
ya conocidas sobre el manejo de nanoparticulas luminiscentes a campos de aplicacion
directa en el campo de la biomedicina mediante el establecimiento de colaboraciones
solidas y reales con grupos clinicos.

Palabras clave

Biomedicina, nanotecnologia, bio-ima- . Indicadores de actividad 2016
gen

Redes y Alianzas
«  CMST COST Action CMI403: The

European upconversion network
- from the design of photon-
upconverting nanomaterials to
biomedical applications.

o

|
@ D

* 1proyecto competitivo liderado
* 21 publicaciones
* Fl: 152,98
*  Publicaciones en D1: 13 (62%)
* Publicaciones en QI: 20 (95%)
* 1visitante acogido y tres meses de estancia:
o Instituto de Fisica Universidade Federal de Alagoas (Brasil)

Hitos destacados

1. 1st demonstration of in vivo infrared imaging employing a time-gated technique to
over come autofluorescence. Advanced Materials. DOI: 10.1002/adma.201603583.
Fl: 17.496 (D1).

2. Succesful expansion of the groups purview into Optical Coherence Tomography and
its clinical applications. DOI: 10.1002/jbio.201600062. FI: 3.818 (Ql).

3. 1st in vivo demonstration of multimodal (MRI + infrared) imaging with multifunctional
nanostructures. DOI: 10.1021/acsami.5b10617. Fl: 6.723 (DI).

4. The group successfully demonstrated in vivo ischemia detection via
nanothermometry. DOI: 10.1002/adhm.201601195. FI: 5.76 (DI).

5. Sensing of a temperature gradient at the cellular level during a photothermal
treatment with optically trapped nanoparticles. DOI: 10.1002/adma.201505020. FI:
17.496 (D1).

Bibliometria 2014-2016 (sélo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)

s Articulos Fl acum. FI medio ArticulosQ16Q2 % enQ16Q2 ArticulosDl % en D1
g 2014 12 63,38 5,28 12 100 6 50
= 2015 8 73,49 9,19 8 100 7 88
g 2016 21 152,98 7,28 21 100 13 62
s 4 289,86 7,25 4 100 26 63
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion

AREA 4: Epidemiologia y Tecnologia Sanitaria

GRUPO APTAMEROS

Localizacion Lineas
mie

Laboratorio de Aptameros -4 *
Hospital Universitario Ramoén y Cajal z .

Composicion del Grupo

Desarrollo de aptameros con potencial terapéutico.
Desarrollo de sistemas diagnésticos basados en aptameros.
Implicacion de la quinasa Mnkib en la tumorogénesis.

Objetivos estratégicos

Responsable

Victor M. Gonzalez
victorm.gonzalez@hrc.es
91 336 83 88

Investigadores Principales

Victor M. Gonzalez
Manuel Soto Alvarez

Desarrollo de sistemas de deteccion basados en la tecnologia de aptameros
dirigidos a una mejora en el diagnostico y/o pronostico de distintas patologias y
que permitan una mejor atencion al paciente y un ahorro de costes para el sistema
de salud.

Desarrollo de aptameros frente a dianas implicadas en diferentes patologias (cancer,
infecciones, etc) para su utilizacion en el disefio de farmacos que supongan nuevas
opciones terapéuticas para los pacientes.

Identificacion de nuevas dianas terapéuticas en el cancer.

Colaboradores . o

Ana Garcia Sacristan M, ndicadores de actividad 2016
Celia Pinto Diez I : | L
Geronimo Fernandez Gomez-Chacon W™ < 3 proyectos competitivos liderados

Juan Manuel Gémez Hernandez
José Ignacio Klett Mingo

Maria Elena Martin Palma
Marta Garcia Hernandez

Maria Isabel Pérez Morgado
Maria del Val Toledo Lobo
Miriam Barragan Usero

Paloma Rodriguez Rodriguez
Silvia Sacristan Lopez

Valerio Frezza

Palabras clave

Aptamero, diagnostico, MNK, terapia

Redes y Alianzas

@@

Bibliometria 2014-2016 (sélo articulos originales, editoriales, gufas y revisiones)

*  Aptus Biotech
* RiboRed
* RICET

=7, Hitos destacados

11 publicaciones

Fl: 45,58

Publicaciones en D1: 3 (27%)

Publicaciones en QI: 7 (64%)

Evaluadores de proyectos de instituciones nacionales: 3 IPs
Evaluadores de proyectos en instituciones europeas: 1 IP
Miembros de comités editoriales: 11P

7 visitantes acogidos y 33 meses de estancia:

o Universidad Autonoma de Madrid

o Universidad de Santiago de Chile

o Universidad de la Republica (Uruguay)

o Universidad de KwaZulu-Natal (Sudafrica)

o Universidad de Alcala

Autores en 1 patente PCT titulada “Aptamers specific for TLR-4 and uses thereof”
(PCT/EP2015/064277). Inventores: Ignacio Lizasoain, Victor M. Gonzalez, Geronimo
Fernandez, M. Angeles Moro, M. Elena Martin, Ana Moragas

*  Participacion en dos consorcios de \
investigacion con empresas .

Iiﬁ} e R

LR
I:\) b

Q@ 929, 3
0% " . oke
Q@ ricel : X :
: iscifi e
§ RiboRed (Spain) g
- 5

Organizadores de la VIl Reunion de la Red Temética Espafiola de RNA (RIBORED
2016), celebrada los dias 2 y 3 de junio de 2016 en Miraflores de la Sierra (Madrid).

Entrada en fase preclinica de aptameros desarrollados en colaboracion con Aptus
Biotech y la UCM para el tratamiento del ictus isquémico.

Participacion de miembros del grupo en 14 articulos cientificos en revistas
internacionales, asi como en diferentes proyectos de investigacion, nacionales e
internacionales.

Garcia-Recio EM, Pinto-Diez C, Pérez-Morgado MI, Garcia-Hernandez M, Fernandez
G, Martin ME, Gonzalez VM. Characterization of MNKIb DNA aptamers that inhibit
proliferation in MDA-MB231 breast cancer cells. Mol Ther Nucleic Acids. 2016; 5:e275.
doi: 10.1038/mtna.2015.50. FI: 4,51 (D2).

Constitucion, a partir del grupo de investigacion, de la Unidad en Cartera de Servicios
de Aptameros. Obtencion de varios contratos con empresas biotecnologicas
relacionados con tecnologia de aptameros.

Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %en Q16 Q2 Articulos D1 % en D1
2014 9 37,31 415 7 78 2 22
2015 15 48,19 3,21 1 73 3 20
2016 1 45,58 414 7 64 3 27
35 131,08 3,83 25 1| 8 23
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
AREA 4: Epidemiologia y Tecnologia Sanitaria

GRUPO BIOMARCADORES Y DIANAS TERAPEUTICAS

Localizacion Lineas

ufi
Planta 7° derecha. 7 * Mecanismos de desarrollo de fibrosis renal. Nuevos biomarcadores y dianas de

Hospital Universitario Ramon y Cajal actuacion terapéutica en Enfermedad Renal Cronica.

*  Biomarcadores precisos de predisposicion, diagnostico y pronéstico de Fracaso Re-
@ Composicion del Grupo
T'TI Responsable

nal Agudo.
*  Nuevas dianas terapéuticas en Fracaso Renal Agudo
s Maria Laura Garcia Bermejo
Doctora en Biologia Molecular y

*  Mecanismos de polarizacion de macrofagos en nefropatias: potenciales aproxima-
ciones terapéuticas nuevas en la inflamacion renal .

*  Mecanismos fisiopatolégicos en vasculitis renal: validacion de nuevas herramientas
diagnosticas y de estratificacion de pacientes.

Gaerzggzarme'o @gmail.com *  Nuevos biomarcadores pronésticos en hemodiélisis
gl 336 80 7; gmail. * miRNAs como nuevos biomarcadores de diagnostico y pronéstico en cancer de

pancreas.

*  Nuevas dianas de actuacion terapéutica en cancer de pancreas: KIF3B.

* miRNAs como biomarcadores en Insuficiencia Cardiaca y mecanismos de remode-
lado cardiaco.

* miRNas como herramientas de estratificacion y nuevas dianas de actuacion tera-
péutica en cancer colorrectal.

Investigadores Principales

Laura Garcia Bermejo
Fernando Liafio Garcia

Colaboradores
Angel Candela Toha

Elisa Conde Moreno ’ Indicadores de actividad 2016

Esperanza Macarena Rodriguez Serrano P o

Laura Martin Gomez '~|I||' * 5 proyectos competitivos liderados e 2 familias de patentes extendidas

Lorena Crespo Toro 5 = * 10 ensayos o proyectos privados internacionalmente en 10 paises.
= Miren Edurne Ramos Mufioz = liderados Ambas protegen microRNAs Utiles
= Zﬁ::ggml_%?grzremya"o =« 10 publicaciones en el diagnostico temprano y
£ * FI: 38,09 predisposicion del Fracaso Renal
— z *  Publicaciones en DI: 3 (30%) Agudo. (PCT/ES2012/070858 y PCT/

T) Palabras clave =+ Publicaciones en QI: 5 (50%) ES2010/070579)

Biomarcador, dianas terapéuticas, miR- E * Premiados en el Progama de < 1 solicitud internacional de patente
= NAs, investigacion traslacional, medicina z emprendimiento HealthStart. que protege miRI27 como nueva
= personalizada z *  Evaluador de proyectos: 1P diana terapéutica en Enfermedad
= £ * 5 visitantes acogidos y 35 meses de Renal Croénica European Application

@ Redes y Alianzas S estancia 16382399.0
= o Universidad Autéonoma de Madrid

«  Red de Investigacion Renal = o Universidad Alcala de Henares
E (REDINREN) = o Universidad Complutense de Madrid

e EATRIS =

*  ReTBioH =%, Hitos destacados

©

IP del Grupo es Co-Chair de la Plataforma de Biomarcadores de EATRIS.

1.
2. Participacion en grupos de trabajo internacionales de validacion de metodologias
para determinar miRNAs.

Acuerdo de mantenimiento de patentes y financiacion para la validacion clinica de
o o miRNAs séricos como biomarcadores de desarrollo de FRA en Pacientes de Cirugia
Objetivos estratégicos Cardiaca con Circulacion Extracorporea, a cargo de inversores privados (Canaan
Research & Investment). Aprobacion de patentes de miRNAs como biomarcadores
en FRA en Espaia, Union Europea, Méjico, China y Extensiones PCT.

4. Incremento de la demanda y ampliacion de Servicios en Unidad Central de Apoyo
de Biomarcadores y Dianas Terapéuticas. Participacion y soporte del Grupo/UCA
en proyectos de investigacion colaborativos de financiacion publica (S Oncologia
Médica, S Cardiologia, S Urologia, S Nefrologia, S Infecciosas).

5. Implantacion de un sistema de Calidad en la UCA para optar a certificaciones y
entrada en RedLab.

5
EATRIE_;,.UE':M -. I .-
o recl IH’EH

C

w

Generacion de herramientas utiles
para el diagnéstico, el pronoéstico, la
estratificacion y el tratamiento de
pacientes en diversas patologias.

Bibliometria 2014-2016 (sélo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)

= Articulos Fl acum. FI medio ArticulosQ16Q2 % enQ16Q2 ArticulosDl % en D1

- 2014 2 8,46 4,23 1 50 1 50
2015 11 36,43 3,31 7 64 2 18

z 2016 10 38,09 3,81 7 70 3 30

23 82,98 3,78 15 65 6 26
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion

. AREA 5: Cardiometabolismo y Patologia de Sistemas

El grupo de Metabolismo de Lipidos se trata de un grupo basico,
con una larga trayectoria en el campo al que se dedica. A su vez,
divide su trabajo en fertilidad masculina, sindrome metabélico,
alergias y citologia.

Los otros tres grupos abarcan un amplio espectro de las
enfermedades de mayor impacto poblacional. Todos ellos
tienen redes establecidas, tanto en el ambito nacional como
internacional, de cuyas colaboraciones surgen trabajos de
primer nivel en los ultimos afios. El grupo de Enfermedades
Cardiovasculares es una incorporacion posterior a la fundacion
del Instituto y el de Enfermedades Respiratorias se encuentra en
una situacion de marcado ascenso en produccion y resultados.

El &rea 5 del IRYCIS implica la participacion activa de personal
de distintos campos de la investigacion biomédica, todos ellos
relacionados en mayor o menor medida entre si, al abordar
aspectos de la enfermedad complejos, que no pueden ser
caracterizados en profundidad de forma independiente al
concurrir en la mayor parte de las ocasiones en un mismo tipo
de paciente a lo largo de la progresion de la enfermedad. Por ello,
la apuesta del IRYCIS en crear esta area es una de las acciones
estratégicas encaminadas a la traslacion de la investigacion
biomeédica con un marcado enfoque multidisciplinar, necesario
ademas para poder competir a nivel mundial en esta area.

Todos los grupos presentan como denominador comun
la generacion de proyectos clinicos y traslacionales, con
objetivos centrados en el paciente. A lo largo de los afos todos
los investigadores responsables de las lineas han generado
conocimiento aplicado a la resolucion de problemas concretos
a medio y largo plazo. Cabe sefialar especialmente, ademas de
la generacion de conocimiento, la de recursos derivados de los
ensayos clinicos, que solo en el caso del grupo de Enfermedades
Cardiovasculares supuso en el afio 2014 la participacion, como
institucion responsable y como participante, en mas de 25
estudios.

El area 5 es ademas especialmente competitiva en proyectos
internacionales, habiendo participado a lo largo de estos afios
en mas de 5 consorcios internacionales que les ha hecho

merecedores de la direccion de varios paquetes de trabajo
en proyectos europeos financiados por FP7 y COST, siendo
especialmente notable su participacion en estudios multicéntricos
con financiacion publica del NIH americano. Por ultimo, es
también notable la integracion de los distintos grupos en redes y
consorcios cooperativos del ISCIIl, como la Red de Investigacion
en Insuficiencia Cardiaca (REDINSCOR Il), la Red de Investigacion
Cardiovascular (RIC), el CIBERDEM (diabetes y enfermedades
metabélicas asociadas) y el CIBEROBN (Fisiopatologia de la
obesidad y nutricion).

La produccion cientifica obtenida en los ultimos 5 afos ha sido
especialmente prolifica, con mas de 650 articulos, editoriales,
revisiones y quias. Es importante destacar que muchas de las
publicaciones han sido fruto de la investigacion coordinada con
diversos grupos a nivel mundial, con el objetivo de la creacion de
las quias tanto europeas como americanas para el tratamiento
de diversas enfermedades, especialmente en lo referente a
patologias cardiovasculares.

En el afo 2014 se produjo la incorporacion de un nuevo grupo
de trabajo, que dio origen a la primera unidad de investigacion
bésica cardiovascular asociada al servicio de Cardiologia, con
una clara vocacion traslacional y de transversalidad entre los
grupos de investigacion basicos y clinicos, en plena colaboracion
cientifica tanto con investigadores del hospital como de otras
entidades espafiolas e internacionales.

FINANCIACION

La financiacion obtenida en esta area procede de diversos tipos
de proyectos, tanto publicos como privados y ensayos clinicos,
mas de 270 proyectos en total, con unos ingresos acumulados de
4,8 M de euros en los ultimos cinco afios.

PRODUCCION CIENTIFICA

El 4rea ha publicado 677 articulos, editoriales, quias y revisiones
en los ultimos cinco afos, acumulando un factor de impacto de
2618, con un 68% de publicaciones en los dos primeros cuartiles.

En los ultimos 5 afos se han dirigido 15 tesis doctorales.

GRUPOS DE INVESTIGACION

Metabolismo de Lipidos

Diabetes, Obesidad y Reproduccion Humana
Enfermedades Respiratorias

Enfermedades Cardiovasculares

Pediatria

00000
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
. AREA 5: Cardiometabolismo y Patologia de Sistemas

GRUPO METABOLISMO DE LiPIDOS

Localizacion

Laboratorios de Bioquimica. Planta Si
derecha.
Hospital Universitario Ramon y Cajal

Composicion del Grupo

Responsable

Miguel Angel Lasuncion Ripa
Jefe de Servicio de Bioquimica
miquel.a.lasuncion@hrc.es
91336 80 77

Investigadores Principales

Miguel Angel Lasuncion Ripa
Francisco Jesus Arrieta Blanco
Diego Gémez-Coronado Caceres
Antonia Martin Hidalgo

Rebeca Busto Duran

Javier Martinez-Botas Mateo

Colaboradores

Francisca Cerrato Fernandez
Oscar Pastor Rojo

Maria Emilia Casado Cerdefo
Maria Eugenia Ferndndez Suérez
Gema de la Pefia Martin

Lydia Huerta Gascon

Milagros Lerma Fernandez
Lorena Crespo Toro

Estefania Lopez-Galvez Torralba
Laura Sanchez Ruano

Veroénica de Dios Rosa

Palabras clave

7

<o

(1T9)

5 [ 19

Colesterol, metabolismo de lipidos, pro-
liferacion celular, alergia a alimentos,
trafico intracelular de lipidos, fertilidad
masculina, HDL, expresion génica, lipi-
domica

Redes y Alianzas

\ oL/

* CIBER de Fisiopatologia de la
Obesidad y Nutricion (CIBEROBN)

*  Programa en Tecnologia ALIBIRD-
CM (S2013/ABI-2728)

X e Ll
T s T

ettt di Salid Carlea [

ALIBIRD

o

Lineas

-E‘

— 4 Acciones del colesterol en la proliferacion celular.

Alergia a alimentos.

Alteraciones del tréfico intracelular de lipidos.

Efectos de la alteracion del metabolismo lipidico en la fertilidad masculina.

Funcionalidad de las HDL y sus alteraciones.

Regulacion de la expresion génica en la obesidad y su relacién con el metabolismo

lipidico.

* Lipidomica aplicada al estudio de las alteraciones metaboélicas asociadas a la en-
fermedad.

Objetivos estratégicos
Estudio del metabolismo lipidico, en especial del colesterol, en la fisiologia y en la
patologia, con la finalidad de establecer el papel bioldgico de determinados lipidos,

identificar los mecanismos y disefar estrategias con potencial terapéutico.

Indicadores de actividad 2016

4 proyectos competitivos liderados

2 ensayos o proyectos privados liderados

14 publicaciones

Fl: 70,81

Publicaciones en D1: 3 (21%)

Publicaciones en QI: 6 (43%)

9 visitantes acogidos y 42 meses de estancia:

o Universidad Autonoma de Madrid

o IES Antonio Machado

o Instituto Maimoénides de Investigacion Biomédica de Cordoba (IMBIC)

o IES San Juan de la Cruz

o IES Antonio Machado

* 1familia de patentes extendida a 9 paises a través de acuerdo de colaboracion con
una empresa del sector diagnostico. Proteccion de un método para el pronoéstico
de la inmunoterapia oral para el tratamiento de la alergia a leche de vaca (PCT/

ES2014/070634)

Hitos destacados
U 1. Los moduladores selectivos de los receptores de estrogenos (SERM) utilizados en la
clinica reducen la exportacion de colesterol por los macréfagos y alteran distintos
pasos del transporte reverso de colesterol in vivo.
2. La deficiencia de lipasa sensible a las hormonas (HSL) altera la composicion de
lipidos de los microdominios de la membrana plasmaética en los testiculos de raton
y ello afecta a la localizacion de receptores/transportadores de lipidos.

3. El antipsicotico haloperidol aumenta la alcalinidad de los lisosomas afectando la
actividad de las enzimas situadas en este compartimento celular, lo que podria
explicar algunas de las alteraciones del metabolismo que este farmaco produce.

4. El Estudio SAFEHEART revela que los pacientes con hipercolesterolemia familiar
homocigotica con mutacion en LDLR del tipo nulo presentan. antes del tratamiento
hipolipemiante, una concentracion plasmatica de colesterol-LDL superior que los de
tipo deficiente y tienen peor pronoéstico.

5. Los pacientes alérgicos a la leche de vaca presentan rasgos distintivos en el patron
de reconocimiento inmunologico de los epitopos lineales que se asocian a la
evolucion clinica.

070

Bibliometria 2014-2016 (solo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)

Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %en Q16 Q2 Articulos D1 % en D1
2014 10 31,68 317 70 2 20
2015 10 63,05 6,31 9 90 4 40
2016 14 70,81 5,06 10 T 3 21
34 165,54 4,84 26 76 9 26
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion

AREA 5: Cardiometabolismo y Patologia de Sistemas

GRUPO DIABETES, OBESIDAD Y REPRODUCCION HUMANA

Localizacion

Laboratorio del Grupo de Investigacion
en Diabetes, Obesidad y Reproduccion
Humana. Planta -2 Centro/Derecha.
Hospital Universitario Ramon y Cajal

Composicion del Grupo

Responsable

Héctor F. Escobar Morreale

Jefe de Servicio de Endocrinologia y
Nutricion
hectorfrancisco.escobar@salud.madrid.org
91336 90 29

Investigador Principal

Héctor F Escobar Morreale
Manuel Lugue Ramirez

Colaboradores

Elena Fernandez Duran

Elisa M* Santacruz Cerda
Francisco Alvarez Blasco

Joseé Luis San Millan Lopez
Macarena Alpafies Buesa
Maria Angeles Martinez Garcia
Maria Belén Vega Pifero
Maria Rosa Insenser Nieto
Rafael Montes Nieto

Palabras clave

Endocrinologia reproductiva, androge-
nos, estrogenos, diabetes, obesidad,
metabolismo intermediario, sindrome
de ovario poliquistico, hipogonadismo

Redes y Alianzas

*  CIBERDEM-Centro de Investigacion
Biomédica en Red de Diabetes

y Enfermedades Metabolicas
asociadas.

*  European Society of Endocrinology
-Polycystic  Ovary  Syndrome

Special Interest Group (PCOS SIG)

* Androgen Excess & Polycystic
Ovary Syndrome Society (AE-
PCOS, junta directiva)

N pomaRe L e
M R MRSt gt s
etitiste i Sl Carden (1]

ciberdem AE-PODS

e European Society of Endocrinology

<
@

Lineas
Evolucion del exceso androgénico femenino asociado a la obesidad tras pérdida
de peso.

¢ Evolucion del hipogonadismo masculino asociado a la obesidad tras pérdida de
peso.

¢ Influencia de obesidad y disfuncion gonadal sobre marcadores de enfermedad car-
diovascular precoz y marcadores de riesgo cardiovascular

* Obesidad como factor de riesgo cardiovascular en mujeres y hombres.

¢ Disfuncion del tejido adiposo y del metabolismo intermediario tras el tratamiento
de la deficiencia androgénica en el hombre.

¢ Disfuncion del tejido adiposo y del metabolismo intermediario tras el tratamiento
del exceso androgénico en la mujer.

Objetivos estratégicos

* Liderar el enfoque de la medicina de sexo/género hacia las enfermedades
metabolicas de alta prevalencia en Espana.

* Liderar la investigacion de transferencia en endocrinologia reproductiva y
metabolismo intermediario.

* Liderar la transferencia del conocimiento cientifico a la practica clinica en
Endocrinologia Reproductiva.

Indicadores de actividad 2016

* 3 proyectos competitivos liderados e Fl: 321
* 4 ensayos liderados *  Publicaciones en DI: 2 (22%)
* 9 publicaciones *  Publicaciones en QI: 4 (44 %)

Hitos destacados

1. Concesion de uno de los 10 Proyectos Integrados de Excelencia en los Institutos
de Investigacion Sanitaria titulado “Influence of sex and sex hormones on human
chronic disorders of complex etiology -SEXCOMPLEX-" (PIEI6/00050). Este
proyecto en el que participan seis grupos de investigacion del IRYCIS estudiara las
diferencias entre mujeres y hombres en varias enfermedades cronicas complejas.
El objetivo sera profundizar en los mecanismos de enfermedad y como el sexo y
las hormonas sexuales influyen en el desarrollo de las patologias estudiadas.

Obtencion del 5° puesto en la evaluacion cientifica de CIBERDEM, consolidandose
como un grupo lider en el esfuerzo investigador de excelencia en diabetes y
enfermedades metabadlicas asociadas.

Escobar-Morreale HF Roldan-Martin MB. Type 1 Diabetes and Polycystic Ovary
Syndrome: Systematic Review and Meta-analysis. Diabetes Care. 2016 Apr; 39
(4):639-48. PMID: 27208367. FI: 8,420 (D1).

Concesion de un contrato post formacion Sanitaria Especializada Rio Hortega
para el estudio de la prevalencia de mutaciones en los genes INSR y LMNA en el
hiperandrogenismo ovarico funcional con resistencia a la insulina.

Inicio de los experimentos con modelos animales y del reclutamiento de pacientes
del proyecto “Influencia del sexo y de las hormonas sexuales en la disfuncion
del tejido adiposo y los trastornos metabolicos cronicos de etiologia compleja
multifactorial (acronimo SEXMETAB)” que va a permitir abordar el novedoso tema
de la disfuncion gonadal en varones y su relacion con la disfuncion metabolica.

Bibliometria 2014-2016 (sélo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)

Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %enQ16Q2 Articulos D1 % en DI
2014 10 54,95 4,58 10 100 4 40
2015 5 29,33 244 5 100 3 60
2016 9 321 3,57 7 78 2 22
24 116,38 4,98 22 92 9 38
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
. AREA 5: Cardiometabolismo y Patologia de Sistemas

GRUPO ENFERMEDADES RESPIRATORIAS

Localizacion

Servicio de Neumologia.
Planta 5° izquierda.
Hospital Universitario Ramon y Cajal

Composicion del Grupo

Responsable

David Jiménez Castro

Jefe de Servicio de Neumologia
djimenez.hrc@gmail.com

91 336 8133

Investigador Principal
David Jiménez Castro

Colaboradores

Adalberto Pacheco Galvan
Agustina Vicente Bartulos
Ana de Jaurequizar Oriol
Ana Karina Portillo Villasmil
Carlos Almonacid

Deisy Barrios Barrieto

Ina lordanova Guerassimova
Jesus Corres Gonzélez

Luis Maria Maiz Carro
Raquel Morillo Guerrero
Rosa Nieto Royo

Sagrario Mayorales Alises
Salvador Diaz Lobato
Santiago Resano Pardo
Vicente Gomez del Olmo

Palabras clave

BT
7 EH

Enfermedades respiratorias, asma bron-
quial, bronquiectasias, enfermedad
pulmonar obstructiva crénica, fibrosis
quistica, tromboembolia de pulmoén,
ventilacion mecanica no invasiva.

Redes y Alianzas

=

Lineas

Enfermedad tromboembolioca venosa

Bronquiectasias, fibrosis quistica e infeccion bronquial crénica. Infeccion bronquial
por Pseudomonas aeruginosa y colonizacion fungica respiratoria.

Insuficiencia respiratoria, aguda y croénica. Ventilacion mecénica no invasiva. Oxige-
noterapia de alto flujo y de deambulacion.

Asma bronquial. Tos crénica.

EPOC. Autocuidados en la EPOC. Rehabilitacion respiratoria

Objetivos estratégicos

El objetivo es disefiar y conducir proyectos cientificos que hagan avanzar a la Neumologia
y que repercutan positivamente en la salud de los pacientes con enfermedades
respiratorias.

Indicadores de actividad 2016

3 proyectos publicos competitivos ¢

liderados
20 ensayos o proyectos privados

2 documentos de consenso / quia
clinica
2 quias clinicas/ayuda electronica en

liderados
30 publicaciones d
FI: 184,56

Publicaciones en D1: 11 (37%)
Publicaciones en QI: 20 (67%)

el &mbito intrahospitalario.

Evaluador de comunicaciones
cientificas: 1 IP

* Miembro de comités editoriales: 1 IP

e 2 premios a comunicaciones
cientificas

Hitos destacados

David Jiménez, Chairman de las 10° Guias de Tratamiento Antitrombético Chest.
Luis Maiz, miembro del Comité Director de RIBRON.

Barrios D, Rosa-Salazar V, Jiménez D, et al. Right heart thrombi in pulmonary
embolism. Eur Respir J 2016; 48: 1377-1385. Fl: 7,636 (D1)
Jimenez D, De Miguel J, Guijarro R, et al. Trends in the management and Outcomes

of acute pulmonary embollsm: analysis from the RIETE registry. J Am Coll Cardiol
2016; 67: 162-170. FI: 16,503 (D1)

Diaz Lobato S, Mayoralas Alises S. New approaches to the treatment of respiratory
failure: High flow therapy. Med Clin (Barc) 2016; 147: 397-398. Fl: 1,417 (Q2).

\ e/
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*  EPENET
*  Registro RIETE
* RIBRON
*  PII TEP SEPAR

® RIETE
SEPAR

Socanad Eapaficla
tie Meumologia
¥ Cirugia Tordcica

INVENT - International Network of Clinical VTE Research Networks

Bibliometria 2014-2016 (sélo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)

Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %enQ16Q2 Articulos D1 % en DI
2014 12 114,49 9,54 10 83 50
2015 30 89,53 2,98 12 40 27
2016 30 184,56 6,15 24 80 1 37
72 388,58 6,23 46 64 25 35

MEMORIA CIENTIFICA IRYCIS 2016



Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
AREA 5: Cardiometabolismo y Patologia de Sistemas

GRUPO ENFERMEDADES CARDIOVASCULARES

@ Localizacion i Lineas
1) ——
Servicio de Cardiologia. 7 Funcién ventricular asociada a la sustitucion valvular.

Planta 2° izquierda. * Insuficiencia valvular. Incidencia y mecanismos.

Hospital Universitario Ramon y Cajal *  Sindrome Coronario Agudo en el paciente anciano.
* |vabradina en la insuficiencia cardiaca aguda

Composicion del Grupo Técnica transradial para el cateterismo cardiaco.

ﬁ] * Desarrollo de software para el estudio de la fisiologia y patologia cardiovascular.
Responsable * Imagen aplicada al diagnostico, progresion y tratamiento de enfermedades
José Luis Zamorano Gomez cardiovasculares. ) ) o )

Jefe de Servicio de Cardiologia *  Nuevas tecnologias aplicadas a pacientes con arritmias cardiacas.

zamorano@secardiologia.es * Insuficiencia cardiaca congestiva aguda en pacientes hospitalizados.

91336 8515 * Remodelado de la matriz extracelular y factores vasoactivos en patologia
cardiovascular.

Investigadores Principales *  Aplicacion de nuevas tecnologias de imagen molecular en modelos de patologia

José Luis Zamorano Gomez cardiovascular.

Carlos Zaragoza Sanchez * Disfunciéon endotelial mediada por o6xido nitrico en el desarrollo de patologias

Marcelo Sanmartin Fernandez cardiovasculares.

Maria del Carmen de Pablo Zarzosa * Disfuncion endotelial asociada a la ereccion

Marta Saura Redondo *  Cardiopatia isquémica precoz. Nuevos biomarcadores y diagnostico por imagen en
cardiopatia isquémica aguda.

Colaboradores * Investigacion en rehabilitacion cardiaca.

Ana Garcia Martin * Inmunoadsorcion en miocarditis aguda.

Antonio Hernandez Madrid * Requlacion por NO de la actividad del sistema ubiquitin-proteasoma en la

Ariana Gonzalez Gomez enfermedad cardiovascular.

Covadonga Fernandez-Golfin Loban o L.

Eduardo Franco Diez ‘ Objetivos estratégicos

Eduardo Gonzalez Ferrer

Elisa Velasco Valdazo Avanzar en el conocimiento de las enfermedades cardiovasculares, una de las principales

Javier Anqulo Frutos causas de mortalidad en paises desarrollados, mediante un abordaje de investigacion

Javier Moreno Planas basico-clinica de caracter traslacional. Explorar el desarrollo de nuevas tecnologias

jg:g JL‘:jli': #g\/gnﬁlz"Nacher de imagen médica e identificar y validar biomarcadores de diagnostico. pronostico.

Luis Miguel Rincon Diaz prevencion y respuesta a tratamiento.

M? Luisa Salido Tahoces

Manuel Jiménez Mena ), ndicadores de actividad 2016
Miguel Castillo Orive
Roberto Matia Frances

6 proyectos competitivos liderados

Rocio Hinojar Baydes + 50 ensayos o proyectos privados liderados
Rosa Hernandez Antolin « 78 publicaci
Vivencio Barrios Alonso publicaciones
* Fl: 41452
<T> Palabras clave *  Publicaciones en DI: 21 (27%)
Insuficiencia valvular; sindrome corona- *  Publicaciones en QI: 35 (45%)
rio agudo; insuficiencia cardiaca; soft- * 5 gquias europeas de practica clinica
ware; imagen cardiovascular; imagen ¢ 1visitante acogido y 6 meses de estancia
molecular: nuevas tecnologias: arrit- o University Medical Centre Ljubljana (Eslovenia)

mias; disfuncion endotelial; biomarca-
dores; rehabilitacion cardiaca; ubiquitin-
proteasoma.

.ﬁg} Redes y Alianzas

ol
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Bibliometria 2014-2016 (sélo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)

Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %enQ16Q2 Articulos D1 % en DI
2014 90 617,52 6,86 n 79 27 30
2015 75 289,36 3,86 57 76 12 16
2016 78 414,52 5,31 52 67 21 27
243 1.321,40 5,34 180 74 60 25
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Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
. AREA 5: Cardiometabolismo y Patologia de Sistemas

GRUPO PEDIATRIA (grupo emergente)

Localizacion

Hospital Universitario Ramon y Cajal
Planta 11* derecha.

Composicion del Grupo

Responsable

Maria Jesus del Cerro

Jefe de Servicio Cardiologia Pediatrica
mjesus.cerro@salud.madrid.org

91 336 90 27

Investigadores Principales
Maria Jesus del Cerro

Colaboradores

Beatriz Garcia Cuartero

Enrique Otheo De Tejada Barasoain
Inmaculada Sanchez Pérez

Luis Fernandez Pineda

Luis Fernando Rivilla Parra

Maria Alvarez Fuente

Monte

Maria Belén Roldan Martin
Rocio Tamariz-Martel Moreno

Palabras clave

Displasia broncopulmonar, terapia ce-
lular, hipertension arterial pulmonar,
cardiopatias congénitas, diabetes me-
llitus, enfermedades poco frecuentes,
obesidad infantil, nuevas tecnologias en
diabetes tipo 1, crecimiento, sequridad
de farmacos en pediatria, infeccion hos-
pitalaria, hiperandrogenismo

BT .
@axd) Redes y Alianzas
& . .
e Type 1 Diabetes Genetic
Consortium

*  PULMESCELL Project: Hospital Nifio
Jesus y Universidad Complutense
de Madrid

Maria Elvira Garrido-Lestache Rodriguez-

Lineas

=

Hipertension arterial pulmonar.

Terapia celular en displasia broncopulmonar.

Marcadores para prediccion del riesgo de desarrollo de displasia broncopulmonar.
Sequridad de nuevos farmacos en poblacion pediatrica.

Cardiopatias congénitas del adolescente y del adulto.

Nuevas tecnologias en diabetes tipo 1.

Nuevos farmacos en diabetes tipo 1 en la infancia y adolescencia.

Epidemiologia y sequridad de las infecciones hospitalarias pediatricas.
Hiperandrogenismo y diabetes mellitus tipo 1.

Tumores hipofisarios en nifios y adolescentes.

Objetivos estratégicos

Desarrollo de nuevas terapias para la prevencion de la displasia broncopulmonar.
Evaluacion de nuevas terapias en la hipertension arterial pulmonar.

Evaluacion de nuevos farmacos en pediatria.

Pronéstico y calidad de vida de las cardiopatias congénitas a medio y largo plazo.
Mapeo genético de la diabetes mellitus tipo 1.

Desarrollo, implantacion y difusion de nuevas tecnologias en diabetes mellitus tipo
1 en la infancia y adolescencia.

Nuevas insulinas en la diabetes mellitus tipo 1 en la infancia y adolescencia.
Habitos de vida, prevencion y tratamiento en la obesidad infantil.

Epidemiologia y andlisis genético de enfermedades poco frecuentes:
pseudohipoparatiroidismo (Spanish PHP GROUP), diabetes monogeénicas.

Estudios epidemiologicos de eficacia y sequridad en nifios con tratamiento con
hormona de crecimiento.

Hiperandrogenismo y diabetes tipo 1.

Bibliometria 2014-2016 (sélo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)
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Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %en Q1 6Q2 Articulos D1 % en D1
2014 41,89 4,65 67 2 22
2015 46,08 9,22 100 2 40
2016 12 24,87 2,07 42 2 17
26 112,84 5,31 16 62 6 23



Areas prioritarias del IRYCIS y Grupos de Investigacion
AREA 5: Cardiometabolismo y Patologia de Sistemas

GRUPO PEDIATRIA (grupo emergente)

» [ndicadores de actividad 2016

2 proyectos competitivos liderados

6 ensayos o proyectos privados liderados

12 publicaciones

FI: 24,9

Publicaciones en DI: 2 (17%)

Publicaciones en Q1: 3 (55%)

1 tesis dirigida

Evaluador de proyectos en asociaciones nacionales: 1 IP
1 visitante acogido y 1 mes de estancia:

o Universidad Politécnica de Madrid

=%, Hitos destacados

U 1. Concesion de una beca competitiva de la Fundacion Contra la Hipertension Pulmonar para el proyecto: “Potencial terapéutico de
los exosomas derivados de las células mesenquimales y las células endoteliales progenitoras tardias en displasia broncopulmonar e
hipertension pulmonar”. Estudio en fase de ejecucion.

2. Tesis doctoral: Hipertension Pulmonar Estimada por Ecocardiografia En Prematuros Con Displasia Broncopulmonar: Frecuencia, Evolucion,
Factores De Riesgo. A Carton, Directora: Dra. MJ del Cerro.

3. Alvarez-Fuente M, Garrido-Lestache E, Fernandez-Pineda L, Romera B, Sanchez |, Centella T, Abelleira C, Villagra S, Tamariz R, Barrios E,
Lamas MJ, Gomez R, Del Cerro MJ. Timing of Pulmonary Valve Replacement: How Much Can the Right Ventricle Dilate Before it Looses
Its Remodeling Potential? Pediatric cardiology 2016; 37(3): 601-605. FI: 1, 31 (@3).

4. Avila-Alvarez A, Del Cerro Marin MJ, Bautista-Hernandez V. Pulmonary Vasodilators In The Management Of Low Cardiac Output Syndrome
After Pediatric Cardiac Surgery. Curr Vasc Pharmacol 2016; 14(1):37-47. FI: 2,966 (Q2).

5. Franco E, Rodriguez D, Matia R, Hernandez-Madrid A, Carbonell A, Séanchez I, Zamorano J, Moreno J. Wireless Ultrasound-Guided Axillary
Vein Cannulation for the Implantation of Cardiovascular Implantable Electric Devices. J. Cardiovascular Electrophysiology 2016 27(4):482-
487. FI: 3,097 (Q2).
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El gran grupo de Investigadores Clinicos Asociados (ICAs) del IRYCIS esta constituido por investigadores del Hospital Universitario
Ramon y Cajal que desarrollan ensayos clinicos, con el rol tanto de investigadores principales como de colaboradores, o proyectos no
pertenecientes al Plan Nacional de I+D+i o0 a programas europeos, cuyo factor de impacto acumulado en los ultimos 5 afos es inferior
a 50 puntos y/o menos del 70% de sus publicaciones se posicionan en el primer y sequndo cuartil.

Los ICAs se agrupan en funcion del Servicio o Unidad de procedencia de cada uno de ellos.

* 373ICAs

* 14 proyectos competitivos liderados por ICAs

* 214 ensayos o estudios clinicos liderados por ICAs
* 45 convenios y otros contratos privados

* 210 publicaciones

* Fl: 805,245

* Publicaciones en DI: 27 (13%)

* Publicaciones en Qt: 71 (35%)

* 3 tesis dirigidas y 3 leidas

* 6 nuevos proyectos de innovacion y un acuerdo de opcion de licencia sobre la solicitud de patente “Arnés para el
desplazamiento de patentes con movilidad reducida” (P201530553)

* 7 ideas nuevas evaluadas por la Unidad de Innovacion del IRYCIS

(s6lo articulos originales, editoriales, guias y revisiones)

Articulos Fl acum. Fl medio Articulos Q1 6 Q2 %en Q1 6 Q2  Articulos D1 % en D1

2014 168 533,32 307 101 60 27 16
2015 202 489,19 242 13 56 32 16
2016 210 805,245 3,83 108 51 27 13
580 1827,76 3,14 322 66 86 15
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Listado de investigadores clinicos asociados en 2016
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MONICA AGUILAR JIMENEZ

MARTA DEL ALAMO CAMUNAS
MIREIA ARCAS TOMEO

M® ANGELES GALVEZ MUGICA
ELISA LORENTE PARAMO

ITZIAR DE PABLO LOPEZ DE ABECHUCO
AMAYA REVILLA MONAJ

JOSE DANIEL SAN ANDRES MUNOZ
SONSOLES SANCHO GARCIA
MARIA LUISA SERRANO OLMEDA
EMILIO ALVAREZ CUESTA

MARIA PILAR BERGES GIMENO
DAVID GONZALEZ DE OLANO

FCO. JAVIER SOLA MARTINEZ
SOLEDAD TERRADOS CEPEDA
AMPARO BENITO BERLINCHES
NOELIA HARO PEREIRA

CARMEN MORENO GARCIA DEL REAL
LUIS CRISTIAN PERNA MONROY
HECTOR GERARDO PIAN ARIAS
IGNACIO PINILLA PAGNON

MARTA GABRIELA ROSAS HERNANDEZ
ANA SAIZ GONZALEZ
CONSTANTINO VARONA CRESPO
ISMAEL ACEVEDO BAMBAREN
MARIA SOLEDAD ASUERO LIS DE
JACOBO BENATAR HASERFATY
JOSE LUIS DE LA CALLE REVIRIEGO
MAR CARBONELL SOTO

FERNANDO DOMINGUEZ PEREZ

M® ELENA ELIAS MARTIN
ILDEFONSO INGELMO INGELMO
BEATRIZ ELENA MARTIN RIVERA
CESAR PEREZ-CABALLERO MACARRON
DAVID PESTAN