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INTRODUCCION

El Plan de Actividades del ISPA en 2021 se va a desarrollar a continuacidon en dos bloques

diferenciados, el primero de ellos destinado a enumerar las acciones y sus indicadores

propuestas para el conjunto del ISPA, y el segundo destinado a pormenorizar las acciones

dentro de cada area de investigacién.

OBJETIVOS CIENTIFICOS DEL ISPA PARA 2021

10.

Formalizar una hoja de ruta para establecer acuerdos con otras organizaciones de
Asturias (Escuela Ingenieros, CTIC, etc.) desde la Comision de Integracion.

Continuar con la planificacién del proceso de relevo de liderazgo en los principales
grupos de investigacidn en prevision de jubilaciones, implantando figuras como el CO-
IP, elaborando planes de transicion especificos.

Identificacion de d4reas médicas con potencial elevado para desarrollo de la
investigacion clinica y contacto proactivo con promotores potenciales para incluir al
HUCA como centro de realizacidn prioritaria de ensayos clinicos.

Identificacion de certificaciones propias de la industria farmacéutica para realizacion
de ensayos clinicos (terapia génica, inmunoterapia, etc.) y llevar a cabo los tramites
para su obtencién, especialmente la acreditacion para la utilizacion de CART-T.
Realizar acciones para fomentar e incrementar la participacién de los grupos de
investigacion del ISPA en redes de investigacidén o consorcios de investigacion
cooperativa a nivel nacional (p.ej. RETIC o CIBER) y en redes y plataformas
internacionales, (p.ej. EATRIS, ECRIN, COST, etc.).

Obtener el Certificado Oficial Europeo en Recursos Humanos “HR Excellence in
Research” (HRS4R).

Incrementar la proporcidn de recursos totales del ISPA gestionados por la FINBA.
Captar un minimo de 2-3 investigadores jovenes a través de los programas Ramén y
Cajal, Miguel Servet y Margarita Salas.

Tutelar y apoyar a los grupos emergentes de forma que al menos dos de ellos
consigan reunir los estandares necesarios para acceder a grupo consolidado.
Elaboracién de un procedimiento de adquisicion de las plataformas de apoyo por
parte de la FINBA y los organismos integrantes en el ISPA aprovechando

convocatorias nacionales de infraestructuras y fondos de reconstruccién europeos.

Plan anual de actividades - 2021 / Pag. 4 de 158



Inst

ituto de Investigacidn Sanitaria del A

Principado de Asturias (ISPA) ISPA

11

12.

13.

14.

15.

16.

17.
18.

19.

20.

21.
22.

23
24

P

Instituto de Investigacién Sanitaria
del Principado de Asturias

. Redefinir la distribucién de honorarios por desarrollo de ensayos clinicos y estudios
observacionales con vistas a posibilitar la sostenibilidad econémica del ISPA y generar
efecto incentivador en personal clinico.

Andlisis de las “unidades mixtas” impulsadas por la industria farmacéutica en
hospitales publicos nacionales para detectar especialidades y promotores para los que
el HUCA puede tener potencial interés, y establecer contacto con los mismos.
Potenciar la solicitud de proyectos europeos a través de la Oficina Técnica de Gestidn
de FINBA. Impulsar la asuncidon por la FINBA de los proyectos internacionales que
gestiona la FICYT en el campo de las ciencias de la salud.

Reunidn con la Oficina de Proyectos Europeos del ISCIll para identificar programas
europeos / oportunidades de colaboracion.

Celebracion de sesiones informativas sobre proyectos Horizonte Europa
/internacionales por parte del ISPA dirigidas por grupos de mayor potencial e interés.
Revisar y aprobar el Procedimiento para la designacidon del Director Cientifico y
eleccion de uno nuevo.

Implementar la Guia de Buenas Practicas en Investigacion del ISPA en la Investigacion.
Incrementar el cumplimiento de la politica de firma de publicaciones y difusion de
actividades de todo el personal propio y adscrito del ISPA.

Seguimiento del plan de intensificacidon de la presencia del ISPA en la redes sociales
(Twitter, Facebook, LinkedIn)

Incluir acciones de informacidn, consulta, implicacidn directa o co-creacién de actores
clave no cientificos en proyectos de investigacion.

Nombrar un actor clave no cientificos como miembro del Consejo Rector del ISPA.
Llevar a cabo acciones de promocién de la igualdad de género en los drganos de
gobierno del ISPA, incluyendo la los distintos comités y comisiones de investigacién.

. Designar un grupo de trabajo para desarrollo de la politica de Open Science.

. Desarrollar e implantar una politica de Open Science para incluir, al menos:

-El mandato vy los incentivos para fomentar el acceso abierto a las publicaciones, en
medios Open Access y en repositorios reconocidos, normalizados y compatibles con las
infraestructuras europeas (ej. OpenAire).

-Facilitar la publicacidn en abierto de datos en repositorios normalizados y reconocidos
en la disciplina. Se toma como referencia la infraestructura europea de datos en

abierto EOSC (European Open Science Cloud).
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25. Establecer un convenio de colaboracién entre el ISPA y la Universidad de Oviedo para

la adhesion al repositorio institucional RUO.

INDICADORES Y SEGUIMIENTO

Objetivo

Indicadores

Identificacion de dreas médicas con potencial elevado para desarrollo
de la investigacién clinica y contacto proactivo con promotores
potenciales para incluir al HUCA como centro de realizacion prioritaria

de ensayos clinicos.

-N2 de contactos con promotores

Formalizar una hoja de ruta para establecer acuerdos con otras
organizaciones de Asturias (Escuela Ingenieros, CTIC, etc.) desde la

Comision de Integracion

-N2 de acuerdos establecidos con otras

organizaciones tecnoldgicas

Identificacion de certificaciones propias de la industria farmacéutica
para realizacion de ensayos clinicos (terapia génica, inmunoterapia,
etc.) y llevar a cabo los tramites para su obtencidn, especialmente la

acreditacion para la utilizacion de CART-T.

-Obtencién de la acreditacion para la

utilizacion de CART-T.

Incrementar la proporcidn de recursos totales del ISPA gestionados

por la FINBA

-Aumentar en un 5-10% la proporcién de

fondos gestionados por FINBA

Tutelar y apoyar a los grupos emergentes de forma que al menos dos
de ellos consigan reunir los estandares necesarios para acceder a

grupo consolidado

-N2 de grupos emergentes que pasan a

consolidados

Redefinir la distribucion de honorarios por desarrollo de ensayos
clinicos y estudios observacionales con vistas a posibilitar la
sostenibilidad econémica del ISPA y generar efecto incentivador en

personal clinico

-Alcanzar el objetivo de que el 100% de los
ensayos clinicos revierta en investigacion a
través de una gestidon con la Consejeria de

Hacienda

Andlisis de las “unidades mixtas” impulsadas por la industria

farmacéutica en hospitales publicos nacionales para detectar

especialidades y promotores para los que el HUCA puede tener

potencial interés, y establecer contacto con los mismos

- N2 de contactos para activacion de unidades

mixtas realizados

Obtener el Certificado Oficial Europeo en Recursos Humanos “HR

Excellence in Research” (HRS4R)

-Obtencion del HR Excellence in Research.
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Planificar el proceso de relevo de liderazgo en los principales grupos
de investigacién en prevision de jubilaciones, implantando figuras

como el CO-IP, elaborando planes de transicidén especificos

-N2 de acciones especificas realizadas sobre la

carrera investigadora y el relevo generacional

Elaboracién de un procedimiento de adquisicion de las plataformas de
apoyo por parte de la FINBA y los organismos integrantes en el ISPA
aprovechando convocatorias nacionales de infraestructuras y fondos

de reconstruccidn europeos

-Plataformas  solicitadas a través de
convocatorias nacionales de infraestructuras y

fondos de reconstruccion europeos

Captar un minimo de 2-3 investigadores jovenes a través de los

programas Ramon y Cajal, Miguel Servet y Margarita Salas

-N2 de investigadores captados con ese perfil

Potenciar la solicitud de proyectos europeos a través de la Oficina
Técnica de Gestidn de FINBA. Impulsar la asuncion por la FINBA de los
proyectos internacionales que gestiona la FICYT en el campo de las

ciencias de la salud

-Gestionar con la Consejeria de Ciencia la

asuncion por la FINBA de la oficina de
proyectos europeos en el sector de ciencias de

la salud

Realizar acciones para fomentar la participacion de los grupos de
investigacion del ISPA en redes de investigacion o consorcios de
investigacion cooperativa a nivel nacional (p.ej. RETIC o CIBER) y en

redes y plataformas internacionales, (p.ej. EATRIS, ECRIN, COST, etc.)

-Aumentar respecto a 2020 el numero de

grupos adscritos a redes internacionales

Identificacién interna estructurada de los grupos con capacidad e

interés en participar en proyectos internacionales

-Financiacion obtenida en convocatorias

internacionales.

-Indicador de Colaboracion Internacional:
Porcentaje de publicaciones con colaboracion

internacional, en el ultimo afio, > 20%.

-N2 de publicaciones, proyectos y financiacion
competitiva con grupos internacionales a

través de estructuras en red y consorcios.

-N2 de redes o plataformas internacionales en

las que participa el ISPA.

Llevar a cabo acciones de promocidn de la igualdad de género en los
organos de gobierno del ISPA, incluyendo la los distintos comités y

comisiones de investigacion

-N2 de acciones de para promover la igualdad

de género y gestion de la diversidad realizadas.

Reunion con la Oficina de Proyectos Europeos del ISCIll para

- N2 reuniones con Oficina Proyectos Europeos
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identificar programas europeos / oportunidades de colaboracién

ISCIII.

Celebracién de sesiones informativas sobre proyectos Horizonte
Europa /internacionales por parte del ISPA dirigidas por grupos de

mayor potencial e interés

-N@ sesiones informativas Horizonte Europa /

otros programas de interés

Revisar y aprobar el Procedimiento para la designacion del Director

Cientifico y elecciéon de uno nuevo

-Procedimiento para la designacion del
Director Cientifico y su funcidn revisado vy
aprobado por los Organos de Direccién (CCl y

Consejo Rector).

Este procedimiento incluird, entre otros, la
pertenencia como vinculado o estatutario al
HUCA, asi como la valoracion de la trayectoria
cientifica,

la capacidad de liderazgo y la

experiencia directiva

Implementar la Guia de Buenas Practicas en Investigacion del ISPA en

la Investigacion

-Guia de Buenas Practica en Investigacion del
ISPA actualizada e implementada teniendo en
cuenta los principios recogidos en el Cddigo
Europeo de Conducta para la Integridad en

Investigacion de ALLEA.

-N2 de evaluaciones periddicas de la Guia de
Buenas Practicas en Investigacién del ISPA
realizadas de acuerdo con el sistema de

monitorizacidn y seguimiento de la misma.

Incrementar el cumplimiento de la politica de firma de publicaciones y

difusidn de actividades de todo el personal propio y adscrito del ISPA.

-Politica de Firma del ISPA revisada y adaptada

a los principios de Open Access.

-Incremento en un 10% del porcentaje de
publicaciones en las que figure ISPA respecto a
total

de publicaciones de investigadores

propios y adscritos

Seguimiento del plan de intensificacion de la presencia del ISPA en las

redes sociales (Twitter, Facebook, LinkedIn)

-N2 de redes sociales en que el ISPA tiene
cuenta, seguidores e indicadores de actividad

en redes

Incluir acciones de informacién, consulta, implicacién directa o co-

-N2 de acciones de formacién dirigida al

personal del ISPA sobre la comunicacion
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creacién de actores clave no cientificos en proyectos de investigacién. | cientifica orientada a actores clave no

cientificos realizadas (al menos una actividad al

afo).

-N2 de acciones de participacion de actores

clave no cientificos en actividades del ISPA

Nombrar un actor clave no cientifico como miembro del Consejo

Rector del ISPA.

-Nombramiento de un representante

Designar un grupo de trabajo para desarrollo de la politica de Open

Science.

-Creacion del grupo de trabajo

Desarrollar e implantar una politica de Open Science para incluir, al

menos:

-El mandato y los incentivos para fomentar el acceso abierto a las
publicaciones, en medios Open Access y en repositorios reconocidos,
normalizados y compatibles con las infraestructuras europeas (ej.

OpenAire).

-Facilitar la publicacion en abierto de datos en repositorios
normalizados y reconocidos en la disciplina. Se toma como referencia
la infraestructura europea de datos en abierto EOSC (European Open

Science Cloud).

-Politica de Open Science desarrollada e

implantada, incluyendo los criterios

mencionados en la Guia Técnica de Evaluacion

Establecer un convenio de colaboracién entre el ISPA y la Universidad

de Oviedo para la adhesidn al repositorio institucional RUO

-Convenio para la adhesion al repositorio

institucional RUO realizado

INTEGRACION DE LOS GRUPOS INTRAAREA E INTERAREAS

En el afio 2020 se constituyeron las Areas Transversales de Envejecimiento y de Microbioma

con el fin de priorizar estas lineas de investigacion del ISPA y dado su caracter multidisciplinar y

transversal a todas las dareas, aglutinar en torno a ellas la actividad y colaboracidén de

numerosos grupos de investigacién. La constituciéon de las mismas se alinea con las

necesidades de salud de Asturias (regién con mayor tasa de envejecimiento de Espafia),

potencial de investigacidon altamente competitivo internacionalmente (existencia del grupo

Gendmica del cancer y del envejecimiento, asi como del IPLA-CSIC que esta construyendo una
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nueva sede en la proximidad al HUCA), y sintonia con los objetivos prioritarios de Asturias en el

RIS3 y, por afiadidura, con areas prioritarias de financiacion por los programas de 1+D de la UE.

El Area Transversal de Envejecimiento estd integrada por los siguientes grupos de

investigacion:

Gendmica del cancer y el envejecimiento, cROS, Biologia redox y metabolismo del cancer,
Epigenética del cancer y nanomedicina (Area de Cancer), Metabolismo éseo, vascular y
enfermedades inflamatorias crénicas, Investigacidn basica y traslacional en enfermedades
inflamatorias crdnicas, Dieta, microbiota y salud, Autofagia y metabolismo, Intervenciones
traslacionales para la salud (Area de Metabolismo), Envejecimiento cerebral y enfermedades
neurodegenerativas, Investigacion en psiquiatria, Investigacion clinica-basica en neurologia
(Area de Neurociencias), Inmunologia traslacional, Funcionalidad y ecologia de
microorganismos beneficiosos (MicroHealth) (Area de Inmunologia, Microbiologia e

Infeccion), Envejecimiento vy fragilidad (Area de Atencién Primaria y Cuidados de Salud).

El Area Transversal de Microbioma estd integrada por los siguientes grupos de investigacion:

Biosintesis de nutracéuticos y compuestos bioactivos (Area de Biotecnologia y Andlisis
Biomédico), Gendmica del cancer y envejecimiento, Envejecimiento y cROS, Cancer de cabeza
y cuello (Area de Cancer), Funcionalidad y Ecologia de Microorganismos Beneficiosos,
Inmunologia traslacional, Microbiologia traslacional (Area de Inmunologia, Microbiologia e
Infeccidn), Dieta, microbiota humana y salud, Endocrinologia, nutricién, diabetes y obesidad,
Intervenciones Traslacionales para la Salud (Area de Metabolismo), Investigacién en
Psiquiatria (Area de Neurociencias), Abordaje integral del exceso de peso infantil (Area de

Atencidn Primaria y Cuidados de Salud).

En consecuencia, el esfuerzo principal de integracion intra e interdrea de los grupos de
investigacion del ISPA se va a canalizar a través de estas dos dreas transversales, que
responden a los objetivos estratégicos prioritarios del ISPA, tanto desde la perspectiva de las

necesidades de Asturias como de constituir un polo competitivo a nivel internacional.

En el apartado correspondiente a las areas transversales de Envejecimiento y de Microbioma

se describen con detalle las interacciones intra e interarea.
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En el Plan Estratégico del ISPA 2018-2022 se definen CUATRO ejes estratégicos incluyendo el
Eje estratégico de Innovacion, a la vez que se define una misién del ISPA que resalta como
objetivo principal lograr una rapida traslacidon de resultados a la practica clinica y una vision
institucional que se apoya en contar con las lineas mds innovadoras de abordaje y
personalizacién de la prevencién, diagndstico, tratamiento y seguimiento de las

enfermedades, en estrecha colaboracidn con el sector empresarial.

A tal efecto, con el compromiso de afrontar la acreditacion como Instituto y siguiendo la
estructura de la norma UNE 166002:2014 para fortalecer las decisiones en materia de
innovacioén, se constituye como parte de la estructura organizativa del drea de innovacion del
ISPA, se ha creado el Comité de Innovacion. Las funciones de éste se resumen en impulsar la
implantacién del sistema de gestién de la innovacidn en el ISPA, proponer el plan de actuacion
anual en innovacion y transferencia (que se refleja en otro apartado), hacer un seguimiento
del plan de traslacion del ISPA, y priorizar y coordinar la cartera de proyectos de innovacion. La
estructura se completa mediante la constitucidon de la Unidad de Apoyo a la Innovacién como
una estructura operativa responsable de promover y captar la generacién de nuevas ideas asi

como la busqueda y evaluacién de soluciones tecnoldgicas y de desarrollo de proyectos.

Dentro de este marco de impulso y facilitacidon de la actividad innovadora, en 2021 se creara el
Area Transversal de Innovacién, donde se puedan integrar grupos de trabajo con dedicacién
especial a la innovacion, asi como miembros de grupos de investigacion de las areas verticales
que estén interesados en actividades de innovacién, credndose una trama multidisciplinaria
que potencie la participacién de profesionales sanitarios del servicio de Salud en las
actividades del ISPA, fundamentalmente a través del desarrollo de la innovacion, y los conecte

con sectores tecnoldgicos e industriales.

PLANES DE FORMACION

Las acciones propuestas para 2021 se relacionan a continuacion:
-ACTIVIDADES DE SEGUIMIENTO DE LA UNIDAD DE FORMACION

Una vez Constituida la Unidad de Formacion, se celebrardn reuniones ordinarias
bimensuales, sin perjuicio de las extraordinarias que sean necesarias llevar a cabo,

para velar por el seguimiento y cumplimiento de las actividades formativas propuestas.
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-REALIZAR ACCIONES DE FORMACION DIRIGIDAS A LA CAPACITACION DE RECURSOS
HUMANOS VINCULADAS A:

e Programas de posgrado, preferentemente doctorado, y su contribucion a la
promocién de las lineas estratégicas y emergentes y de apoyo e integracién de los
diferentes investigadores, grupos y entidades que forman el IIS.

e Programas de Doctorado coordinados por investigadores del Instituto en los Ultimos 5
afios.

e Programa de Doctorado en Investigacion en Biomedicina y Oncologia Molecular
(Coordinador: Profesor Luis Menéndez Antolin).

e Programa de Doctorado en Investigacion en Ciencias de la Salud. Dentro de este
programa existe una linea, denominada “Medicina Clinica”, coordinada por el
miembro del ISPA Profesor Jorge Cannata Andia.

e Programa de Doctorado en Investigacidon Clinica (Coordinador: Profesor Guillermo
Mufniz Albaiceta). Una vez Verificado favorablemente por ANECA y completada toda la
tramitacién ulterior, en el mes de Junio, dentro de la oferta de Programas de
Doctorado de la Universidad de Oviedo, se ofertaran las 40 plazas que tiene autorizas,
iniciando de esta forma su andadura en el curso académico 2021-22.

e Competencias transversales de liderazgo en ciencia, comunicacién con decisores
clinicos, sanitarios y actores sociales.

e Esta prevista la Il Jornada sobre “Participacion en la investigacion de actores clave no

cientificos”.

En fecha aun por determinar estda comprometida la participacién del Profesor José Antonio
Lopez Cerezo (Catedratico de Légica y Filosofia de la Ciencia en la Universidad de Oviedo), con

la conferencia: Democratizacidn de la ciencia: malentendidos de la participacién.
Asi mismo, estd comprometida la participacion de un miembro de Medialab.

Las participaciones estan comprometidas de forma presencial, en caso de que no sea posible

se realizaran de forma telematica.
e Formacion técnica especializada dirigida a los profesionales de las unidades de apoyo.

Esta previsto que se realice formacidn en Epidemiologia y Estadistica (como continuacién a la

formacién adquirida en el afio anterior).
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También esta prevista la IV edicién del curso “Puntos y curvas en Citometria de Flujo).

Asi mismo, se ha solicitado a los miembros del resto de las Unidades de Apoyo que aporten

necesidades de formacién para incluirlas en la programacién del afio 2021.

Las actividades serdn presenciales o telematicas dependiendo de la evolucién de la pandemiay

de las medidas de control vigente en cada momento.
-ORGANIZAR TRES TIPOS DE CONFERENCIAS POR INVITACION:

a) Regulares, con un calendario segln propuestas de las Unidades de Investigacion, hasta

3 por afio.

Estd prevista la participacién del Prof. Emilio Vargas Castrillén que pronunciara una

conferencia sobre el “Desarrollo de Ensayos Clinicos”.

A lo largo del afio se afiadiran otras conferencias a propuesta de las Areas de Investigacién del

ISPA.

b) De Relaciones Institucionales (p. e. de cientificos de Institutos ya acreditados o de

entidades con las que interese establecer contacto), una o dos al afio.

Esta prevista la participacion del Director Cientifico de Biodonostia que presentara las lineas de
investigacion de su instituto con vistas a analizar las posibilidades de establecer vias de
colaboracidn cientifica. Estas participaciones se propondran también a los directores de los

Institutos de Cantabria y Galicia.

c) Singulares. Invitaciones a cientificos relevantes, nacionales o internacionales, a
propuestas de Unidades de Investigacion, con un total de 2 por afio (Conferencia de

Inauguracién y de Clausura del curso).

Para este afo esta previsto que los miembros del Comité Cientifco Externo pronuncien sendas
conferencias sobre su actividad cientifica y, de forma singular, que presenten las orientaciones

para el desarrollo del ISPA en los préximos afos.

-Seminarios de investigacidon quincenales de forma rotatoria entre los grupos de investigacion

del ISPA.
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Se trata de una actividad consolidada que se viene realizando desde la creacién del ISPA.
Actualmente se celebran de forma telematica dadas las circunstancias de pandemia. El

calendario para el primer semestre es el siguiente:

ENERO
20 de enero

Patricio Sudrez Gil (Plataforma Bioestadistica y Epidemiologia ISPA): Los omnipresentes
valores p: éson Utiles o deben dejar de usarse?".

14:00h a 15:00h (en streaming, para el que se facilitara enlace)

27 de enero

Conferencia invitada

David Gonzalez Fernandez (Director de negocio y estrategia, IDONIAL)

Ingenieria y nuevos materiales para el desarrollo de productos médicos de alto valor afiadido

14:00h a 15:00h (en streaming, para el que se facilitara enlace)

FEBRERO
10 de febrero

Andrea Acebes Huerta (Grupo de Investigacidn en plaquetas: biologia, patologia y aplicaciones
terapéuticas): Aplicaciones terapéuticas de nuevos bioproductos derivados de plaquetas:
Secretomas

14:00h a 15:00h (en streaming, para el que se facilitara enlace)

24 de febrero

José J. Fernandez y Charo Fernandez (Grupo de Analisis de la Arquitectura subcelular por
nanotomografia y procesamiento de imagen): Nuevas aproximaciones de microscopia 3D para
el estudio de la arquitectura subcelular y su aplicacién al campo de las enfermedades
neurodegenerativas

14:00h a 15:00h (en streaming, para el que se facilitara enlace)
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MARZO

10 de marzo

Susana del Olmo (Investigadora Principal. IUFV. Grupo GOVITA): Fotobiomodulacion en

enfermedades neurodegenerativas. Aplicaciones en oftalmologia.

14:00h a 15:00h (en streaming, para el que se facilitara enlace)

24 de Marzo

Verdnica Rey / René Rodriguez (Sarcomas y terapias experimentales): Precision medicine
strategy in sarcomas based on the use of patient-derived models.

14:00h a 15:00h (en streaming, para el que se facilitara enlace)

ABRIL
7 de abril

Judit Fernandez (Grupo de Investigacion en plaquetas: biologia, patologia y aplicaciones

terapéuticas): Plasma rico en plaquetas puro (P-PRP) en artrosis de rodilla.

14:00h a 15:00h (en streaming, para el que se facilitara enlace)

14 de abril

Silvia Pérez-Lopez (Terapia Celular y Medicina Regenerativa): Presentacién y lineas de
investigacion del grupo.

14:00h a 15:00h (en streaming, para el que se facilitara enlace)

21 de abril

Ignacio Gutiérrez del Rio Menéndez (Biosintesis de nutracéuticos y compuestos bioactivos):
Produccidn heterdloga en actinomicetos de compuestos vegetales bioactivos.

14:00h a 15:00h (en streaming, para el que se facilitara enlace)
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MAYO
5 de mayo

Rosa M2 Sdinz (Grupo BIOXMET): Estableciendo el papel de los transportadores de glucosa

insulin-dependientes como promotores tumorales la préstata.

14:00h a 15:00h (en streaming, para el que se facilitara enlace)

19 de mayo

Elena Lépez Cancio (Investigaciéon en Neurologia): Investigacion en ictus en el HUCA. Logros y
camino por recorrer

14:00h a 15:00h (en streaming, para el que se facilitara enlace)

JUNIO
9 de junio

Nuria Salazar Garzo (Dieta, microbiota humana y salud): Pendiente titulo

23 de junio

Daniel Martinez (Grupo de Investigacion en plaquetas: biologia, patologia y aplicaciones
terapéuticas): Estudio de la fisiopatologia de la purpura trombocitopénica inmune (PTI) segin

diana de autoanticuerpos plaquetarios y desarrollo de técnicas de diagndstico directo.

14:00h a 15:00h (en streaming, para el que se facilitara enlace)

-REALIZAR ACCIONES DE FORMACION DIRIGIDA AL PERSONAL DEL ISPA SOBRE LA
COMUNICACION CIENTIFICA ORIENTADA A ACTORES CLAVE NO CIENTIFICOS CON EL OBJETO
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DE AUMENTAR SUS COMPETENCIAS DE COMUNICACION CIENTIFICA DIRIGIDA A CIUDADANOS
SIN PERFIL INVESTIGADOR.

Esta aprobada la imparticidn del Ill Titulo de Experto Universitario en Comunicacidn Social de
la Ciencia”, de 20 créditos ECTS, entre septiembre y noviembre de 2021, bajo la coordinacion

de los Profesores José Antonio Lépez Cerezo y Marta Gonzalez.

-PUESTA EN MARCHA DEL PROGRAMA DE DOCTORADO EN INVESTIGACION CLINICA.

El programa de doctorado especifico del ISPA convocara, dentro de la oferta de doctorado que
la Universidad de Oviedo publica cada afo en junio, 40 plazas de estudiantes de doctorado

para el inicio de su escolaridad en el curso académico 2021-2022.

- POTENCIAR LA INTERACCION Y COOPERACION ENTRE LOS GRUPOS Y AREAS.

Para ello, se realizaran jornadas de presentacion de la actividad de investigacién de cada areay
asi fomentar también las interacciones intra-drea. Asi mismo, estd en estudio la realizacidon de
al menos una jornada anual en la que participen todos los grupos del Instituto con el fin de
fomentar el conocimiento de la actividad de cada grupo y la interaccién entre ellos. Esta
previsto solicitar el reconocimiento de créditos asociados a la misma por las autoridades

académicas y sanitarias.

- IDENTIFICACION DE LAS NECESIDADES FORMATIVAS.

Para detectar las necesidades de formacion en el ISPA, se realizard, como en otras ocasiones,
una encuesta en todos los estamentos del Instituto de la que resultaran las bases para la
programacion de actividades del préximo aifo 2022. La fecha prevista de la encuesta es en
junio de 2021 y se llevara a cabo en colaboracion y bajo las directrices de la Comisidn de

Calidad del ISPA.
- CURSOS DE FORMACION INTRAMURAL PREVISTOS PARA EL ANO 2021.

Se muestran en la tabla siguiente:
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ACTIVIDADES FORMATIVAS PARA 2021

APARTADO

CURSOS

Ponente tentativo

Documentacidn analisis
critico de publicaciones

cientifica y comunicacion

Manejo de gestores bibliograficos.

Carolina Pinin

Bibliotecaria HUCA

Redaccion de textos cientificos.

Publicacion articulos en revistas JCR

Carolina Pinin

Bibliotecaria HUCA

Epidemiologia y Estadistica

Epidemiologia basica

Curso de Estadistica basica.

Estadistica y Manejo de paquetes

estadisticos (R y similares)

Disefio de Estudios y analisis de datos. Big-

data

Plataforma de Epidemiologia y

Bioestadistica

Metodologia de la

investigacion

Cuestionarios on-line: disefio y

procedimientos de difusion.

Ponente propuesto: Domingo

Palacios Cefa

Como hacer revisiones sistematicas y meta-

analisis

Plataforma de Epidemiologia y

Bioestadistica

Cursos y/o charlas de Formacién que ayuden
a diferenciar con claridad que es una
evidencia cientifica aplicable en la clinica a
una hipdtesis plausible fruto de resultados
experimentales que necesita ser probada en
humanos. ¢Qué diferencias fundamentales
existen entre los resultados de estudios de
asociacion con los de los ensayos clinicos?.
Diferencias entre plausibilidad y evidencia
cientifica, importancia en la practica clinica

Comunicacion y difusidn cientifica.

Posiblemente un seminario

Etica de la Investigacion

Clinica

Acceso a datos clinicos después de la ley
Organica 3/2018, de 5 de diciembre de
Proteccion de datos Personales y garantia de

los derechos digitales

Etica y legislacién en investigacién

experimental y clinica

Isolina Riafio Galan
CEl (Gonzalo Solis, Mauricio

Telenti)

Investigacion en aplicaciones clinicas del

Mindfulness en el campo de Salud Mental.

Ponente propuesto: Ausias J.
Cebolla. Universidad de Valencia.

Contacto: agusias.cebolla@uv.es

Investigacion cualitativa

Introduccion al analisis de contenido

tematico en investigacion cualitativa en salud

Constanza Jacques Aviid y Laura
MedinaPerucha (IDIAPJGol)

Cataluna.

Metodologia cualitativa: Técnicas de

Encarnacion Sarrid. Contacto:
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recogida de datos e instrumentos para su

analisis.

esarria@psi.uned.es

Gestidn y analisis de informacion en estudios
cualitativos (dirigido a formar en analisis de

informacién)

Constanza Jacques Avifid. InstUniv
de Invest en At Primaria de Salud
Jordi Gol i Gurifa (IDIAPJGol)

Cataluia.

Andlisis de datos cualitativos, manejo de
herramienta + licencia programa informatico
para andlisis. Propuesta programas:

MAXQDA, nud.ist y Atlas.ti

Acceso a través de MAXQDA

Espafia

Desarrollo de Ensayos

Clinicos

Fases de un ensayo clinico- que aporta cada
fase. y pasos necesarios para que la
plausibilidad, fruto de resultados
experimentales, se transforme en un
medicamento con eficacia probada para su

uso en humanos

Emilio Vargas Castrillon

Citometria de flujo

Puntos y cursas en Citometria de flujo

(IV edicion del curso)

Curso de capacitacion para
trabajar con animales de
investigacion (Funciéna +b +

c)

Actividades para la formacidn continuada
para el mantenimiento de la capacitacion en
las funciones de manejo de animales de
experimentacion, segun Orden

ECC/566/2015

ANIMALARIA
Hospital Parapléjicos de Toledo o

Universidad de Oviedo

AVANCES EN METODOLOGIA
(TRANSVERSAL)

Novedades en gendmica, protedmica y

metaboldmica

Seminarios quincenales

Posibles acciones especificas

Disefio y presentacion de

proyectos

Como presentar proyectos de investigacion

Administrativo responsable de

gestion de proyectos.

Divulgacién Cientifica

Titulo de Experto Universitario en

Comunicacioén Social de la Ciencia

Convenio colaboraciéon con la Univ.
Oviedo.
Coordinadores: JA Lopez Cerezo y

Marta Gonzalez

- ACREDITAR LAS ACTIVIDADES FORMATIVAS QUE SE IMPARTAN EN EL ISPA para que puedan

tener validez administrativa y ser computadas como méritos en los concursos

El Titulo propio de Experto Universitario en Comunicacidén Social de la Ciencia esta acreditado

por la Universidad de Oviedo con 20 créditos ECTS.

Como se indica mas arriba, se intentara que otras actividades formativas del ISPA tengan

reconocimiento de las Autoridades Académicas y Sanitarias a efectos curriculares.
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- ESTANCIAS EN CENTROS NACIONALES Y EXTRANJEROS DE INVESTIGADORES ISPA.

Como cada afio, esta prevista la convocatoria de ayudas para la realizaciéon de estancias en
centros de investigacion nacionales y/o extranjeros. Las estancias pueden ser de 1 a 3 meses.
Dado que el presupuesto que se destina este afio es de 25.000 euros, pueden concederse 4 a 6

dependiendo de la duracidn de las mismas.

La apertura de plazos se anuncia oportunamente por los medios habituales de comunicacion

del ISPA.

- FORMACION DIRIGIDAS ESPECIFICAMENTE A LA CAPACITACION Y TUTELA DE GRUPOS E
INVESTIGADORES EMERGENTES.

El ISPA dispone de una convocatoria abierta para la admisién de nuevos grupos de
investigacion y para la tutela y promocion de los grupos de investigadores emergentes que
incluye la convocatoria de proyectos de investigacion intramurales y de becarios
predoctorales. Estas convocatorias tienen periodicidad anual y se anuncian oportunamente en
la pagina web del ISPA y en la de FINBA, se da traslado a las instituciones concernidas y se hace

publico en redes sociales.

Para el afio 2021 estan previstas las convocatorias de:

e 1 contrato de investigador predoctoral
e 1 contrato de investigador postdoctoral
e 3 proyectos de 5.000 € para investigadores junior de grupos regulares, y

e 2 proyectos de 3.500 € para Atencién Primaria y Area de Cuidados.

Seguimiento

En colaboracidn con la Comisién de Calidad, y bajo sus directrices, se realizara una encuesta de

satisfaccidon con las actividades formativas.
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Asi mismo, se realizara la evaluacién anual de adecuacién y contribucién de las actividades de

formacién a la consecucidn de los indicadores establecidos por el ISCIIL.

PLAN DE INNOVACION Y TRANSFERENCIA PARA 2021

Las acciones de innovacion y transferencia que se plantea realizar el ISPA a lo largo del 2021

para promover la traslacién y transferencia de los resultados de investigacién, son en parte

continuacién del 2020 y se recogen fundamentalmente en cuatro apartados que se sustentan

en el Plan de Traslacién y Transferencia de resultados del ISPA vigente (VO) y son los

siguientes:
1. Traslacion a la préctica clinica
2. Transferencia al sector productivo
3. Comunicacion a la sociedad y fomento de la cultura innovadora
4. Innovacidn en productos o servicios, procesos y gestion.

Se incluye también en esta planificacidn propuestas a abordar a lo largo del 2021 de
Medicina de Precision que no estaban contempladas en el Plan y en las que se
trabajard en el 2021.

Traslacién a la practica clinica:

Para promover la traslacion de resultados cientificos a la practica clinica que generen
conocimiento de impacto en el SNS y en la sociedad, se plantean a lo largo del 2021 las
siguientes acciones a realizar:

-Continuar realizando actividades para apoyar y promover la traslacidon de resultados
cientificos del ISPA a través de la UAl y el Comité de Innovacién (Cl).

-Continuar valorando la implantacién de las GPC y estudiar su impacto en cuanto a
indicadores de proceso y/o resultados de salud.

A lo largo del 2021 se continuara recopilando el listado de GPC publicadas en revistas
indexadas a través de la colaboracién con la Bibliotecaria del HUCA, asi como
evaludndose su implantacién a través de la difusion y cumplimentacién de un
cuestionario elaborado para tal efecto que sera difundido, con la colaboracion de la
Delegada de Translacion a la Practica Clinica del Comité de Innovacién. Por otro lado,
se establecera una lista de distribucidon entre los servicios del Hospital y Atencidon
Primaria para la difusién de las GPC. Estas se difundiran también a través de la pagina

web del ISPA.
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e -Se realizard un seguimiento de los resultados de investigacion realizada en el ISPA
trasladados a la practica asistencial.

e A través de un formulario que se envia a los investigadores como medio de
identificacion de resultados potenciales, se realizard un seguimiento de los resultados
de investigacidn realizada en el ISPA y trasladados a la practica asistencial. Se cuenta
también para ello con los representantes de las distintas areas de investigaciéon del
ISPA en el Cl quienes estaran informados sobre el estado de las propuestas de ideas de
innovacién enviadas a evaluacién por el Comité provenientes de su area asi como del
el estado de las mismas de cara a su posible traslado a la practica asistencial.

e -Trabajar en la identificacion de resultados u oportunidades de investigacién de
potencial interés para la actividad asistencial

e Se trabajara a lo largo del 2021 en varias acciones para dar a conocer los resultados de
potencial interés para la actividad asistencial a las instituciones sanitarias vy
profesionales asistenciales en el entorno del ISPA. Por un lado, en la dltima reunién del
Cl se acordd con los representantes de las distintas aéreas de investigacion del ISPA
que, bien ellos mismos, o a través de los coordinadores de las dreas informen a través
de reuniones periddicas a los responsables de los grupos de las ideas validadas por el
Comité de Innovacién en su correspondiente area. Por otro lado se planea llevar a
cabo una jornada con los responsables de los servicios hospitalarios y de atencién
primaria de la existencia y funciones de la UAl y del Cl. Otra forma de difusién que esta
planteada es a través de reuniones coordinadas por la Comisién de Calidad en la que
se pondran en comun los avances fundamentales de los planes de las distintas

comisiones y comités del ISPA.

-Realizar actividades de formacion dirigidas al personal del 1IS sobre los mecanismos

para la traslacion a la prdctica asistencial

Se realizara a lo largo del 2021 una actividad de formacién que se plantea a través de
la realizacién de un taller de trabajo y para la que se contara con el asesoramiento y
apoyo de la Unidad de Apoyo a la Innovacién del IIS de Biodonostia, que se ha ofrecido
a hacer un acompafiamiento activo a través de la Plataforma de Dinamizacion e

Innovacion con la que colabora el ISPA.

-Dar a conocer la oferta de productos del ISPA de potencial interés para instituciones

sanitarias y profesionales asistenciales
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Se tiene identificada la cartera de productos asi como resultados de investigacion del
ISPA. A lo largo del 2021 se mantendra actualizada la cartera de productos en la web
del ISPA. Por otra parte y de cara a difusidn externa, la colaboracién en la Plataforma
del ISCIII de apoyo a la I+D+i en Biomedicina y Ciencias de la Salud del IIS Biodonostia
facilitara la difusion en el ambito de la innovacidn sanitaria en los sistema de salud e
institutos biosanitarios de otras comunidades auténomas que estdn incorporadas en la

propuesta como Navarra o la Rioja.

6. Transferencia al sector productivo.

e El objetivo es potenciar la innovacion orientada al mercado en el marco de la actividad
asistencial generando productos finales que respondan a las necesidades de la
poblacién y el sistema socio-sanitario. A lo largo del 2021 se plantean los siguientes las
acciones a realizar:

e Continuar promoviendo actividades de apoyo a la trasferencia de los resultados
cientificos del ISPA al sector productivo.

e A través de la UAI se continuardn captando nueva ideas de desarrollo que seran
evaluadas y priorizadas por el Cl como dérgano asesor, el cual cuenta entre sus
miembros con un delegado de Traslacion al Tejido Productivo. La plataforma
colaborativa de ingenieria biomédica y sanitaria posee expertos técnicos de apoyo a
las ideas y proyectos innovadores. Ademas a lo largo del 2021 se firmara un acuerdo
de colaboracién con SECOT (Seniors Espafioles para la Cooperacién Técnica) para la
asesoria en estudios de mercado, acompafiamiento en el emprendimiento,
elaboracion de planes de negocio y/o mentorizacion.

e -Revisar y difundir la cartera de productos de potencial interés para empresas y otras
instituciones del sector productivo.

e Alolargo del 2021, se mantendra actualizada la cartera de productos del ISPA dandose
a conocer la oferta de productos potencialmente comerciables a instituciones vy
empresas interesadas. Esta accidn se realizard en colaboracién con el IIS Biodonostia
con quien se ha acordado un plan de trabajo que incluye la creacién de un directorio
de empresas entre otros objetivos.

7. Comunicacion a la sociedad y fomento de la cultura innovadora

e El objetivo es promover la comunicacidon y participaciéon de la sociedad en la

innovacion y fomentar la cultura de innovacion en el ISPA
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e -Armonizar las actividades de innovacién biomédica del ISPA y HUCA y otros centros
hospitalarios asistenciales del Principado.

e Durante el afo 2021 se plantea la posibilidad de creacidn de un area transversal de
innovaciéon del ISPA (previa aprobacion del Comité Cientifico Interno) para poner en
comln grupos/servicios con actividad innovadora derivada de su practica
asistencial/clinica.

e -Promover la cultura de la innovacidn

e Se plantea la realizacién a lo largo del 2021 de una actividad de fomento a la
innovacién dentro del Instituto. Aun por determinar, presumiblemente tendra el
formato de Jornada y se hara en colaboracién con SECOT /o el IIS Biodonostia.

e - Optimizar la gestién de la innovacion.

e Se plantea para el 2021 la incorporacion de un software para la gestidon de la
innovacion. El software se llama Fundanet Innova y permite gestionar desde la
captacién de la idea, andlisis de viabilidad, desarrollo, gestién de resultados vy
patentes, transferencia, mercado, generacion de informes y estadistica.

e -Potenciar el avance en materia de innovacién y la visibilidad del ISPA en la plataforma
ITEMAS

e Se plantea para el 2021 fomentar la visibilidad del ISPA en la plataforma ITEMAS. Se
contara para ello con la colaboracién del IIS Biodonostia.

8. Innovacidn en productos, procesos y gestion.

e El objetivo principal es promover los diferentes tipos de innovacién en el marco del

instituto: productos o servicios, procesos y gestion de la organizacion

-Impulsar la innovacion en el sector clinico quirdrgico del HUCA

Se elaborard un benchmark de las instalaciones de cirugia experimental, unidades de
impresion 3D de las organizaciones del entorno. Se contard para el desarrollo de esta

accion, con el asesoramiento y colaboracién del 1IS Biodonostia.

-Mapa de los principales actores interesados en la participacion de proyectos

innovadores desarrollados en el dmbito de la innovacidn en cirugia.

-Reuniones y talleres con los actores identificados y responsables de dreas quirurgicas.
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Se espera poder organizar en el 2021 un taller—para identificar potenciales
colaboraciones en materia de innovacién contando con la colaboracién del delegado

de Servicios Quirurgicos del Comité de Innovacién.
-Potenciar la captacion de recursos econdmicos de convocatorias de innovacion

Se impulsard la captaciéon de convocatorias de innovacion como FIPSE, RETOS y se
solicitaran para aquellos proyectos que se encuentren en fase de desarrollo y que

requieran de financiacion
-Definir los procedimientos de utilizacion del Biospace Open Lab

Se establecerdn unos procedimientos para el empleo del Biospace Open Lab como
espacio de co-creacidn, y se realizara un estudio de optimizacién de espacios

disponibles en las instalaciones. Se contara con la colaboracion del 1IS Biodonostia.
-Promover la difusion del Biosapce Open Lab
Se realizardn jornadas de presentacidn del Biospace Open Lab en el entorno del ISPA.

-Elaboracién de una normativa/reglamento de innovacion para inventores.

Se esta trabajando con los servicios juridicos de la FINBA en el establecimiento de una

normativa sobre propiedad industrial.

En cuanto a la propuesta de impulsar el desarrollo de Medicina Personalizada de

Precision (MPP) se incluyen las siguientes actividades/acciones:

-Creacion de una Unidad de Produccion de Terapias Avanzadas centrada en principio de

produccion de piel humana con un procedimiento innovador.

En el afio 2020 se presentaron varios problemas técnicos para la instalacion de esta
Unidad de Produccién de Terapias Avanzadas centrada en la produccién de piel
humana. Solventados los problemas técnicos. Se traslada y mantiene la instalacion
para el 2021. Se trata de un proyecto de desarrollo tecnoldgico en salud financiado por
el ISCIII. El proyecto, titulado Produccién de un Medicamento de Terapias Avanzadas
para el tratamiento de Enfermedades Raras epiteliales a un coste asumible para el
Sistema Nacional de Salud, ha sido solicitado por el Centro Comunitario de Sangre y

Tejidos del Principado de Asturias, y tiene como fin la puesta a punto de la produccién
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de piel y otros Medicamentos de Terapias Avanzadas, para el tratamiento de pacientes
con distintas enfermedades raras epiteliales siguiendo las Normas de Correcta
Fabricacidon (NCF). La finalidad del proyecto es hacer frente al reto socio-econémico

que representa el tratamiento y la curacién de las enfermedades raras.

-Desarrollo de una sala blanca y adquisicion del equipamiento para la puesta en

funcionamiento de una Unidad de Inmunoterapia.

En el 2020 ha habido un importante retraso en la emisién del informe medioambiental
de la Consejeria de Administracién Autondmica, Medio Ambiente y Cambio Climatico
para realizar la obra, con lo que la licencia de obra del Ayuntamiento se ha demorado a
diciembre 2020. Esta aprobado el presupuesto y se prevé iniciar la obra de instalacién

de la sala blanca a principios de afio y posteriormente la instalacidon del equipamiento.

-Impulsar la conveniencia del desarrollo de nuevos servicios en el dmbito de la Medicina

personalizada de Precision.

Personal investigador del ISPA ha entrado en las propuestas seleccionadas para
participar en la convocatoria IMPaCT de Infraestructura de Medicina de Precision
asociada a la Ciencia y Tecnologia (Accién Estratégica en Salud) dentro de los

programas sobre Medicina Predictiva, Ciencia de Datos y Gendémica.

Ademas, a través de la UAI se estan identificados actores y profesionales clinicos
asistenciales con potencial de innovacidn en este ambito con los que se trabajara de
forma estrecha a lo largo del 2021. Estos son entre otros: Angel Pifiera de la Unidad de
Raquis del servicio de Cirugia Ortopédica y Traumatologia (COT) del Hospital
Universitario de Cabuefies con un proyecto de planificacidon quirdrgica e impresion 3D
de modelos y guias quirdrgicas; Jose Ignacio Garcia, miembro del Cl del ISPA en calidad
de delegado de innovaciones quirurgicas que ha solicitado recientemente un proyecto
FIPSE 2020 de Apoyo a la Innovacién en Salud, y José Miguel Vegas, investigador del
grupo de Patologia Cardiaca del ISPA y médico del Servicio de Cardiologia del Hospital
de Cabueiies e investigador principal del proyecto Estudio piloto sobre la viabilidad de
un programa de rehabilitacion cardiaca no presencial post-sindrome coronario agudo o
revascularizacion coronaria percutdnea mediante aplicacion web de monitorizacion

remota.
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INDICADORES COMUNES Y SEGUIMIENTO PARA EVALUAR EL CUMPLIMIENTO DE LOS OBJETIVOS DE LAS AREAS — 2020

INDICADOR

DETALLE

METRICA

Factor de impacto total y por area

Computar solo articulos y revisiones

Proyectos activos por area

Computar proyectos competitivos publicos o privados
asi como proyectos de naturaleza autondmica (que

sean competitivos)

Numero de proyectos con
participacién de varios grupos del

ISPA.

Computar proyectos competitivos publicos o privados
asi como proyectos de naturaleza autondmica (que

sean competitivos)

Numero de grupos en CIBER, RETICS o

Consorcios Europeos.

Incluir también Redes de excelencia del Ministerio

Impacto econdmico de la investigacion

Es decir, financiacion recibida por proyectos, redes, etc.

(se incluye financiacion privada)

Proteccidn de resultados

Patentes, registros de propiedad intelectual, etc.
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INDICADORES COMUNES A TODAS LAS AREAS PARA EL SEGUIMIENTO DE LA INTERRELACION ENTRE LAS AREAS DE INVESTIGACION - 2020

INDICADOR DETALLE METRICA

Nimero de proyectos solicitados a
agencias financiadoras en los que entre | Computar proyectos competitivos publicos o
los miembros del equipo investigador se | privados asi como proyectos de naturaleza
encuentre personal de dos o mas | autondmica (que sean competitivos)

grupos del Area.

Nimero de nuevas lineas de
Teniendo en cuenta las lineas de investigacion
investigacion desarrolladas en
identificadas en la seccién “Objetivos cientificos del
colaboracién entre dos o mas grupos del
area”
area.

Nimero de tesis doctorales codirigidas
Tesis cuya fecha de defensa sea el afio 2020
entre varios grupos del area.

Nimero de publicaciones firmadas por
Computar solo articulos y revisiones
miembros de dos 0 mas grupos del area.
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Area de Biotecnologia y Andlisis Biomédico

- Objetivos cientificos del area

La investigacién que se pretende llevar a cabo en los préximos afios tiene, en términos

generales, los siguientes objetivos fundamentales para el conjunto del Area:

1.-Aislamiento, caracterizacién y mejora de rutas de biosintesis de compuestos bioactivos

(antibidticos, antifungicos, antitumorales, neuroprotectores e inmunosupresores).
2.-Activacién de rutas para la biosintesis de compuestos bioactivos.
3.-Generacion de nuevos compuestos bioactivos con propiedades terapéuticas mejoradas.

4.-Desarrollar factorias bacterianas optimizadas para la produccién, y su eventual escalado
futuro a escala industrial, de compuestos bioactivos de origen vegetal con actividad

antiinflamatoria, antioxidante, antimicrobiana o antitumoral.

5.-Desarrollar alimentos funcionales capaces de prevenir carcinoma colorrectal en nuestro

modelo animal y posteriormente ensayarlos en humanos.

6.-Aislamiento de nuevos compuestos antibacterianos y antifungicos con actividad antibiofilm,

para su aplicacidn en la fabricacién de prétesis, catéteres, etc. resistentes a infecciones.

7.-Desarrollo de estrategias mejoradas para la determinacidn sensible y fiable de
biomarcadores de interés en cancer (protedmicos, metabdlicos y epigenéticos) y su traduccién

a la clinica.

8.-El desarrollo y aplicacion de estrategias analiticas que permitan la caracterizacién y medida
de nuevos farmacos nanoestructurados y de las nanoparticulas producidas por la degradacion

de implantes metalicos y el estudio de su impacto biolégico.

9.-Disponer de un panel de aptameros de alta afinidad y selectividad, capaces de reconocer

proteinas séricas identificadas por su potencial como biomarcadores tumorales.

10.-Desarrollar y validar biosensores electroquimicos basados en aptameros para la deteccién

de las proteinas diana en suero.
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11.-Desarrollar y validar biosensores electroquimicos de ADN para la deteccidon de agentes

patégenos en muestras clinicas.

- Objetivos cientificos de cada grupo

Grupo 1. Biosintesis de compuestos bioactivos por microorganismos (BIOMIC).

Los objetivos cientificos del grupo BIOMIC para el presente afio se enmarcan en lo especificado
previamente en el plan estratégico 2018-2022, circunscribiéndose en las lineas: (i) aislamiento
y caracterizacion de rutas de biosintesis de compuestos bioactivos, (ii) mejora en la produccidn
de los mismos vy (iii) generacidon de nuevos derivados con propiedades terapéuticas mejoradas.

Estas lineas de investigacidon se enmarcan en cuatro apartados interrelacionados:

1. Secuenciacidon y analisis de genomas de actinomicetos aislados de diferentes nichos

ambientales e identificacion de agrupaciones génicas (clusteres) para compuestos bioactivos.

2. Activacion de rutas “silenciosas” de biosintesis de productos naturales e identificacion de

nuevos compuestos bioactivos.
3. Generacién de nuevos derivados bioactivos mediante biosintesis combinatoria.

4. Aplicacion de la Ingenieria metabdlica a la mejora de la produccién de compuestos

bioactivos.

Grupo 2. Electroanalisis
El grupo de Electroandlisis, de acuerdo a las lineas de investigacidén especificadas en el plan

estratégico 2018-2022, se propone para esta anualidad los siguientes objetivos:

1. Validacion de los ensayos desarrollados por el grupo para la deteccién de ARN largo no

codificante en muestras de orina de pacientes diagnosticados con cancer de préstata.

2. Desarrollo de nuevos ensayos basados en aptameros para la deteccién de PSA glicosilada
con un formato adaptado al traslado en la practica clinica y validacion de los mimos en

muestras de suero.

3. Evaluacion del potencial terandstico de los aptameros y anticuerpos desarrollados por el

grupo frente al ColXlal en diferentes tipos de cancer.
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4. Desarrollo de nuevos ensayos analiticos basados en aptameros para la deteccidon de
péptidos procedentes de la hidrdlisis del gluten en muestras de suero. Validacion de estos

ensayos mediante espectrometria de masas.

5. Desarrollo y caracterizacién de aptameros frente a una proteina potencialmente util en el

diagndstico de mieloma multiple.

Grupo 3. Espectrometria de Masas y Analisis Biomédico (EMAB)

Los objetivos cientificos del grupo de investigacion EMAB para el 2021 se enmarcan en las

lineas de investigacién incluidas en el plan estratégico 2018-2022 y son los siguientes:

1. Estudio de nuevas nanoestructuras de oxido de hierro para su empleo como terapia en
enfermedades prevalentes como la anemia deficiente en hierro o cancer (ferropoptosis):

sintesis, caracterizacién y evaluacion de su eficacia en lineas celulares.

2. Evaluacidn de sistemas nanotransportadores de farmacos antitumorales (profarmacos de
cisplatino y/o rutenio) y evaluacion de su eficacia en lineas celularesa nivel de células

individuales (“single cell analysis”).

3. Evaluacion de la respuesta celular a fdrmacos nanoestructurados mediante la medida de

posibles bioindicadores de dicha respuesta.

4. Desarrollo de estrategias analiticas basadas en el empleo de técnicas de espectrometria de
masas elemental (ICP-MS) para la determinacién de biomarcadores tumorales (MicroRNAs) a

través del empleo de oligonucledtidos marcados con nanoparticulas metalicas.

Grupo 4. Materiales Compuestos

Los objetivos del grupo de Materiales Compuestos del INCAR-CSIC planteados para el 2021

son:

1. Desarrollo de materiales de carbono para su uso en sistemas electroquimicos de
almacenamiento y generacién de energia. Linea principal del grupo. Consolidada. En 2021 se
centrara principalmente en la optimiacién de materiales de electrodo para baterias de flujo

redox y en el desarrollo de electrocatalizadores para pilas de combustible e hidrolizadores.
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2. (Bio)Sensores electroquimicos basados en grafeno. Linea de colaboracién internacional. Se
pretende estudiar distintos materiales compuestos, incluyendo componentes metalicos y

ampliar las sustancias a detectar.

3. Desarrollo de estructuras tridimensionales porosas de composites biocompatibles de
carbono para ingenieria de tejidos mediante colaje por congelacion direccional o impresion
tridimensional de precursores de grafeno. Nueva linea del grupo. En 2021 se pondra a punto
toda la parte de equipamiento necesario para comenzar a desarrollar las estructuras y se

llevaran a cabo las primeras sintesis.

Grupo 5. Materiales Antimicrobianos e Ingenieria de Tejidos
En el afio 2021, desde el Grupo de Materiales Antimicrobianos e Ingenieria de Tejidos se

trabajara en los siguientes objetivos:

1. Desarrollo de nuevos materiales biocompatibles con propiedades mecdnicas mejoradas para

la fabricacidn de prétesis e implantes cerdmicos con mayor tiempo de vida.

2. Desarrollo de implantes con mejor respuesta bioldgica mediante su biofuncionalizacién

superficial.

3. Desarrollo de sustitutos 6seos con propiedades antimicrobianas mediante funcionalizacion

con biovidrios.

Estos tres objetivos se enmarcan en tres lineas de investigacion que estan consolidadas en el

grupo por lo que se trata de objetivos en los que el grupo ya lleva trabajando tiempo.
4. Investigacion en nuevos materiales con propiedades viricidas.

Si bien el grupo ya trabajaba en el desarrollo de materiales antimicrobianos, para esta
anualidad el objetivo se enfoca especificamente en la obtencién de materiales antimicrobianos
con propiedades viricidas para poder combatir el SARS-CoV-2, mediante su aplicacion en

superficies.

Grupo 6. Biotecnologia de Nutracéuticos y compuestos bioactivos (BIONUC)

El grupo de investigacién BIONUC, dentro de las lineas de investigacidn incluidas en el plan

estratégico del ISPA 2018-2022, tiene los siguientes objetivos en la anualidad 2021:
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1. Aislamiento, caracterizacion y mejora de rutas de biosintesis de compuestos bioactivos

(antibidticos, antifungicos, antitumorales, neuroprotectores e inmunosupresores).
2. Generacién de nuevos compuestos bioactivos con propiedades terapéuticas mejoradas.

3. Desarrollo de factorias bacterianas optimizadas para la produccion, y su eventual escalado
futuro a escala industrial, de compuestos bioactivos de origen vegetal con actividad

antiinflamatoria, antioxidante, antimicrobiana o antitumoral.

4. Desarrollo de alimentos funcionales capaces de prevenir carcinoma colorrectal en nuestro

modelo animal y posteriormente ensayarlos en humanos.

- Integracién de los grupos intradrea

La integracién intradarea de los diferentes grupos que la componen se llevard a cabo,
fundamentalmente, mediante su participaciéon en los seminarios que se organizan en el Area
periddicamente, donde los diferentes integrantes de cada grupo de investigaciéon presentan y
discuten los avances y resultados cientificos mas relevantes que se van obteniendo en cada
una de sus lineas de investigacion. En este sentido, se ha establecido el siguiente calendario

para los Seminarios del Area en 2021:

e 29 de enero: Grupo de Materiales compuestos.

e 12 de marzo: Grupo de Materiales antimicrobianos e Ingenieria de tejidos.

e 23 de abril: grupo de Biotecnologia de nutracéuticos y compuestos bioactivos.
(BIONUC)

e 4 de junio: Grupo de Electroanalisis.

e 24 de septiembre: Grupo de Biosintesis de compuestos bioactivos por

microorganismos (BIOMIC).

5 de noviembre: Grupo de Espectrometria de masas y analisis biomédico (EMAB).

Mientras la situacidon sanitaria asi lo exija, estos seminarios se celebraran de manera virtual a

las 13 horas los dias indicados.

En estos seminarios se espera que surjan nuevas posibilidades de colaboracién entre los
grupos del area. Ademas, en el 2021, se continuaran las siguientes colaboraciones ya

establecidas en afios anteriores:

Plan anual de actividades - 2021 / Pag. 34 de 158



Instituto de Investigacion Sanitaria del A
ISPA

Instituto de Investigacion Sanitaria
del Principado de Asturias

Princinpado de Asturias (ISPA)

- Colaboracion entre el grupo de Materiales Compuestos y el grupo de Materiales
Antimicrobianos e Ingenieria de Tejidos en el dmbito de estudio de materiales grafénicos con
propiedades biocidas o como elemento para el disefio de nuevos materiales compuestos

nanoestructurados.

- Colaboracidn entre el grupo EMAB y el grupo BIONUC para la cuantificacién de elementos de

interés en células de Streptomyces a nivel de células individuales (“single cell analysis”)

Finalmente, estd prevista para el 2021 la colaboracién del grupo de Materiales Compuestos
con el grupo de Materiales Antimicrobianos e Ingenieria de Tejidos en el marco de la nueva
linea de investigacién del grupo de Materiales Compuestos, desarrollo de estructuras
tridimensionales porosas de composites biocompatibles, para realizar los estudios de

biocompatibilidad.

- Integracion de los grupos interareas

Los grupos de investigacion del Area participan en los seminarios organizados por el ISPA para
dar a conocer las lineas de investigacion actuales y futuras de los diferentes grupos del
Instituto asi como los resultados cientificos mds relevantes que se vayan obteniendo, actividad
que permite establecer colaboraciones con grupos de investigacion integrados en otras areas
del Instituto. En este sentido, estdn en marcha las siguientes colaboraciones que se

mantendran en el 2021:

- El grupo de Materiales antimicrobianos e ingenieria de tejidos continuara con la colaboracion
con el Grupo de Epigenética del cancer y nanomedicina, del Area de céncer para estudiar el

efecto de los nanomateriales desde el punto de vista epigenético.

- El grupo BIONUC continuard colaborando con el Grupo de Intervenciones traslacionales para

la salud, del Area de Metabolismo.

- El grupo de Electroanalisis, con el fin de alcanzar los objetivos planteados, colaborara con:

e La Dra. Belén Prieto Garcia (Laboratorio de Medicina-HUCA) del grupo de investigacion
en urgencias y emergencias-area cardio-respiratorio-renal. Objetivo 1
e El Dr. Pablo Rodriguez Gonzalez del grupo de Bioquimica redox y metabolismo en

cancer. Objetivo 2
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e El Dr. Luis Joaquin Garcia Florez del grupo de Patologia quirurgica abdominal, del area
de cancer. Objetivo 3

e La Dra. Lourdes Mozo Avellaneda del Grupo de investigacion basica y traslacional en

enfermedades inflamatorias, del area de metabolismo. Objetivo 4.

- Formacién del area

Formacién de Doctores: los estudiantes de doctorado integrados en los diferentes grupos de
investigacion del Area estdn inscritos en los programas de doctorado de la Universidad de
Oviedo mas afines a su dmbito de investigacidén, en concreto en los programas de doctorado
de Biologia Molecular y Celular; Biomedicina y Oncologia molecular; y Analisis Quimico,
Bioquimico y Estructural y Modelizacion Computacional. En el marco de estos programas de
doctorado, realizardn en el 2021 las actividades formativas especificas establecidas en el
programa de doctorado concreto en el que estén inscritos, asi como los cursos de Formacién
Transversal mas acordes con sus necesidades formativas, que son ofertados cada afio por la
Universidad de Oviedo de forma general para todos los estudiantes de doctorado. Ademss,

también participaran en los seminarios periédicos organizados dentro del Areay del ISPA.

Asimismo, de manera periddica, dentro del grupo del que forman parte, cada estudiante de
doctorado, asi como los investigadores postdoctorales, realizard una presentacién, exponiendo
y discutiendo los logros y dificultades de su trabajo de investigacién. Ademas, se pretende,
que tanto los estudiantes de doctorado como los investigadores postdoctorales defiendan su
trabajo, via pdster o comunicacién oral, en al menos un Congreso cientifico nacional o
Internacional en la medida en que esto pueda ser viable en el 2021. Los doctorandos asociados
a proyectos europeos o contratos con empresas, asistiran ademas a las reuniones planificadas

en ellos, exponiendo y discutiendo sus resultados.

Finalmente, también se pretende que los doctorandos puedan realizar estancias en centros de
investigacion extranjeros para optar al titulo de Doctor con Mencion Internacional, en la
medida en que se pueda conseguir financiacidn para ello y que la situacién de la pandemia en

el 2021 lo permita.

Por otro lado, el grupo de Materiales Compuestos y el grupo de Materiales antimicrobianos e
ingenieria de tejidos continuaran participando en la formacion de estudiantes de ultimo curso
de Grado, de Master y de ciclos de Formacién Profesional y para la realizacién de practicas

externas. Ademas, el grupo de Materiales Compuestos también pretende la formacion del
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personal del grupo en técnicas de sintesis y caracterizacion de materiales de carbono vy

técnicas electroquimicas.

- Transferencia de resultados

Los resultados obtenidos en las diferentes lineas de investigacién de los grupos del Area seran
evaluados para determinar su potencial como generadores de una patente en cada caso
concreto, y de ser asi, se procedera a registrar una patente nacional ante la OEPM. Antes de
los 12 primeros meses desde este registro nacional, se evaluara la conveniencia o no de
proceder a su extensién como patente internacional PCT. En este sentido, el grupo de
Materiales Antimicrobianos e Ingenieria de Tejidos tiene previsto presentar en el 2021 una
patente relacionada con los materiales viricidas. Una vez presentadas, las patentes serdn
valoradas para su licencia a empresas del sector farmacéutico, agroalimentario, o el
correspondiente en cada caso. Asi, el grupo BIOMIC mantiene colaboracién cientifica con las
empresas biotecnoldgicas espafiolas Pharmamar y Entrechem y por tanto seran las primeras
candidatas a explotar los resultados obtenidos y patentados por este grupo. Asimismo, el
grupo BIONUC colabora habitualmente con varias empresas nacionales y extranjeras, dentro

de diversos proyectos europeos y contratos por el articulo 83.

Ademas, se pretende continuar con la transferencia de resultados hacia diferentes empresas
con las que existen en estos momentos contratos de colaboracién en curso, como las
empresas Tata Steel Limited con la que colabora el grupo de Materiales Compuestos, y las
empresas Thermo Fisher Scientific (Bremen, Alemania) y Teledyne Cetac Technologies (Omaha,
USA) con las que colabora el grupo EMAB. En este sentido, el grupo de Materiales compuestos
espera que los resultados que se obtengan a lo largo del 2021 en el ambito del

almacenamiento de energia sean de interés para alguna empresa y puedan transferirse.

Asimismo, en el grupo de Electroanalisis, se evaluard la posibilidad de transferir a la clinica los
aptdmeros desarrollados por el grupo para la deteccién de formas glicosiladas especificas de

PSA, con potencial para mejorar la especificidad en la deteccidn de cancer de prdstata.

Por otra parte, el grupo de Materiales Antimicrobianos e Ingenieria de Tejidos tiene activas
como spin-off las siguientes empresas: Nanoker Research SL, Bioker Research SL, Advanced
Science And Technology y Advanced Glass Solutions y el Grupo de Biosintesis de compuestos

bioactivos por microorganismos la spin-off Entrechem SL.
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Finalmente, todos los grupos del Area se plantean la publicacién de los resultados de su
investigacion en revistas cientificas internacionales de elevado factor de impacto, como vienen
haciendo hasta la fecha, intentando que las mismas estén situadas en los tramos mas altos de

las clasificaciones por orden de factor de impacto (10%, decil D1y 25%, cuartil Q1).
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Area de Cancer

- Objetivos cientificos del area

1- Continuar con el descifrado de los procesos metastasicos de tumores neuroendocrinos
y busqueda de dianas terapéuticas

2- ldentificacién de alteraciones genéticas accionables en carcinomas nasosinusales por
NGS, la confirmacidon de los resultados por otras técnicas y, basandonos en los
resultados, el testar posibles inhibidores en modelos in vitro.

3- Estudio de las alteraciones en la ruta NFkB en varias lineas celulares derivadas de
tumores nasosinusales

4- Estudio en tumores nasosinusales de las alteraciones genéticas en recidivas frente a
sus tumores primarios.

5- Relevancia clinica y papel patobiolégico de la quinasa YES1 y su efectora YAP1 en la
progresion del cancer de cabeza y cuello

6- Andlisis de la microbiota salival en pacientes con carcinoma epidermoide de cabeza y
cuello como fuente de nuevos biomarcadores para el diagndstico y seguimiento de la
enfermedad

7- ldentificacién de vulnerabilidades genéticas en cdncer de cabeza y cuello mediante
screening de genoma completo CRISPR/Cas9

8- Estudio de TINCR en carcinomas epidermoides de cabeza y cuello

9- Analisis del infiltrado inmune y de moléculas inhibidoras del punto de control
inmunitario como LLT1 y su receptor CD161 en pacientes con cancer de cabeza y cuello
y su posible papel en la evasién inmune

10

Con relacién al proyecto “Alteraciones epigenéticas inequivocamente funcionales en
tumores de colon mediante técnicas CRISPR combinadas con encimas modificadoras
de la metilacién del DNA” nuestro objetivo es terminar de escribir un manuscrito y
enviarlo a publicar.

11- Seguir avanzando en el estudio del papel de TETs en gliomas.

12- Terminar el proyecto que trata de identificar marcadores de metilaciéon de DNA en

PAAFs indeterminadas de pacientes con posibles tumores de tiroides.
13- Publicar el estudio sobre el papel de enzimas remodeladoras de la cromatina en

gliomas.
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14- Seguir avanzando en el estudio para identificar marcadores en metilacion del DNA en
tumores de vejiga.

15- Identificacidn de los mapas epigendmicos completos del aprendizaje en funcién de la
edad. Mediante el andlisis computacional de datos epigendmicos en hipocampos de
ratones de diferentes edades expuestos a estimulos cognitivos.

16- Obtencidn y andlisis de datos epigenémicos en células individuales.

17- Poner a punto técnicas de Hi-C en tejidos neurales.

18- Identificacion de nuevas alteraciones funcionales de modificaciones postraduccionales
de histonas en cancer.

19- Identificacidn de alteraciones epigenéticas en pacientes con silicosis.

20- ldentificacidn de alteraciones epigenéticas en respuesta a exposicién a grafeno.

21- ldentificacidén de alteraciones en los patrones de modificaciones postraduccionales de
histonas en DNA repetitivo en cancer.

22- Caracterizacion de inhibidores de metilasas de histonas como posibles agentes
reguladores del metabolismo.

23- Estudiar la conservacion de las alteraciones de la metilacion del DNA en
envejecimiento y cdncer entre ratones y humanos.

24- |dentificar alteraciones de metilacion del DNA en sangre periférica de individuos que
presentan deterior cognitivo asociado a la edad.

25- Estudiar cambios epigenéticos en hipocampos de ratones sometidos a distintos tipos
de ejercicio.

26- Estudio longitudinal de alteraciones epigenéticas en niflos con madres obesas.

27- Disefio de balizas moleculares para detectar SARS-CoV-2.

28- Envejecimiento. Busqueda de marcadores de fragilidad

29- Obesidad y alteraciones celulares

30- Estudio de procesos de diferenciacion de células madre.

31- Papel de la proteina mitocondrial de 18-kDa (TSPO) en neurodegeneracion.

32- Busqueda de marcadores de tenderizacidn.

33- Marcadores tempranos diferenciales de enfermedades mentales.

34- Insuficiencia cardiaca, fragilidad y COVID-19 en pacientes ancianos

35- Explorar las bases bioldgicas del envejecimiento y la longevidad a través de estudios de
gendmica comparativa y de modelos animales microquiméricos.

36- Desarrollar intervenciones genéticas, metabdlicas y farmacoldgicas dirigidas a modular

el envejecimiento en modelos animales.
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37- ldentificar mecanismos moleculares implicados en la resistencia y la patogenicidad en
la infeccién por SARS-CoV-2.

38- Identificar componentes de la microbiota y perfiles metagendmicos relacionados con
la longevidad.

39- Investigar el papel del DNA no codificante en el cancer.

40- Desarrollar soluciones bioinformaticas para investigacién en cancer.

41- Desarrollo y caracterizacidon (transcriptémica y escrutinios CRISPR) de modelos
resistentes a farmacos. (Continua desde 2020)

42

Analisis de sefalizacidn alterada en CSCs. Papel de la ruta de sefializacién de NOTCH1 y

del factor GPX1. (Continta desde 2020)

43- Andlisis in vivo de la eficacia y seguridad de farmacos nano-encapsulados. (Continta
desde 2020)

44

Desarrollo de estrategias de medicina de precisién: generacion de organoides y lineas
derivadas de pacientes para testaje de farmacos. (continiia desde 2020).

45

Deteccidon de compuestos orgdnicos volatiles como método de cribado de pacientes de
sarcoma y cancer de cabezay cuello.

46

Evaluacion de los efectos producidos por farmacos analgésicos. a) Valorar el efecto y
determinar los mecanismos implicados en la analgesia producida por quimiocinas que
estimulan los receptores CCR5. b) Estudiar la posible sinergia entre la quimiocina CCL4
y los inhibidores de la degradacién de encefalinas en relacién con el efecto analgésico.
47- Papel de las poliaminas en la fisiopatologia de procesos inflamatorios y tumorales.
Regulacion de canales idnicos por esteroides sexuales en modelos celulares tumorales.
a) Establecer la influencia de poliaminas enddgenas y aminas traza en procesos
inflamatorios y tumorales, y su posible papel marcador fisiopatolégico. b) Determinar
el efecto de aminas bidgenas sobre el efecto citotoxico de la doxorrubicina. c)
Caracterizar la regulacidon de canales idnicos por esteroides sexuales en linfocitos T
humanos y en modelos celulares tumorales (adenoma hipofisario, cancer de mama vy

préstata).

48- Mecanismo de accién de transferrinas y péptidos derivados. a) Estudio del mecanismo
de acciéon antimicrobiano del péptido Kaliocina-1 y determinacién de su diana
molecular. b) Identificacién de nuevas regiones con actividad antimicrobiana en
transferrinas y su caracterizacion estructural. c) Estudio de los mecanismos

intracelulares implicados en la muerte celular programada inducida por lactoferrina

humana.
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49- Estudios sociales del medicamento. Imparticidon del curso de Farmacologia Social en el
gue se abordan diferentes aspectos de la repercusion social de los medicamentos, asi
como la potencial influencia social en su utilizacién.

50

Investigacion formativa en medicina. Objetivos en investigacidon formativa: a) Analisis
de la concordancia entre los perfiles de ingreso al Grado de Medicina y la decisién de
estudiar medicina manifestada por los estudiantes; b) Analisis, mediante encuestas a
los estudiantes, de las razones del acceso al Grado de Medicina, con especial
incidencia en aspectos definitorios de un perfil vocacional; c) Inmersidn precoz en la
clinica mediante la elaboracion de historias clinicas; d) Evaluacién de la elaboracion de
ensayos sobre ciencia y medicina en la construccién de la capacidad de andlisis critico
de los estudiantes de medicina. e) Epidemias y pandemias en los medios de
comunicacion.

51- Otros estudios: Utilizacion de antibidticos en pediatria.

52

Desarrollo de nuevas estrategias de deteccidon basadas en sensores de ADN para
diagndstico de cdncer. Desarrollo de nuevos ensayos basados en aptdmeros para la
deteccién de PSA glicosilada con un formato adaptado al traslado en la practica clinica
y validacién de los mimos en muestras de suero

53- Nuevas estrategias de diagndstico para la deteccidon temprana del adenocarcinoma
ductal de pdancreas. Se continuara trabajando en el desarrollo y caracterizacion de
aptdmeros y anticuerpos frente a proteinas de la matriz extracelular, potencialmente
utiles para uso terandstico en cancer de pancreas. Evaluacién del potencial terandstico
de los aptameros y anticuerpos desarrollados por el grupo frente al ColXlal en
diferentes tipos de cancer.

54

Biosensor basado en nanoparticulas superparamagnéticas para el diagndstico precoz
no invasivo de cancer colorrectal. Debido a la interrupcion de la actividad presencial en
el confinamiento, se solicitdé una extensién del mismo (hasta junio de 2021).

55

Simvastatina en la prevencidn de pancreatitis recurrente: ensayo clinico aleatorizado

triple ciego controlado con placebo. Continua en fase de reclutamiento de datos.

56- Efecto de fluidoterapia agresiva frente a fluidoterapia no agresiva basada en metas en
la fase precoz de la pancreatitis aguda: ensayo clinico aleatorizado multicéntrico.
Continua en fase de reclutamiento de datos.

57- Rectal Surgery Evaluation Trial (RESET). En fase de reclutamiento y seguimiento.

ELECLA trial. Se iniciara inclusién de pacientes. MK3475-937. Reclutamiento abierto.

GOING study. Reclutamiento abierto. ACTION trial. Reclutamiento abierto.
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- Objetivos cientificos de cada grupo

Grupo cancer de cabeza y cuello

1.

Continuar con el descifrado de los procesos metastasicos de tumores
neuroendocrinos y blisqueda de dianas terapéuticas

Identificacidon de alteraciones genéticas accionables en carcinomas nasosinusales
por NGS, la confirmacion de los resultados por otras técnicas y, basandonos en los
resultados, el testar posibles inhibidores en modelos in vitro.

Estudio de las alteraciones en la ruta NFkB en varias lineas celulares derivadas de
tumores nasosinusales

Estudio en tumores nasosinusales de las alteraciones genéticas en recidivas frente
a sus tumores primarios.

Relevancia clinica y papel patobioldgico de la quinasa YES1 y su efectora YAP1 en
la progresion del cancer de cabeza y cuello

Andlisis de la microbiota salival en pacientes con carcinoma epidermoide de
cabeza y cuello como fuente de nuevos biomarcadores para el diagndstico y
seguimiento de la enfermedad

Identificacidon de vulnerabilidades genéticas en cdncer de cabeza y cuello mediante
screening de genoma completo CRISPR/Cas9

Estudio de TINCR en carcinomas epidermoides de cabeza y cuello

Analisis del infiltrado inmune y de moléculas inhibidoras del punto de control
inmunitario como LLT1 y su receptor CD161 en pacientes con cancer de cabeza y

cuello y su posible papel en la evasién inmune.

Grupo Epigenética del Cancer y Nanomedicina

1. Con relacidn al proyecto “Alteraciones epigenéticas inequivocamente
funcionales en tumores de colon mediante técnicas CRISPR combinadas con
encimas modificadoras de la metilacidn del DNA” nuestro objetivo es terminar
de escribir un manuscrito y enviarlo a publicar.

2. Seguir avanzando en el estudio del papel de TETs en gliomas.

3. Terminar el proyecto que trata de identificar marcadores de metilacion de
DNA en PAAFs indeterminadas de pacientes con posibles tumores de tiroides.

4. Publicar el estudio sobre el papel de enzimas remodeladoras de la cromatina

en gliomas.
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Seguir avanzando en el estudio para identificar marcadores en metilacién del
DNA en tumores de vejiga.

Identificacion de los mapas epigendmicos completos del aprendizaje en
funcién de la edad. Mediante el analisis computacional de datos epigendmicos
en hipocampos de ratones de diferentes edades expuestos a estimulos
cognitivos.

Obtencién y analisis de datos epigendmicos en células individuales.

Poner a punto técnicas de Hi-C en tejidos neurales.

Identificacion de nuevas alteraciones funcionales de modificaciones
postraduccionales de histonas en cancer.

Identificacidn de alteraciones epigenéticas en pacientes con silicosis.
Identificacion de alteraciones epigenéticas en respuesta a exposicion a
grafeno.

Identificacion de alteraciones en los patrones de modificaciones
postraduccionales de histonas en DNA repetitivo en cancer.

Caracterizacion de inhibidores de metilasas de histonas como posibles agentes
reguladores del metabolismo.

Estudiar la conservacion de las alteraciones de la metilacion del DNA en
envejecimiento y cdncer entre ratones y humanos.

Identificar alteraciones de metilacion del DNA en sangre periférica de
individuos que presentan deterior cognitivo asociado a la edad.

Estudiar cambios epigenéticos en hipocampos de ratones sometidos a
distintos tipos de ejercicio.

Estudio longitudinal de alteraciones epigenéticas en nifilos con madres obesas.

Disefio de balizas moleculares para detectar SARS-CoV-2.

Grupo Respuesta Celular al Estrés Oxidativo

En nuestro grupo, en el 2020, dos investigadores han obtenido un contrato estable y se espera

que, en el primer trimestre de 2021, otro mas alcance esta posicidn. Esto provoca que en el

siguiente afio deberdn ir progresivamente desarrollando lineas de investigacion, en

colaboracidn, pero propias, para asegurar la permanencia del grupo de investigacién y su

evolucidn apoyando a los grupos emergentes que se deriven del mismo. Por ello las lineas de

investigacion se mantienen, aun cuando la productividad cientifica de alguna de ellas, en este

afno se ha visto mermada
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1- Envejecimiento. Busqueda de marcadores de fragilidad

2- Obesidad y alteraciones celulares

3- Estudio de procesos de diferenciacion de células madre.

4- Papel de la proteina mitocondrial de 18-kDa (TSPO) en neurodegeneracion.
5- Busqueda de marcadores de tenderizacion.

6- Marcadores tempranos diferenciales de enfermedades mentales.

7- Insuficiencia cardiaca, fragilidad y COVID-19 en pacientes ancianos

Grupo Gendmica del cancer y el envejecimiento

1. Explorar las bases bioldgicas del envejecimiento y la longevidad a través de estudios de
gendmica comparativa y de modelos animales microquiméricos.

2. Desarrollar intervenciones genéticas, metabdlicas y farmacoldgicas dirigidas a modular
el envejecimiento en modelos animales.

3. Identificar mecanismos moleculares implicados en la resistencia y la patogenicidad en
la infeccion por SARS-CoV-2.

4. ldentificar componentes de la microbiota y perfiles metagendmicos relacionados con
la longevidad.

5. Investigar el papel del DNA no codificante en el cancer.

6. Desarrollar soluciones bioinformaticas para investigacion en céncer.

Grupo de Epidemiologia Ambiental

1.-Objetivos Estratégicos para los préximos afios del Estudio CAPUA son:

a. Estimar la interaccion de los determinantes ambientales, genéticos y ocupacionales en el
desarrollo del cancer de pulmdn para intervenir, como actividad de traslacion y transferencia,
en el disefio de politicas de prevencidn primaria y secundaria del cancer de pulmén, como el

screening de cancer de pulmodn.

b. Busqueda de marcadores de sensibilidad para definir la poblacién diana de un posible

programa de screening y deteccion precoz de cancer de pulman en Espania.

c. Evaluar las relaciones exposicion-respuesta para el cancer de pulmén. Contribuir al
conocimiento de los genes asociados al cancer de pulmoén. Estudiar las interacciones de gen y
medioambiente en cancer de pulmédn, con el objetivo final de identificar individuos y grupos de

alto riesgo a los que se pueda dirigir el screening y la deteccién precoz.
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d. Contribuir al descubrimiento de marcadores de expresidn génica o epigenética en cancer de
pulmén, que reviertan a la clinica en forma de marcadores para el desarrollo de nuevos

tratamientos de precision y/personalizados para algun tipo de cancer de pulmadn.

2.- Otros Objetivos Estratégicos para los proximos afios del Estudio MCC Spain Asturias, y

Spanish Bladder Cancer Asturias son:

Evaluar el riesgo de cancer de cada localizaciéon tumoral en relacién con las exposiciones
ambientales y ocupacionales incluyendo contaminantes del agua potable (arsénico, nitratos,
cromo, subproductos de cloracion), disruptores hormonales y otros contaminantes organicos
persistentes, asi como la disrupcion del ritmo circadiano a raiz de los trabajos con turno de
noche, y otros factores. Evaluar el riesgo de los cdnceres en relacion al consumo de
determinados farmacos, incluyendo estatinas y analgésicos. Evaluar el riesgo de cancer
relacionado con diversos factores como estilos de vida, nutricién y actividad fisica, historia
médica y familiar y otros factores. Evaluar el riesgo de cancer de mama y préstata en relacion a
factores hormonales, infecciones y fenotipos permanentes relacionados con exposiciones
ambientales en fases precoces de la vida. Validar la evaluacion de la exposicién a agentes
quimicos ambientales mediante modelos de exposicion utilizando biomarcadores de

exposicién, informacidn individual y medidas de exposicion ambiental

3.- Seguir la colaboracion en el analisis de resultados con el CNIO del estudio Spanish Bladder

Céancer y del Estudio PANGEN

4.- Los objetivos estratégicos generales de la COHORTE INMA Asturias son:

e Describir el nivel de contaminacion ambiental y de exposicion de los nifios durante la
gestacion y la primera infancia.

e Evaluar el papel de los contaminantes ambientales mayoritarios y los factores
protectores de la dieta en el crecimiento fetal y el desarrollo neuro-enddécrino-
inmunitario.

e Proveer informacién util para la confeccion de programas de indicadores de salud
ambiental y de evaluacién de riesgos.

e Medir la contaminacién atmosférica existente en la Comunidad Auténoma y su efecto
en enfermedades respiratorias y el desarrollo infantil.

e Evaluar la transferencia de compuestos organicos persistentes (COPs) de la madre al

neonato y su efecto.
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e Estudiar la prevalencia de Vitamina D y asociacidn con patologias relacionadas.

e Analizar la asociacién entre perfil lipidico y situacidon ponderal en la primera infancia
5.- Estudio de la contaminacion atmdsferica en el marco del proyecto MEDEA

e Vigilancia epidemioldgica de las enfermedades relacionadas con la contaminacién
atmosférica en Asturias (en colaboracion con la Consejeria de Sanidad del Principado
de Asturias — Convenio e informes anuales).

e Estudio de la distribucién geografica de la mortalidad en las tres principales ciudades
de Asturias (Oviedo, Gijén y Avilés) analizando desigualdades socioecondmicas por
areas pequefias y estimando exposicion a factores medioambientales a partir de
distintas fuentes: mediciones de calidad del aire, fuentes contaminantes industriales y

zonas verdes (integracion en el Proyecto Nacional MEDEA IIl).

Grupo de Sarcomas

1. Desarrollo y caracterizacién (transcriptomica y escrutinios CRISPR) de modelos
resistentes a farmacos. (Continta desde 2020)

2. Andlisis de sefializacién alterada en CSCs. Papel de la ruta de sefializacion de NOTCH1 y
del factor GPX1. (Continua desde 2020)

3. Andlisis in vivo de la eficacia y seguridad de farmacos nano-encapsulados. (Continda
desde 2020)

4. Desarrollo de estrategias de medicina de precision: generacion de organoides y lineas
derivadas de pacientes para testaje de farmacos. (continia desde 2020).

5. Deteccién de compuestos orgdnicos volatiles como método de cribado de pacientes de

sarcoma y cancer de cabeza y cuello.

Investigacion en Oncologia Maxilofacial

1. 1.- Determinar el nimero de macréfagos asociados a tumores (TAMs) y la proporcion
de los fenotipos M1 y M2 en leucoplasias orales (con displasia leve, moderada y grave)
y carcinomas de células escamosas, no metastdsicos y metastasicos, de la cavidad oral.

2. 2.- Establecer la presencia de linfocitos Thl y Th2 que contribuyen a la induccion de
fenotipos macrofagicos, mediante los marcadores CCR5 y CCR4, respectivamente.

3. 3.- Investigar la asociacion entre TAMs (M1 y/o M2) y el grado de displasia epitelial, asi

como la progresion a malignidad en leucoplasias orales.
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4. 4.- Estudiar la relacidon entre TAMs y transicion epiteliomesenquimal (EMT), analizando
la expresién de ZEB1 y 2, SNAIL1, E47, TWIST, Smad 7 y marcadores epiteliales y
mesenquimales en las células tumorales.

5. 5.- Investigar la asociacion entre TAMs (M1 y/o M2) y marcadores moleculares
asociados a angiogénesis e invasividad y las variables clinicopatolégicas relevantes en
el carcinoma de células escamosas de la cavidad oral (localizacion tumoral, metastasis
ganglionares cervicales, estadio clinico, diferenciacién histoldgica, recidiva,
supervivencia).

6. 6.- Relacionar los hallazgos de los dos objetivos precedentes con la localizacion de los
TAMs en diferentes areas tumorales: (i) frente invasivo, (ii) porcién central de los nidos
tumorales, (iii) nicho perivascular, y (iv) areas hipovasculares, hipdxicas o necréticas.

7. 7.- Generacidn de bioproductos derivados de plaguetas para uso universal o

personalizado en medicina regenerativa y oncologia maxilofacial.

Farmacologia de las Dianas Terapéuticas

1. Evaluacién de los efectos producidos por farmacos analgésicos. a) Valorar el efecto y
determinar los mecanismos implicados en la analgesia producida por quimiocinas que
estimulan los receptores CCR5. b) Estudiar la posible sinergia entre la quimiocina CCL4
y los inhibidores de la degradacién de encefalinas en relacién con el efecto analgésico.

2. Papel de las poliaminas en la fisiopatologia de procesos inflamatorios y tumorales.
Regulacion de canales idnicos por esteroides sexuales en modelos celulares tumorales.
a) Establecer la influencia de poliaminas enddgenas y aminas traza en procesos
inflamatorios y tumorales, y su posible papel marcador fisiopatolédgico. b) Determinar
el efecto de aminas bidgenas sobre el efecto citotdxico de la doxorrubicina. c)
Caracterizar la regulacion de canales idnicos por esteroides sexuales en linfocitos T
humanos y en modelos celulares tumorales (adenoma hipofisario, cdncer de mama vy
prostata).

3. Mecanismo de accién de transferrinas y péptidos derivados. a) Estudio del mecanismo
de acciéon antimicrobiano del péptido Kaliocina-1 y determinacién de su diana
molecular. b) Identificacion de nuevas regiones con actividad antimicrobiana en
transferrinas y su caracterizacion estructural. c) Estudio de los mecanismos
intracelulares implicados en la muerte celular programada inducida por lactoferrina

humana.
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4. Estudios sociales del medicamento. Imparticidon del curso de Farmacologia Social en el
gue se abordan diferentes aspectos de la repercusion social de los medicamentos, asi
como la potencial influencia social en su utilizacién.

5. Investigacion formativa en medicina. Objetivos en investigacidon formativa: a) Analisis
de la concordancia entre los perfiles de ingreso al Grado de Medicina y la decisién de
estudiar medicina manifestada por los estudiantes; b) Analisis, mediante encuestas a
los estudiantes, de las razones del acceso al Grado de Medicina, con especial
incidencia en aspectos definitorios de un perfil vocacional; c) Inmersidn precoz en la
clinica mediante la elaboracion de historias clinicas; d) Evaluacién de la elaboracion de
ensayos sobre ciencia y medicina en la construccién de la capacidad de andlisis critico
de los estudiantes de medicina. e) Epidemias y pandemias en los medios de
comunicacion.

6. Otros estudios: Utilizacion de antibidticos en pediatria.

Patologia Quirargica Abdominal

1. Desarrollo de nuevas estrategias de deteccidn basadas en sensores de ADN para
diagndstico de cdncer. Desarrollo de nuevos ensayos basados en aptdmeros para la
deteccién de PSA glicosilada con un formato adaptado al traslado en la practica clinica
y validacién de los mimos en muestras de suero

2. Nuevas estrategias de diagndstico para la deteccidn temprana del adenocarcinoma
ductal de pdancreas. Se continuara trabajando en el desarrollo y caracterizaciéon de
aptdmeros y anticuerpos frente a proteinas de la matriz extracelular, potencialmente
Utiles para uso terandstico en cancer de pancreas. Evaluacidon del potencial terandstico
de los aptameros y anticuerpos desarrollados por el grupo frente al ColXlal en
diferentes tipos de cancer.

3. Biosensor basado en nanoparticulas superparamagnéticas para el diagndstico precoz
no invasivo de cancer colorrectal. Debido a la interrupcion de la actividad presencial en
el confinamiento, se solicitd una extensién del mismo (hasta junio de 2021).

4. Simvastatina en la prevencion de pancreatitis recurrente: ensayo clinico aleatorizado
triple ciego controlado con placebo. Continua en fase de reclutamiento de datos.

5. Efecto de fluidoterapia agresiva frente a fluidoterapia no agresiva basada en metas en
la fase precoz de la pancreatitis aguda: ensayo clinico aleatorizado multicéntrico.

Continua en fase de reclutamiento de datos.
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6. Rectal Surgery Evaluation Trial (RESET). En fase de reclutamiento y seguimiento.
ELECLA trial. Se iniciara inclusién de pacientes. MK3475-937. Reclutamiento abierto.

GOING study. Reclutamiento abierto. ACTION trial. Reclutamiento abierto.

- Integracién de los grupos intraarea

Grupo cancer de cabeza y cuello

1. Colaboraciones con: Sarcomas; Inmunologia tumoral; Oncologia maxilofacial;

epigenética del cancer y nanomedicina; oncologia médica;

Grupo Epigenética del Cancer y Nanomedicina

1. Proyecto “Estudio de la regulacién de la metilacién del ADN y la expresién génica por
enasidenib en lineas primarias de condrosarcoma con mutaciones en IDH2” en
colaboracién con el grupo de Sarcomas.

2. Proyecto “Caracterizacidn funcional del factor HIF2alfa y de los mecanismos de
adaptacion a hipoxia en el desarrollo de paragangliomas” en colaboracién con el grupo
de Cancer de Cabezay Cuello.

3. Proyecto “Functional mapping of new alterations of histone post-translational
modifications in colorectal cancer” abdominal solicitado a la AES del ISCIIl en

colaboracidn con los grupos de Patologia Quirdrgica Abdominal y Oncologia Médica.

Respuesta Celular al Estrés Oxidativo

1. Nuestro grupo no investiga en cdncer por lo que resulta dificil encontrar un nexo de
colaboracién dentro de nuestra drea. Sin embargo, en los ultimos meses hemos
participado en una convocatoria para el traslado de parte de nuestro grupo al FINBA
en cuyo centro se desarrollan metodologias, como la espectrometria de masas, que
nos interesa especialmente para alguna de nuestras investigaciones en estos
momentos. Por ello, podria ser que la colaboracién dentro del area se viese

significativamente incrementada en los proximos meses.

Grupo Gendmica del cancer y el envejecimiento

2. Colaboracién con el grupo de Oncologia Molecular (Area de Cancer), para el estudio

del papel del DNA no codificante en cancer.
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Epidemiologia Ambiental

Continuar con la colaboracién con el grupo de investigacién REDOX en el marco del Estudio
MCC Spain. Para avanzar en estudios conjuntos de evaluacion y evolucién de riesgo de cancer

de prdstata.

Biologia Redox y Metabolismo en Cancer

Como objetivo general “Abordar la investigacion en cdncer desde una perspectiva
multidisciplinar y con una orientacién traslacional”. Nuestro grupo cumple perfectamente el
objetivo general del area, al ser en esencia multidisciplinar y centrado fundamentalmente en la
investigacion bdsica y traslacional en cdncer. En el grupo participamos profesionales de la rama
bioldgica y quimica con el fin de aportar una perspectiva multidisciplinar real a nuestra
investigacion. Nuestras actividades abarcan desde estudios a nivel analitico y de biologia
molecular con el fin de evaluar los cambios moleculares y metabdlicos que acompafian a los
mecanismos de progresion tumoral a estudios pre-clinicos mediante ensayos celulares y
estudios con animales de experimentaciéon en la busqueda de estrategias antitumorales.
Nuestro grupo se centra en el estudio de los mecanismos de homeostasis redox en la biologia
celular y su influencia en el tejido tumoral y su microentorno. Abordamos a nivele sistémico los
mecanismos mds complejos de la regulacion redox empleando modelos murinos o muestras

humanas obtenidas de estudios poblacionales y cohortes especificas de pacientes con céancer.

Como objetivos especificos:

1- El drea avanzard en la generacion y analisis de datos gendmicos y epigendmicos en
envejecimiento y cancer. En esta drea nuestro grupo emplea las técnicas “édmicas”,
concretamente de trancriptémica y metaboldmica en modelos celulares y estudios in
vivo. Concretamente en 2020, hemos realizado andlisis metabolémico en muestras de
células de cancer de prdstata andrégeno-dependientes e independientes y un estudio
transcriptomico en tejido hepdtico en modelos murinos modificados para la
produccién de la proteina mitocondrial SOD2 a lo largo del ciclo circadiano.

2- Avanzar en la generacién y estudio de modelos animales en envejeciendo y cancer

3- Este objetivo es un pivote central de la estrategia investigadora del grupo BIOXMET.
Mediante el uso de cepas transgénicas de raton de algunas de las principales encimas
de metabolismo redox (TXNIP y SOD2) retro-cruzadas con ratones transgénicos para el

desarrollo de cancer de préstata, nuestro grupo aborda el estudio tanto de céncer
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como envejecimiento en modelos murinos generados en nuestro laboratorio
TRAMPsod2+/-, TRAMPsod2+/++; TRAMPTXNIPnull. En primer lugar, gracias al empleo
de cepas con niveles anormales de enzimas mitocondriales se estudia el impacto del
metabolismo mitocondrial per se en el envejecimiento; segundo, mediante el uso de
modelos transgénicos que desarrollan cdncer, como es el modelo TRAMP de cancer de
prostata, intimamente relacionados con la edad y tercero, introduciendo estrategias
farmacoldgicas en dichas modelos mediante la generacion patologia asociadas a la
edad para estudiar su impacto en cancer como es la diabetes o mediante el empleo de
farmacos tradicionales para su tratamiento.

4- Los grupos de investigacidn bdsica continuardn caracterizando vias moleculares
implicadas en la progresién tumoral y otros trataran de utilizar nanocompuestos como
herramientas de diagndstico y dispensacién de farmacos antitumorales. A lo largo del
afo 2020, nuestro grupo ha avanzado en el estudio molecular de la interconexion
entre la homeostasis redox y el metabolismo de la glucosa en cancer. Hemos avanzado
en las rutas moleculares implicadas en la mayor supervivencia celular tras la privacidon
de nutrientes cuando las células presentan elevados niveles de transportadores de
glucosa. Asimismo, hemos investigado el papel de redoxisoma en el control de los
mecanismos de progresidon tumoral en células en cultivo.

5- De forma coordinada, los grupos de investigacién bdsica, traslacional y clinica seguiran
trabajando en la identificacion de nuevas dianas terapéuticas y marcadores
moleculares de diagndstico, prondstico y farmacodiagndstico en lesiones malignas y
premalignas para el tratamiento personalizado del paciente y desarrollaran
tratamientos farmacoldgicos cada vez mas eficaces y con menor toxicidad para
tumores sdlidos del adulto. En este aspecto, el grupo de investigacion BIOXMET
trabaja desde hace mas de 20 afos en la busqueda de dianas terapéuticas y
marcadores moleculares relacionados con la sefializacién redox en cancer. Se abordan
3 estrategias distintas: a) El desarrollo de metodologia analitica basada en el
enriguecimiento isotdpico en la bisqueda de nuevos metabolitos asociados al cancer.
b) El estudio de muestras de pacientes de cancer de prdstata en colaboracién con el
servicio de urologia del Hospital Valle del Naldn y el Hospital de Valdecilla de Cantabria
c) El estudio del papel de compuestos anti-diabetes en la progresidén del cancer de
prostata. En este sentido se ha establecido recientemente una colaboracion con el
grupo del Dr. Elias Delgado Alvarez del grupo “Endocrinologia, nutricidn, diabetes y

obesidad” del area de Metabolismo. d) El grupo BIOXMET es ademas promotor y
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forma parte de la comision de [+D de la empresa BIOQUOCHEM con la que
colaboramos en la busqueda de marcadores de oxidacion periféricos para el

diagndstico o prondstico de pacientes de cancer.

Grupo de Sarcomas

1- Grupo de Oncologia de Cabeza y Cuello: Colaboracién en el desarrollo de modelos
resistentes a farmacos anti-tumorales, en los escrutinios CRISPR y en la derivacién de
organoides tumorales. Ademds, se ha solicitado un proyecto conjunto para la
deteccidén de compuestos volatiles en sarcomas y tumores de cabeza y cuello.

2- Grupo de Epigenética del Cadncer y Nanomedicina: Andlisis de procesos de metilacidon
alterados en condrosarcomas con mutaciones en los genes IDH1 y 2. (continla desde

2020).

Investigacion en Oncologia Maxilofacial

e Integracion funcional con el grupo consolidado Cancer de cabeza y cuello, liderado por

el Prof. Juan Pablo Rodrigo Tapia. Participacion en proyectos de investigacion

conjuntos y en las publicaciones resultantes.

Farmacologia de las Dianas Terapéuticas

1- Colaboracion entre los grupos “Mecanismo de accién de transferrinas y péptidos
derivados” y “Papel de las poliaminas en la fisiopatologia de procesos inflamatorios y

tumorales” dentro de la propia linea de Farmacologia de las dianas terapéuticas.

- Integracion de los grupos interareas

Grupo cancer de cabeza y cuello

1- Colaboraciones con: endocrinologia, nutricidn, diabetes y obesidad; espectrometria de

masas y analisis biomédico.

Grupo Epigenética del Cancer y Nanomedicina

1. Proyecto “Improvement of the diagnostic yield of fine needle aspiration citology
(FNAC) samples by detection of DNA methylation markers, and its application for the

early diagnosis of Follicular Thyroid Carcinoma" (PROYE18061FERN) en colaboracién
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con el grupo de Endocrinologia, Nutricién, Diabetes y Obesidad, y financiado por la

AECC.

2. Proyecto “Impacto del ejercicio en la metilacién del hipocampo” en colaboracién con

el grupo de Intervenciones traslacionales para la salud

3. Proyecto “Alteraciones epigendmicas en respuesta a exposiciones a grafeno” en
colaboracidn con los grupos de Materiales Compuestos y Materiales antimicrobianos e

ingenieria de tejidos.

Respuesta Celular al Estrés Oxidativo

1. Pretendemos afianzar nuestra colaboracidon con los grupos con los que habiamos
iniciado investigacion en los afios precedentes y potenciar la investigacidon con otras.
Asi, estamos tratando de obtener financiacién para llevar a cabo un estudio de
microbiota en ancianos y a lo largo del préximo afio pretendemos consolidar nuestra
linea de investigacion en virus y melatonina en la que se defendera una tesis el

proximo ano.

Grupo Gendmica del cancer y el envejecimiento

1. Colaboracién con el grupo de Dieta, microbiota y salud para desarrollar
aproximaciones frente al envejecimiento acelerado basadas en manipulaciones de la

microbiota intestinal.

2. Colaboracién con el Grupo de Funcionalidad y ecologia de microorganismos
beneficiosos (MicroHealth) para estudiar la implicacion de la microbiota en el

desarrollo de patologias asociadas a defectos en proteostasis.

3. Colaboracion con el Grupo de Funcionalidad y ecologia de microorganismos
beneficiosos (MicroHealth) para estudiar componentes de la microbiota y perfiles

metagendmicos relacionados con la longevidad.

4. Colaboracidn con los grupos de Intervenciones traslacionales para la salud y Autofagia

y metabolismo para estudiar el papel de la autofagia en las adaptaciones al ejercicio

5. Colaboracién con el grupo Investigacién traslacional en patologia infecciosa (Area de

Inmunologia, Microbiologia e Infeccidn), para el desarrollo del proyecto “Determinants
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of resistance and pathogenicity in SARS-CoV-2 infection: genomic and biochemical

mechanisms”

6. Colaboracién con el grupo de Inmunologia tumoral (Area de Inmunologia,
Microbiologia e Infeccién), para el estudio de las implicaciones del sistema inmune en

los fundamentos moleculares del envejecimiento normal y patoldgico

7. Colaboracion con el grupo de Autofagia y metabolismo para desarrollar y caracterizar

modelos experimentales para el estudio de la autofagia.

Epidemiologia Ambiental

e Continuar con la colaboracidn con el grupo de investigacion en oncologia clinica del

HUCA que dirige Emilio Esteban en el estudio del cancer de pulmdn (estudio CAPUA)

Grupo de Sarcomas

e Investigacion en Plaquetas (Area Neurociencias y érganos de los sentidos): Uso del

plasma rico en plaquetas para el cultivo de modelos derivados de pacientes.

Investigacion en Oncologia Maxilofacial

e Platelet Research Lab. Instituto de Investigacién Sanitaria del Principado de Asturias
(ISPA). Colaboracion con Andrea Acebes Huerta, PhD en la Generaciéon de
bioproductos derivados de plaquetas para uso universal o personalizado en medicina

regenerativa y oncologia maxilofacial.

Farmacologia de las Dianas Terapéuticas

1- Grupo “Oftalmologia, ciencias de la visién y terapias avanzadas” dentro del Area
“Neurociencias y drganos de los sentidos”. Colaboraciéon del Dr. Manuel Sanchez
Fernandez y Lorena Sudrez participando en la determinaciéon de la toxicidad de
farmacos en células oftalmicas mediante la alteracién de las propiedades eléctricas
celulares dentro del contrato de investigacion “NANOBIO-TEER: Evaluacién de la
toxicidad y la biodisponibilidad de nuevas formulaciones galénicas nanoestructuradas
empleando un nuevo método alternativo que evite el uso de animales de

experimentacién” (Universidad de Oviedo, Instituto Oftalmoldgico Fernandez-Vega S.L.

Plan anual de actividades - 2021 / Pag. 55 de 158



Instituto de Investigacion Sanitaria del A
ISPA

Instituto de Investigacion Sanitaria

Princinpado de Asturias (ISPA)

del Principado de Asturias

y la Fundacién Universidad de Oviedo, FUO-152-19). Duracidn abril 2019 a noviembre
2020, cuantia: 15.000 €).

2- Grupo “Dieta, Microbioma humano y salud” dentro del Area “Metabolismo y
Nutricion”. Colaboracidn de la Dra. Eva Barreiro Alonso en el proyecto “Efecto de la
dieta y de la exposicion a xenobidticos generados en el procesado de alimentos sobre
la capacidad genotoxica/citotdxica de la microbiota intestinal (acronimo MIXED)” cuya
investigadora responsable es Clara Gonzalez de los Reyes-Gavilan, Profesora de
Investigacion de OPI en el Instituto de Productos Lacteos de Asturias, perteneciente al
Consejo Superior de Investigaciones Cientificas (IPLA-CSIC), que a su vez forma parte
del Grupo Dieta, Microbiota y Salud (DIMISA), grupo interdisciplinar consolidado del
Instituto de Investigacidn Sanitaria del Principado de Asturias (ISPA). Proyecto con una
duracion de 4 afios, desde el 1 de enero de 2019 a 31 de diciembre de 2022.

3- Grupo “Dieta, Microbioma humano y salud” dentro del Area “Metabolismo y
Nutricion”. Colaboracién de Begofia Cantabrana Plaza, Lorena Suarez y Manuel
Sanchez Fernandez en el proyecto de investigaciéon “Revalorizaciéon de subproductos
de la industria agroalimentaria con capacidad para modular poblaciones de la
microbiota intestinal: potenciales implicaciones biotecnoldgicas”, de la entidad
Instituto de Productos Lacteos de Asturias (IPLA-CSIC), Proyecto JIN, REF: RTI2018-
095021-J-100 (Ministerio de Innovacion, Ciencia y Universidades, cuantia: 169.400 €),
cuyo IP es la Dra. Lorena Ruiz Garcia.

4- Grupo “Dieta, Microbioma humano y salud” dentro del Area “Metabolismo y
Nutricion”. Colaboracién de Sara Gonzalez Rodriguez en el proyecto RTI2018-096339-
B-100-Cl43 “influencia de exopolisacaridos bacterianos sintetizados en productos
lacteos en la biodisponibilidad de bioactivos” de la entidad Instituto de Productos
Lacteos de Asturias (IPLA-CSIC), cuyo IP es Patricia Ruas.

5- Grupo “Investigacion en Cuidados” dentro del Area “Atencién Primaria y Cuidados de
Salud”. Colaboracion de Agustin Hidalgo, Begofia Cantabrana y Maria Gonzalez. Tema:
“Salud Publica en los medios de comunicacién de masas”.

6- Grupo“Pediatria” dentro del Area “Sistemas Cardio-Respiratorio y renal”. Colaboracién

de Ana Iglesias Carbajo. Tema: uso de antibiéticos en pediatria.

Patologia Quirtrgica Abdominal

Se mantienen colaboraciones de 2020 con los siguientes grupos:
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1- Grupo de Electroanalisis (Maria Jesus Lobo). Desarrollo de aplicaciones de los
aptameros frente a proteina potencial marcador de cancer de pancreas.
2- Grupo NanoBioMem (M2 Carmen Blanco Lépez). Desarrollo de biosensores para

diagndstico de cancer colorrectal.

Estrés Oxidativo

1. Se continuard con el estudio de la participacién del reticulo endoplasmatico y su
interaccion con la mitocondria en los efectos citotdxicos de la melatonina en leucemia
mieloide aguda.

2. Se estudiaran las interacciones reticulo endoplasmico / mitocondria durante la
diferenciacion de células madre de glioblastoma humano con el objetivo de encontrar

nuevas dianas terapéuticas en este tipo de cancer.

- Formacidén del area

1. Reuniones de drea periddicas para informar de la actualidad del Instituto con relacién
a los asuntos que se discuten en el CCI.

2. Supervision de alumnos de grado (practicas externas y TFG) y master (practicas
externas y TFM), estudiantes de doctorado e investigadores postdoctorales.

3. El grupo de Respuesta Celular al Estrés Oxidativo mantendra su actividad docente en
tercer ciclo, dirigiendo y tutorando Trabajos fin de Grado y Tesis doctorales. Asimismo,
pretende potenciar las actividades divulgativas y traslacionales que ya iniciaron el afio
pasado, invitando a cientificos de especial relevancia en sus investigaciones a exponer
sus ultimos resultados para el ISPA. Finalmente, pretenden desarrollar un Workshop
basado en el musculo como agente traslacional que pretende fortalecer y ampliar las
colaboraciones establecidas entre los miembros de su consorcio de investigacion al
tiempo que dar visibilidad de sus capacidades al sector empresarial de nuestra region.

4. Elgrupo de Epidemiologia Ambiental continuara con la direccidn de TFGs, TFMs y tesis
doctorales de los programas de doctorado de Investigacion en oncologia del IUOPA de
la Universidad de Oviedo y de Ciencias de la Salud de la Universidad de Oviedo. Los
miembros del grupo tutorizan en la actualidad un total de 16 alumnos en realizacién
de tesis doctoral. Adonina Tardén Garcia tiene 6 alumnos de doctorado en realizacién
de tesis. Rafael Vicente Castro Delgado y Pedro Ignacio Arcos Gonzdlez tienen 8

alumnos de doctorado en realizacion de tesis. Ana Fernandez Somoano tiene 1 alumna
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de doctorado en realizacidn de tesis. Isolina Riafio Galan tiene 1 alumna de doctorado
en realizacién de tesis.

En el afio 2021 el grupo de Investigacién en Oncologia Maxilofacial tiene previsto
completar tres tesis doctorales.

Participacidn en el Programa de Doctorado en Biomedicina y Oncologia Molecular
Participacidn en la docencia del Master en Biomedicina y Oncologia Molecular y del
mismo.

Celebracidn de la Il Jornada de Investigacion multidisciplinar en envejecimiento.

- Transferencia de resultados

1-

El grupo de Respuesta Celular al Estrés Oxidativo espera avanzar en el desarrollo de
sistemas de identificacién de fragilidad que pudiesen ser utilizables en clinica. Ademas,
su trabajo con empresas fuera del ambito sanitario estad procurando constantemente
resultados que son transferidos a la industria y que esperan que el afio que viene
puedan ser presentados en forma de articulo cientifico en colaboracion industrial.

El Grupo de Epigenética del Cancer y Nanomedicina protegerd los resultados del
disefio de balizas moleculares para detectar SARS-CoV-2.

El grupo de sarcomas pretende extender internacionalmente las patentes solicitadas
en 2020.

El grupo de Gendmica del Cancer y el envejecimiento seguird participando en

DreamGenics (https://www.dreamgenics.com/) y protegera la propiedad intelectual

de los resultados derivados del estudio de los determinantes de resistencia y

patogenicidad en la infeccién por SARS-CoV-2
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Area de Investigacion Cardio-Respiratorio y Renal

- Objetivos cientificos del area

Los objetivos planteados en el afio 2020 se continuardn en el afio 2021:

e Participacion de los grupos en las areas transversales de Microbioma y Envejecimiento.

e Establecimiento de nuevas alianzas con los grupos de reciente incorporacion al ISPA.

e Promocién de la investigacion clinica y traslacional en colaboracién con otros Servicios
del HUCA.

e Desarrollo de ensayos clinicos independientes propios.

e Fomentar la emergencia de nuevos investigadores con actividad asistencial.

- Objetivos cientificos de cada grupo

Grupo enfermedades cardiovasculares

Linea de patologia valvular:

e Conocer el patron de degeneracién estructural moderada y severa de la protesis
adrtica biolégica Trifecta durante los afios 8, 10 y 12 de seguimiento.

e Conocer si la degeneracién estructural de esta protesis en su grado moderado y/ o
severo es un factor prondstico independiente de mortalidad en el tiempo.

e Conocer qué variables pronostican la degeneracidn valvular en esta prétesis.

e Analizar la influencia del desajuste paciente prétesis sobre en prondstico en pacientes
sometidos a recambio valvular quirdrgico o percutaneo. 2.1.1.5. Estudiar la eficacia y
seguridad del implante valvular adrtico percutdneo en distintos subgrupos de
pacientes con estenosis adrtica severa sintomatica.

e Analizar la seguridad y eficacia del tratamiento percutaneo de la insuficiencia mitral

con un dispositivo de clipaje.
Linea sobre Arritmias y mecanismos arritmogénicos:

e Estudiar y cuantificar el papel de los rotores como fuente de mantenimiento y la

sostenibilidad de fibrilacion cardiaca humana mediante una integracion sistematizada
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de su dindmica con los niveles de organizacion jerarquica en el dominio de la fase-
frecuencia.

e Estudiar, desarrollar y cuantificar la utilidad de un nuevo método para la
caracterizacion de la dindmica de los rotores en funcién de sus propiedades
estacionarias y cuasi-periddicas que se reflejan en la sefial de fibrilatoria (“huella
espectral”).

e Analizar y cuantificar la respuesta de la organizacién jerdrquica de la fibrilacién
cardiaca humana a la interaccién fisica con los rotores (ablacion) con el fin de
confirmar su papel en la fisiologia fibrilatoria.

e Dilucidar las leyes universales que gobiernan la fibrilacién cardiaca en el corazén
humano mediante una integracién sistematizada de la dindmica de los rotores con los
niveles de organizacion jerarquica de la FV y su comparacion con los datos obtenidos

en la FA.

Grupo de investigacidn traslacional del paciente critico.

e Optimizacion de la ventilacion mecanica. Desde su creacién, el grupo ha realizado
diferentes trabajos centrados en evitar la lesién pulmonar por ventilacién mecanica.

e Secuelas neuromusculares de la ventilacion mecdnica. Los pacientes sometidos a
ventilacién mecanica que sobreviven a una estancia en UCI presentan frecuentemente
alteraciones neurocognitivas y musculares graves, que se asocian a una limitacion

importante de su capacidad funcional y una pobre calidad de vida.

Como resultado de la pandemia relacionada con el CSARS-COV-2 en 2020 este Objetivo se ha
desarrollado incluyendo pacientes contagiados por el virus para el estudio de su efecto en este

tipo de secuelas.

e Aproximacion traslacional a la infeccion por SARS-COV-2. Este Objetivo se ha
incorporado en respuesta a la crisis sanitaria surgida por la infeccién por SARS-COV-2.
La situacién de emergencia ha hecho necesario el estudio tanto del virus como de los
mecanismos moleculares asociados a su patogenicidad. Para ello a partir de muestras
de pacientes infectados por el mismo ingresados en el Hospital Universitario Central
de Asturias se han realizado distintos estudios en colaboracion con el grupo de
Genética y de Inmunologia que se traducen en la siguiente produccion cientifica:

PMID: 32882331, 33191530.
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¢ Neoplasias pulmonares en pacientes con fibrosis pulmonar. Se profundizara en los
mecanismos responsables de la mayor agresividad de los tumores sometidos a un
aumento del estrés mecanico debido a la presencia de fibrosis. Se realizarad un estudio
retrospectivo en pacientes y se estudiaran los mecanismos moleculares mediante un
modelo clinicamente relevante in vivo.

e Caracterizacion del papel de la senescencia acelerada en las consecuencias locales y
sistémicas de la lesion pulmonar aguda. Los pacientes criticos con lesién pulmonar
aguda y ventilacion mecanica desarrollan secuelas locales y sistémicas, incluyendo
alteraciones respiratorias, disfuncién neurocognitiva y debilidad muscular. Mediante
una aproximacion traslacional, pretendemos identificar la presencia de estas
respuestas en muestras procedentes de pacientes criticos, caracterizar los mecanismos
moleculares subyacentes usando modelos animales y celulares, y finalmente explorar

el potencial terapéutico de los senoliticos.

Grupo de Investigacion en Pediatria

Linea sobre Tubulopatias primarias:

e Avances en el diagndstico, bases moleculares y evolucién a largo plazo de pacientes
con tubulopatias primarias a través del portal Renaltube.com.

e Mecanismos del hipocrecimiento en un modelo experimental de ratén con Raquitismo
Hipofosfatémico ligado al cromosoma X.

e Evaluacion de la calidad de vida y las dificultades que supone el peso diario de una
enfermedad crdénica en pacientes con tubuloaptias primarias. Se contard con la

colaboracidn de asociaciones de pacientes y familiares.

Linea sobre Nutricidn y crecimiento:

e Andlisis del metabolismo mineral y valores de referencia para FGF23, en nifios con
deficiencia subclinica de Vitamina D.

e Estrategias de intervencidon para minimizar el impacto de los antibidticos en el
establecimiento del microbioma intestinal.

e Caracterizar los exosomas presentes en la leche materna y sus posibles modificaciones

tras la pasteurizacién.
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e Desarrollar una metodologia por cromatografia de liquidos y espectrometria de masas
(LC-MS) que permita determinar los niveles de disruptores endocrinos en leche
materna.

¢ Influencia de la dieta y la microbiota intestinal en la resolucién de la alergia a proteinas
de la leche de vaca en la infancia.

e Estudio del inflamasoma, microbioma y metaboloma fecal en lactantes con sindrome

de enterocolitis inducida por proteinas de leche de vaca.
Linea sobre Enfermo pediatrico critico:

e Determinacién de factores de Riesgo Cardiovascular en adultos supervivientes de
Leucemia en edad infantil.

e Optimizacidn de los métodos de ventilacidn mecanica en el abordaje del paciente
pediatrico critico.

e Implementacion de pruebas de imagen (ecografia) a pie de cama en las unidades

pedidtricas de cuidados intensivos.

Grupo de Medicina de Urgencias y Emergencias

Linea sobre Insuficiencia cardiaca aguda:

e Conocer, en el contexto de la insuficiencia cardiaca aguda, la importancia de los
biomarcadores clasicos en el prondstico del paciente y su valor en escalas de riesgo.

e Buscar nuevos biomarcadores, accesibles a los clinicos en los laboratorios de
urgencias, y que ayuden al manejo de la patologia cardiovascular urgente en general y
en particular a la insuficiencia cardiaca aguda, asi como posibles dianas terapéuticas

basadas en ellos.

Linea sobre Biomarcadores en patologia urgente.

Profundizar en la aplicacidn de biomarcadores ya disponibles en el laboratorio con nuevas
indicaciones, asi como otros nuevos en la patologia urgente, fundamentalmente

cardiovascular, pero también de otras etiologias como la patologia infecciosa.

Linea sobre manejo de la COVID19 en urgencias.
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e Ensayo clinico unicentrico, piloto, de tratamiento con plasma de convalecientes versus
cuidados estandar en pacientes ingresados en Unidades de Cuidados Intensivos por
infeccidn por COVID-19.

e Niveles de linfocitos T naive como factor predictivo de la eficacia de la respuesta
inmune frente a SARS-CoV-2 y sus potenciales vacunas.

e Eficacia de la vitamina D sobre morbilidad y mortalidad en infeccién por virus SARS-

COv-2.

Grupo Eje cardio-renal
Linea sobre bases genéticas de las cardiopatias estructurales, con especial interés en la

Miocardiopatia Hipertréfica (MCH).

e Ampliar el espectro de nuevos genes y las herramientas de diagndstico genético
asociadas a estas patologias.
e Profundizar en el papel de los long non-codingRNAs y su posible des-regulacién

asociada al desarrollo de cardiopatias estructurales.

Linea sobre factores genéticos en el riesgo de enfermedad renal y cardiovascular.

Busqueda de variables genéticas mediante NGS, que permitan establecer asociaciones entre la

enfermedad renal y la patologia cardiaca.
Linea sobre inmunogenética y patologia cardiovascular

Analizar el papel de genes pro-inflamatorios en el deterioro cognitivo, sobre la patologia

cardiovascular.

Linea sobre riesgo cardiovascular y COVID-19.

e Buscar posibles factores genéticos que determinen la susceptibilidad a la infeccién por
SARS-Cov-2 y la severidad de la enfermedad.
e Caracterizar de los cambios en el genoma del SARS-Cov-2 en el contexto de la

pandemia de COVID19.

Grupo Asociado Patologia respiratoria

Linea sobre patologia intersticial pulmonar
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e Bulsqueda de variantes genéticas tanto esporadicas como familiares en pacientes con
fibrosis pulmonar intersticial.

e Investigar en determinantes de asociacién entre fibrosis pulmonar y desarrollo de
cancer de pulmon.

e Evaluar biomarcadores de deteccidon precoz de afectacidon intersticial en artritis

reumatoide.

Linea sobre EPOC:

Estudio de asociacidn de cancer de pulmén y déficit de alfa 1 antitripsina. Estudio Pan Europeo
Multicéntrico observacional para determinar la historia natural de los pacientes con déficit de

alfa 1 antitripsina.

Grupo Bioingenieria pulmonar (GRUBIPU)

Linea sobre modelos numéricos del pulmén humano:

e Maediante TCAR y/o RM de la via aérea, cuantificar las diferentes divisiones bronquiales
y relacionar su nimero exacto y forma, con la patologia subyacente.
e Desarrollar, en base al objetivo previo, modelos permitan un empleo mds eficiente de

la medicacion reduciendo el coste de los tratamientos.

Linea sobre ventilacion pulmonar.

Disefiar un divisor de caudal adaptable a los ventiladores artificiales existentes, que permita
dividir el flujo de aire, de forma adecuada y segura, entre dos pacientes con necesidad de

soporte respiratorio.
Linea sobre sinergia entre especialidades heterogéneas.

Avanzar en la medicina personalizada mediante la colaboracién entre clinicos especialistas de

la neumologia, radiologia y medicina nuclear, y profesionales de la ingenieria.

- Integracién de los grupos intradrea

Se potenciara las sinergias existentes entre grupos, correspondientes al afio 2020, y se

promoveran nuevas acciones colaborativas.
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e Bases genéticas de las enfermedades cardioldgicas: Colaboracion entre el grupo Eje
Cardio-renal y grupo de enfermedades cardiovasculares.

e Paciente cardioldgico critico: Colaboracidn entre el grupo de investigacion traslacional
en el paciente critico y el grupo de enfermedades cardiovasculares.

e Optimizacion de la ventilacion mecanica y estrategias protectoras: Colaboracion
entre el grupo de investigacién traslacional en el paciente critico y el grupo de
pediatria.

¢ Impacto de la mecanotraduccion en la fibrosis pulmonar: Colaboracion entre el grupo
de investigacion traslacional en el paciente critico y el grupo depatologia respiratoria.

e Investigacion sobre COVID-19ySARS-CoV-2: Se ha formado un grupo colaborativo
integrado por los grupos de investigacion traslacional del paciente critico, eje cardio-
renal, urgencias, neumologia y pediatria, que pretende abordar las bases genéticas y

fisiopatoldgicas y la repercusidn clinica de esta patologia emergente.

- Integracion de los grupos interareas

Se mantendran colaboraciones con grupos y areas vigentes en 2020 y se tratard de buscar

alianzas con otras dreas de investigacion.

Grupo enfermedades cardiovasculares:
Se potenciara las sinergias existentes con el grupo de inmunologia.
Ademas, esta previsto generar nuevas colaboraciones con el grupo de investigacién en el

paciente critico con Medicina de Urgencias, con Atencién Primaria del ISPA, con el grupo de

neoplasias hematoldgicas y con el Servicio de Nefrologia.

Colaboracién con el Grupo de “Investigacion basica y traslacional en enfermedades
inflamatorias” perteneciente al Area de Metabolismo para caracterizar el estado inflamatorio e

inmunolégico de los pacientes sometidos a reemplazo valvular aértico.

Colaboracién con el Grupo de Investigacion “Espectrometria de Masas y Analisis Biomédico”,
perteneciente al Area de Biotecnologia y Analisis Biomédico, para analizar el dafio en el DNA

como causa de la calcificacién cardiovascular.

Grupo de investigacidn traslacional del paciente critico:
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Area Inmunologia, Microbiologia e Infeccién (Grupo de Inmunologia Traslacional).

Area Cancer.

Grupo de Investigacion en Pediatria:

Area Inmunologia, Microbiologia e Infeccién (Grupo de Funcionalidad y Ecologia de

Microorganismos beneficiosos y Grupo de Microbiologia traslacional).
Area de Neurociencias y 6rganos de los sentidos
Grupo de Medicina de Urgencias y Emergencias
Area Inmunologia, Microbiologia e Infeccién (Grupo delnmunologia Traslacional).

Area Metabolismo (Grupo de Metabolismo Oseo, Vascular y Enfermedades Inflamatorias
Cronicas).
Grupo Eje cardio-renal

Area Neurociencias y 6rganos de los sentidos

Area Microbiologia e Infeccién

Grupo Asociado Patologia respiratoria

Area Cancer, Area de Biotecnologia y analisis biomédico y Area de Inmunologia,

Microbiologia e Infeccion.

- Formacioén del area

Objetivos de formacidn para el afio 2021

e Reuniones semestrales de los IPs de los grupos del area, para poner en comun lineas
de trabajo y resultados recientes, con el objetivo de encontrar nuevas oportunidades
de colaboracién entre ellos.

e Formacién de estudiantes de grado, master y doctorado, dentro de los programas de
la Universidad de Oviedo y del propio Instituto.

e Formacién de investigadores clinicos y basicos postdoctorales.

e Realizacidn de cursos de formacién especificos por cada uno de los grupos.
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e Participacidn activa en los programas de doctorado y master del instituto, incluyendo
la implicacion en actividades de gestién (participacién en comisiones, direcciéon de
programas...).

e El personal investigador profundizara en el estudio de herramientas bioinformaticas y

en parametros calidad y seguridad de los pacientes.

- Transferencia de resultados

Objetivos de trasferencia para el ano 2021

e |dentificar oportunidades de trasferencia al sector productivo: contacto con empresas,
desarrollo de productos, cofinanciacién de actividades.

e Protecciéon del conocimiento generado. Adquirir formacién en solicitud y obtencién de
patentes, identificar oportunidades en las lineas de trabajo ya existentes.

e Implicacion en la generacién de documentos asistenciales y guias de practica clinica.

e Se prevé el registro de patentes relacionadas con el implante percutdaneo de valvulas
adrticas.

e Participacidn en ensayos clinicos.
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Area de Inmunologia, Microbiologia e Infeccién

- Objetivos cientificos del area

1.- Desarrollo de terapia con HDL-nanoparticulas y fdrmacos epigenéticos con el fin de modular
la respuesta inmune e inflamatoria desencadenada como consecuencia del trasplante renal y

del estrés del RE en el dafio renal, respectivamente.

2.- Efecto inmunomodulador de los metabolitos derivados de la microbiota intestinal, y su
implicaciéon en los mecanismos de regulacidon epigenética y en los procesos fisiopatoldgicos

asociados al dafo renal crénico.

3.-Estudiar los mecanismos moleculares y celulares de la respuesta mediada por células NK,
enfocada al estudio de su papel en la patogenia del cancer. El objetivo final es el desarrollo de

nuevas herramientas inmunoterapeuticas y de la Unidad de Inmunoterapia.

4.- Implicacién de la microbiota intestinal en diversos procesos fisiopatoldgicos; identificacién
del microbioma, metabolitos intermediarios y desarrollo de probidticos. Se implementaran

técnicas de andlisis, estudio y conservacion de la microbiota intestinal.

5.-Transferir investigacion microbiolégica bdsica a las practicas Clinicas. Generar conocimiento
sobre microbiota humana, bioterapeuticos, alimentacién y salud, para trasladar los resultados

de la investigacion basica a la practica clinica.

6.- Desarrollo de productos antimicrobianos basados en fagos y proteinas liticas frente a
patogenos multirresistentes de interés en clinica, como alternativa y/o complemento a los

antibidticos.

7.- Estudio de los mecanismos patogénicos que facilitan el desarrollo de infecciones bacterianas
asi como viricas asociadas a infeccion por VIH y desarrollo de fibrosis hepatica favorecida por los

virus de la hepatitis B o C.

8.- Estudio de las bacterias del acido lactico y de sus bacteriéfagos centrandose en su relacion
con la calidad y seguridad de los alimentos, asi como con la salud del consumidor y su papel

como probidticos

9.- Estudio de la respuesta inmune adaptativa frente al SARS-CoV-2 mediada por los linfocitos

T especificos.
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10.- Estudio del microbioma y la inflamacién intestinal en pacientes pediatricos ingresados, e

infectados por SARS-CoV-2

11.- Desarrollo de métodos de deteccién de SARS-CoV-2 rapidos y sensibles, asi como de

métodos de deteccién multiplex para diagndstico de patologias respiratorias virales.

12.- Vigilancia epidemiolégica de las enfermedades infecciosas transmisibles, especialmente

enfermedades respiratorias virales. Caracterizacién molecular de variantes de SARS-CoV-2.

13.- Estudio de diferentes vias de transmision (fomites, aerosoles) y su papel en la infeccién

por SARS-CoV-2.

14.- Participacién en las dreas transversales de Microbioma y en la de Envejecimiento. El area
de Microbioma estara coordinada por Abelardo Margolles, investigador responsable del grupo

de Funcionalidad y ecologia de microorganismos beneficiosos.

15.- Creacidn y coordinacién de la Unidad de Inmunoterapia, dentro de la estrategia de terapias

avanzadas

16.- Potenciar la conexion con investigadores clinicos del hospital dentro de nuestros grupos o

en proyectos en colaboracidn.

17.- Participacion en proyectos europeos y consorcios

- Objetivos cientificos de cada grupo

Grupo de Inmunologia Traslacional

Linea 1- Andlisis de los mecanismos epigenéticos implicados en el envejecimiento

inmunoldgico.

Linea 2.- Desarrollo de una terapia con HDL-nanoparticulas y farmacos epigenéticos con el fin
de modular la respuesta inmune en el trasplante y la respuesta inflamatoria desencadenada

como consecuencia del estrés del RE en el dafio renal.

Linea 3.- Implicaciéon y potencial terapia con metabolitos derivados de la microbiota intestinal
en los procesos inflamatorios y pro-fibréticos asociados al desarrollo de la enfermedad renal

crénica.
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Linea 4.- Estudio de los factores genéticos asociados al HLA y enfermedad. En concreto, la
regulacién del gen ERAP-1 y su implicacion en la presentacién antigénica en diversos contextos

patolégicos como el dafio renal agudo o la infeccidn crénica

Linea 5.- Creacion de una Unidad de Inmunoterapia para terapias avanzadas. Desarrollo de un
ensayo clinico colaborativo con el hospital Universitario La Paz para probar la seguridad y

eficacia de una inmunoterapia basada en el receptor NKG2D en el sarcoma infantil avanzado.

Linea 6.- Identificacién de la respuesta inmune adaptativa frente al SARS-CoV-2 mediada por
linfocitos T especificos. Objetivo en colaboracion con empresas Diagnostica Longwood e
Immundex, y diversos grupos clinicos del HUCA (UCls, Medicina Interna, Microbiologia,

Hematologia, Genética Molecular e Inmunologia)

Linea 7.- Potencial terapéutico de los inhibidores de HDACs en la prevencién y tratamiento de

pacientes con COVID 19.

Linea 8.- Modulacion de los immunocheckpoints y sus ligandos por las proteinas BETSs.
Mecanismos epigeneticos y efecto de los inhibidores de proteinas BET en el reconocimiento

inmune.

Grupo de Microbiologia Traslacional

Linea 1.- Implicacidn de la microbiota intestinal en diversos procesos fisiopatoldgicos;
identificacion del microbioma, metabolitos intermediarios y desarrollo de probidticos. Se

implementardn técnicas de andlisis, estudio y conservacion de la microbiota intestinal.

Linea 2.- Estudio de los mecanismos patogénicos que facilitan el desarrollo de infecciones
bacterianas agudas como la sepsis, las meningitis y los abscesos cerebrales o cronicas como la
osteomielitis, asi como viricas asociadas a infeccidon por VIH y desarrollo de fibrosis hepatica

favorecida por los virus de la hepatitis B o C.

Linea 3.- Transferir investigacion microbioldgica basica a las practicas Clinicas. Generar
conocimiento sobre microbiota humana, bioterapeuticos, alimentaciéon y salud, para trasladar

los resultados de la investigacidn bdsica a la practica clinica.

Linea 4- Desarrollo de productos antimicrobianos basados en fagos y proteinas liticas frente a
patégenos multirresistentes de interés en clinica, como alternativa y/o complemento a los

antibidticos.
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Linea 5- Estudio de los mecanismos moleculares implicados en resistencias cruzadas entre

bacteriocinas (antimicrobianos producidos por bacterias lacticas) y antibidticos.

Linea 6- Estudio de la respuesta inmune adaptativa frente al SARS-CoV2 y de la patologia

digestiva en pacientes pediatricos.

Linea 7.- Desarrollo de métodos de detecciéon de SARS-CoV-2 rapidos y sensibles, asi como de

métodos de deteccién multiplex para diagndstico de patologias respiratorias virales.

Linea 8.- Vigilancia epidemioldgica de las enfermedades infecciosas transmisibles,
especialmente enfermedades respiratorias virales. Caracterizacién molecular de variantes de

SARS-CoV-2.

Grupo de Inmunologia tumoral

Linea 1.- Estudio de la respuesta inmune contra el cancer.
Linea 2.- Caracterizacidn de los mecanismos antitumorales de las células NK.
Linea 3.- Desarrollo de nuevas estrategias inmunoterapéuticas en el tratamiento del cancer.

Durante el afio 2020 pretendemos estudiar el papel de la via de sefalizacion del BCR (B Cell
Receptor) en la regulacidon de la respuesta inmunitaria antitumoral en las malignidades
derivadas de linfocitos B como leucemias y linfomas. También pretendemos continuar con el
estudio de diversos checkpoint inmunoldgicos en la patogenia de la leucemia linfatica crénica,
mieloma multiple y carcinomas de Merkel. Pretendemos analizar su efecto sobre la respuesta
inmunitaria antitumoral mediada por linfocitos T CD4 y CD8 y células NK. El objetivo final es
detectar nuevas dianas terapéuticas en estos canceres cuyo bloqueo o estimulacidon pueda

convertirse en una alternativa terapéutica en estas enfermedades.

Grupo de Microbiologia molecular

Linea 1.- Aminas bidgenas (AB): Toxicidad y estrategias para evitar su acumulacién en los

alimentos.

1.1) Se estudiara el efecto citotoxico de las AB etanolamina, etilamina y metilamina en un

modelo in vitro de epitelio intestinal humano mediante RTCA.
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1.2) Bacteriocinas para el biocontrol de la acumulacién de AB en alimentos. Seguiremos
buscando y ensayando bacteriocinas activas capaces de eliminar selectivamente las bacterias

l[acticas responsables de la produccién de AB en queso.

1.3) Analisis del contenido de acido y-aminobutirico (GABA) y otros compuestos neuroactivos

en quesos y aislamiento de BAL productoras.
Linea 2.- Microbiologia gastrointestinal humana y seleccién de probiético

2.1) Se identificaran y seleccionaran cepas bacterianas que produzcan transformaciones
deseables de las isoflavonas (incluyendo la produccién de equol) para su empleo en

alimentacion funcional.
Linea 3.- Resistencia a antibidticos en la cadena alimentaria

3.1) Analizar el resistoma del queso, incluyendo el microbioma y el viroma, para un grupo

representativo de antibidticos (Tc, Ery, Ap, Vm, etc.).

3.2) Cuantificar los distintos genes de resistencia en quesos artesanos e industriales e
identificar los grupos microbianos y las especies implicadas en las resistencias y evaluar el

riesgo de su transferencia a patdgenos del ambiente lacteo (Listeria, Staphylococcus, etc.).

Linea 4.- Bacteriofagos para el biocontrol de bacterias alterantes de los alimentos y bacterias

patdgenas multiresistentes

4.1) Aislamiento y caracterizacion de bacteridfagos de E. faecalis y E. faecium, hasta disponer
de una coleccion suficientemente grande para poder controlar la mayoria de las cepas
presentes en quesos e incluso VRE patdgenas. Realizaremos ensayos de biocontrol en un

modelo experimental in vivo basado en Galleria mellonella.

4.2) Realizar una caracterizacion gendmica de los fagos aislados buscando los genes que
codifican endolisinas (degradan especificamente la pared celular del hospedador) vy
depolimerasas (degradan los polimeros que constituyen la matriz de los biofilms) que puedan
ser utilizadas para la eliminacion de las bacterias productoras de AB directamente en la
materia prima, o para el tratamiento de las instalaciones de las queserias ddonde estas
bacterias puedan formar biofilms. Los genes seran sobre-expresados para purificar las

proteinas codificadas y ensayarlas frente a los productores de AB correspondientes.
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Linea 5.- Analisis de los factores que favorecen la formacién de biofilms en la industria lactea

5.1) Influencia de diversos factores tecnoldgicos, en la formacién de biofilms por L.

parabuchneri

5.2) Andlisis de la composicion de la matriz polimérica de los biofilms formados por L.

parabuchneri

5.3) Estudio de la expresién génica en los primeros estadios de la formacidn de biofilms.

Grupo de Fermentos lacticos y Bioconservacion.

Linea 1.- Realizar un estudio exhaustivo sobre infecciones de origen nosocomial y zoonético
producidas por Staphylococcus (S. aureus, S. hominis, S. epidermidis, S. lugdunensis) resistentes

a antibidticos.

Linea 2.- Caracterizar las cepas aisladas en cuanto a su variabilidad genética, patogenicidad,

produccién de toxinas y capacidad de formacion de biofilms.

Linea 3.- Estudiar la sensibilidad de estas cepas a los antimicrobianos (bacteriéfagos, proteinas
de origen fagico, y péptidos producidos por bacterias lacticas) caracterizados en el grupo

DairySafe (IPLA-CSIC), individualmente y combinados.

Linea 4.- Profundizar en el estudio de infecciones producidas por Staphylococcus en prétesis
hospitalarias, utilizando para ello técnicas de metagendmica, que permitan dilucidar la posible

presencia de otras bacterias en el lugar de la infeccidn.

Linea 5.- Desarrollar nuevos antimicrobianos “a la carta”, mediante biologia sintética, frente a
aquellas bacterias que contribuyan a la persistencia de la infeccién y para los que no se

disponga de ellos.
Grupo de Funcionalidad y Ecologia de microorganismos beneficiosos
Linea 1.- Funcionalidad de microorganismos y alimentos probidticos

Linea 2.- Interacciones de los microorganismos intestinales con el hospedador y con los retos

tecnoldgicos

Linea 3.- Obtencion, preservacién, y cultivo de microbiota fecal
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Linea 4.- La microbiota en diferentes estados fisioldgicos y patoldgicos: disbiosis, marcadores

microbianos de enfermedad y estrategias para modular la microbiota

Linea 5.- Desarrollo de herramientas bioinformaticas para el estudio de la funcionalidad de

microbiota y probiéticos.
Actividades previstas para 2021

a.- Caracterizaciéon de los microorganismos responsables de la fermentacién de productos

lacteos y vegetales.

b.- Produccién de bioactivos por microorganismos probidticos de los géneros Lactobacillus y

Bifidobacterium.

c.- Desarrollo de modelos celulares de biodisponibilidad de nutrientes y bioactivos

d.- Estudio del microbioma presente en la industria lactea.

e.- Estudio de intervencién con un alimento probiético en nifios malnutridos

f.- Nuevos métodos de cultivo y caracterizacion de microorganismos anaerobios estrictos.

g.- Simulaciones de interaccion entre proteinas lacteas vs vegetales con microbiota coldnica

mediante fermentaciones controladas en minibioreactores
h.- Aplicacién de técnicas de citometria de flujo al estudio de la microbiota intestinal
i.- Desarrollo de modelos celulares para estudiar la interaccion microbiota-hospedador.

j.- Valorizacidon de subproductos vegetales de la industria agroalimentaria: nuevos sustratos

prebidticos de origen vegetal.

k.- Relacidn entre la microbiota fecal (y oral) con diferentes estados fisioldgicos y patoldgicos:

cancer, alergias alimentarias, IBD

|.- Disefio y aplicacion de herramientas bioinformaticas en analisis metagendmicos vy

multiémicos.

m. Estudio del microbioma e inflamacidn intestinal en pacientes pediatricos ingresados

infectados por SARS-CoV-2.
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n. Nuevas estrategias para la revalorizacion del suero lacteo mediante procesos de

fermentacion

Grupo de Investigacion traslacional en patologia infecciosa

Linea 1.- Papel de las metaloproteasas de matriz extracelular (MMPs) en la fibrosis hepatica
inducida por el VHC en mono y coinfectados VIH-VC. Papel modulador de los antivirales de

accion directa

Linea 2.- Papel de las metaloproteasas de matriz extracelular (MMPs) en la génesis y

cronicidad de las ulceras venosas crénicas de miembros inferiores

Linea 3.- Patogénesis y tratamiento de las Infecciones neuro-quirurgicas

- Integracién de los grupos intradrea

Grupo de Inmunologia Traslacional

1.- Proyecto ISCIIl P120/00639. En colaboracion con la empresa MicroViable S.L del grupo

“Funcionalidad y Microbiologia de organismos infecciosos”

2.- Proyecto Mineco, Proyectos de I+D+i convocatoria 2019 “influencia de la dieta y la microbiota
intestinal en la alergia a proteinas de la leche de vaca en la infancia” del grupo “Funcionalidad y
Microbiologia de organismos infecciosos”. Participacién como investigador colaborador de

Maria L Saiz.

3.- Modulacién de los inmunocheckpoints a través de la activacion del estrés del RE y las

proteinas BET. En colaboraciéon con el grupo de Inmunologia Tumoral.

4.- Efecto del VPA en los mecanismos de infeccion mediador por el SARS-CoV2 y tratamiento
en pacientes COVID19. En colaboracion con el grupo de Investigacion traslacional en patologia

infecciosa.

5.- Estudio de la respuesta inmune celular en pacientes COVID19 y personal sanitario

altamente expuesto al virus. En colaboracion con el grupo de Microbiologia traslacional.

Grupo de Microbiologia Traslacional
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1.- Proyecto, Analisis de las alteraciones inmunoldgicas en pacientes con Covid-19. Con el

grupo de Inmunologia Traslacional

2.- Proyecto, Papel del microbioma de pacientes infectados con Clostridium difficile. En

colaboracidn con el Grupo de Funcionalidad y Ecologia de Microorganismos Beneficiosos

3.- Proyecto, Estudio del microbioma intestinal y oral en personal sanitario expuesto a
COVID19. En colaboraciéon con el grupo Funcionalidad y Ecologia de microorganismos

beneficiosos

4.- Proyecto, Uso de bacteridfagos para el biocontrol de bacterias patdgenas multiresistentes.

En colaboracidn con el Grupo de Microbiologia Molecular.

5.- Codireccién de la tesis doctoral de Xenia Vazquez Sdnchez por los doctores Victor Ladero

(Grupo Microbiologia Molecular) y Rosario Rodicio (Grupo Microbiologia Traslacional).

Grupo de Inmunologia tumoral

Pretendemos que con nuestro traslado al edificio de la FINBA podamos aumentar la

colaboracién con el grupo de Inmunologia traslacional.

Grupo de Microbiologia molecular
1.-Codireccion de la tesis doctoral de Xenia Vazquez Sanchez por los doctores Victor Ladero

(Grupo Microbiologia Molecular) y Rosario Rodicio (Grupo Microbiologia Traslacional).

2.-Proyecto, Uso de bacteriéfagos para el biocontrol de bacterias patégenas multiresistentes.

En colaboracidn con el Grupo de Microbiologia Traslacional.

Grupo de Fermentos lacticos y Bioconservacion.

1.- Esta previsto enviar en breve para su publicacidn un articulo sobre la actividad de proteinas
quimera de origen fagico en la eliminacion de Staphylococcus aureus de la piel, en
colaboracion con Patricia Ruas-Madiedo del grupo de Funcionalidad y Ecologia de

microorganismos beneficiosos.

2.- Con Patricia Ruas-Madiedo del grupo de Funcionalidad y Ecologia de microorganismos

beneficiosos, se plantea otro articulo sobre las actividades antifiingicas de bacterias lacticas.

Plan anual de actividades - 2021 / Pag. 76 de 158


about:blank
about:blank

-u-
Instituto de Investigacidn Sanitaria del —
ISPA

Instituto de Investigacién Sanitaria
del Principado de Asturias

Princinpado de Asturias (ISPA)

Grupo de Funcionalidad y Ecologia de microorganismos beneficiosos

1.- Proyecto: Influencia de la dieta y la microbiota intestinal en la resolucién de la alergia a
proteinas de la leche de vaca en la infancia. PID2019-104546RB-100. Con el grupo de

Inmunologia Traslacional.

2.- Proyecto: Prospective study of predisposing factors of refractary Clostridium difficile

infection influence of the gut microbioma. Con el grupo de Microbiologia Traslacional.

Grupo de Investigacion traslacional en patologia infecciosa

Efecto del valproato sobre la evolucidn de la infeccién por SARS-coV-2, en colaboracién con el

grupo de Inmunologia traslacional

- Integracién de los grupos interareas

Grupo de Inmunologia Traslacional

1.- Papel de los metabolitos derivados de la microbiota intestina (SCFA) en la enfermedad renal
cronica. En colaboracién con la Dra. Nuria Salazar del grupo de Dieta, microbiota humana y

salud.

2.- Estudio de la respuesta inmune en pacientes con COVID19. En colaboracién con los grupos

de Paciente critico y Eje Cardiorenal.

3.- Proyecto P118/01096 (ISCIIl) “Actividad fisica y dieta mediterranea como precondicionantes
a la isquemia en el ictus por oclusién de gran vaso intracraneal. Estudio clinico multicentrico y
modelo animal. IP: Elena Lopez-Cancio Martinez. Proyecto en colaboracién de “Investigacion
clinico-bdsica en Neurologia” en el que participa Cristina Martin Martin como investigador

colaborador.

Grupo de Microbiologia Traslacional

1.- Proyecto, Tratamiento de pacientes con enfermedad Covid-19 con plasma de pacientes

convalecientes. Plataforma Terapia Celular y Medicina Regenerativa

2.- Proyecto, Desarrollo de un nuevo test de diagndstico para el COVID-19 utilizando aptameros.

Grupo Electroanalisis

3.- Proyecto, Caracterizacién molecular de aislados de SARS-CoV-2. Grupo Eje Cardio-Renal
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4.- Proyecto, Papel de la melatonina en infecciones virales. Grupo Respuesta al Estrés

Oxidativo.

Grupo de Inmunologia tumoral

Hemos comenzado diversos proyectos de investigacidon en colaboracién con otros grupos de
investigadores en 2020 que pretendemos continuar en 2021 (Dermatologia, Dr. Santos Juanes;
de canceres de cabeza y cuello, Dr. Rodrigo; neurologia, Dr. Oliva; y anatomia patoldgica, Dr.

Ivan Fernandez).

Grupo de Microbiologia molecular

No existen proyectos en comun con otras areas

Grupo de Fermentos lacticos y Bioconservacion.

No existen proyectos en comun con otras areas

Grupo de Funcionalidad y Ecologia de microorganismos beneficiosos

1.- Beca de investigacién de la SEGHNP edicién 2020 para el estudio del sindrome de
enterocolitis inducida por proteinas de leche de vaca (FPIES). En colaboracién con el Grupo de

Pediatria. Area de Cardiologia, Respiratorio y Renal. Concedido en 2020, hasta 2021.

2.- Proyecto Retos Investigacion sobre dieta, microbiota y alergia a la proteina de la leche de
vaca. En colaboracién con el Grupo de Pediatria. Area de Cardiologia, Respiratorio y Renal.

Concedido en 2020, hasta 2023.

3.- Proyecto intramural especial del CSIC sobre SARS-CoV-2 en pacientes pedidtricos con
afectaciéon digestiva. En colaboracién con el Grupo de Pediatria. Area de Cardiologia,

Respiratorio y Renal. Concedido en 2020, hasta 2021.

Grupo de Investigacion traslacional en patologia infecciosa

1.- Proyecto COVID 19 “Determinantes de la resistencia y patogenicidad en la infeccién por
SARS-CoV-2: mecanismos gendmicos y bioquimicos” financiado por el ISCIll en colaboracion

con el grupo de gendmica, cancer y envejecimiento.

Plan anual de actividades - 2021 / Pag. 78 de 158



Instituto de Investigacion Sanitaria del L

. . . ISPA
Princinpado de Asturias (ISPA) Intiulo de Investgocién Sanitria

del Principado de Asturias

- Formacion del area

1.- Reuniones del area (virtuales o presenciales si fuera necesario) cada 3 meses para informar
de las reuniones del CCl por parte de representante, revisar plan de necesidades, colaboraciones
o actuaciones especificas en cursos, programas de formacién etc... Estas reuniones seran
convocadas por el coordinador o a peticidon de alguno de los representantes de los grupos en

caso de necesidades puntuales.

2.- Se propone un encuentro anual del drea (presencial o telematico), probablemente ultimo
trimestre del afo, en la que se haga un “update” de los temas de investigacién del area en
pequefias exposiciones dirigidas a todos los miembros del area, como tema formativo y de

comunicacion el personal.

3.- Compromiso intra-area de formacidn de personal investigador de nuestra area en técnicas o
procedimientos especificos. Basado en estancias de formacion cortas de 1 semana, bajo

solicitud y coordinacién previa.

4.- Formacién de estudiantes de grado, master, o en practicas y supervisién de alumnos en

programas de doctorado y defensa de tesis doctorales.

5.- Propuesta del grupo de Inmunologia traslacional de un mini-simposium (telematico
probablemente) sobre Inmunoterapia, abierto a todo el ISPA y con la invitacion de ponentes

de relevancia nacionales/internacionales.

6.- Propuesta del grupo de Microbiologia traslacional de realizar | Asturias International
Meeting on Clinical Microbiology and Infectious Disease en Septiembre 2021

(https://aimid2020.com). Estaba previsto para el afio 2020 pero se retrasé por la COVID-19.

7.- Curso on-line TICMA (Técnicas independientes de cultivo en Microbiologia de Alimentos),
que se impartira on-line a través de la plataforma de la SEM durante los meses de octubre a

diciembre. Grupo de Microbiologia molecular.

- Transferencia de resultados

Grupo de Inmunologia Traslacional
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1.- Acuerdo de colaboracidn con la empresa Diagnostica Longwood S.L para el desarrollo de un
proyecto de investigacidén centrado en el estudio de polimorfismos relacionados con el HLA y

su influencia en la respuesta especifica mediada por los linfocitos T CD8.

2.- Colaboracion con la empresa HEALTHSENS (de la cual el jefe del grupo es socio fundador y
miembro del Consejo de administracidn) en la generacién de un dispositivo Point-of-care para

detectar creatinina.

Grupo de Microbiologia Traslacional

1.- Encuesta Nacional sobre el diagnédstico y tratamiento de strongiloidiasus (GEPI-SEIMC)

2.- Consenso nacional sobre diagndstico y tratamiento de esquistosomiasis (SEIMC- SEMTSI)

Grupo de Fermentos lacticos y Bioconservacion.

El Dossier sobre terapia fdgica, elaborado a peticién de la Agencia Espafiola de Medicamentos
y Productos Sanitarios (AEMPS), en fase de evaluacién, serd puesto a disposicion de sector
clinico en el caso de evaluacién positiva. Dicho dossier ha sido coordinado por Pilar Garcia
(grupo DairySafe) y en su redaccion han participado ademads varios miembros de la Red
FAGOMA (Maria Tomas Carmona, Roberto Diez-Martinez, Pilar Domingo, Pedro Garcia, Diana
Gutiérrez, Maria Teresa Muniesa, Maria Ruiz-Ruigdmez, Rafael Sanjuan, Angeles Tormo-Mas,
Roberto Vazquez), quienes desarrollan su labor investigadora en distintos hospitales, centros

de investigacién y universidades espafiolas.

Grupo de Investigacion traslacional en patologia infecciosa

1.- Actualizacion de guias de manejo de Infecciones neuro-quirdrgicas de la SEMI

2.- Identificacion de los polimorfismos de MMPs que facilitan el desarrollo y la cronicidad de

las Ulceras de miembros inferiores

Plan anual de actividades - 2021 / Pag. 80 de 158



Instituto de Investigacion Sanitaria del L
ISPA

Instituto de Investigacién Sanitaria

Princinpado de Asturias (ISPA)

del Principado de Asturias

Area de Metabolismo

- Objetivos cientificos del area

1.- Participacion de los grupos en las areas transversales de Microbioma y Envejecimiento.

2.- Promocién de la investigacion clinica y traslacional en colaboracién con otros Servicios del

HUCA.
3.- Desarrollo de ensayos clinicos independientes propios.

4.- Potenciar la conexién con investigadores clinicos del hospital dentro de nuestros grupos o

en proyectos en colaboracién.
5.- Participacidn en proyectos europeos y consorcios
- Objetivos cientificos de cada grupo

Grupo de Metabolismo Oseo, vascular y enfermedades inflamatorias crénicas

Linea 1: “Epidemiologia, diagndstico y tratamiento de las alteraciones del metabolismo dseo

y mineral en la enfermedad renal crénica (ERC) grado 5”.Estudio COSMOS.

a. Evaluar si los activadores del receptor de la vitamina D, calcimiméticos o
paratiroidectomia se asocian con mejores resultados en supervivencia.

b. Estudiar la influencia de niveles de albumina y hemoglobina sobre mortalidad.

c. Comparar pacientes diabéticos y no diabéticos en relacion a sus diferencias en
parametros clinicos y bioquimicos, en la respuesta a tratamientos (captores de fésforo,
activadores del receptor de vitamina D y calcimiméticos) y en morbilidad y mortalidad.

d. Estudiar la influencia de los parametros metabdlicos de CKD-MBD (calcio, fésforo y
PTH) y del control de los mismos, diabetes y uso de farmacos sobre riesgo de fracturas
oseas por fragilidad (cadera, vertebras, radio u otros).

e. Estudiar la influencia de captores de fésforo con y sin calcio sobre mortalidad.

Linea 2: Mecanismos moleculares implicados en la calcificacion vascular, mineralizacion ésea

y fibrosis en la enfermedad renal crénica y diabetes. Estudio del papel de klotho, via de Wnt,

AGE/RAGE y ADAM17/TNF-alpha y de la interaccion de la PTH-glucosa.
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Estudios en humanos:

A. Estudiar las diferencias en los niveles de Klotho y las alteraciones en la via de Wnt,
via AGE/RAGE y ADAM17/TNF-alpha en arterias epigastricas de receptores de

rifdn calcificadas y no calcificadas, con y sin diabetes.

Estudios en modelos animales de diabetes:

A. Estudiar la correlacién entre el Klotho soluble (sangre y orina) y los niveles de
klotho en rifién, hueso y vaso y su relacidon con alteraciones en la via de Wnt y
productos finales de la glicacién avanzada (AGEs) y sus receptores (RAGE).

B. Estudiar si la PTH agrava el dafio causado por la hiperglucemia en el eje hueso-

vascular y/o afecta la progresion de la nefropatia diabética.

Estudios en modelos celulares:

A. Estudiar en un modelo in vitro de lineas inmortalizadas de preosteoblastos,
células de tubulos proximales y células de musculo liso vascular el efecto de una
alta concentracion de PTH sobre los cambios inducidos por hiperglucemia en la
expresion de marcadores relacionados con la calcificacidn, niveles de fibrosis y

AGE y su receptores (RAGE).

Linea 3: “Estudios sobre envejecimiento vascular, esquelético e inmunoldgico. Papel del

klotho soluble”

Estudios en humanos:

1) Investigar si los niveles circulantes de Tang, toxinas urémicas o acidos grasos de
cadena corta pueden ser de utilidad para el estudio del envejecimiento vascular e
inmunoldgico.

2) Estudiar en pacientes con ERC mediadores inmunitarios de inflamacidn vinculados con

calcificacién vascular y envejecimiento inmunoldgico e inflamacion crénica.

3) Investigar qué niveles de klotho soluble se asocian con el menor dafio renal, dseo,

vascular e inmunoldgico en pacientes con ERC.

Estudios en modelos animales:
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1) Completar el estudio del efecto sobre el sistema cardiovascular de un derivado
del Losartan con capacidad antioxidante.

2) Estudio de factores involucrados en la reduccion crénica de funcién renal y su
relacién con la regulacion de la via de Wnt y Klotho (tisular y circulante) en el

sistema &seo y vascular.

3) Caracterizar los mecanismos moleculares mediadores de los posibles beneficios de
klotho soluble en hueso, vaso y sistema inmune. Estudio de interacciones de estos

factores en un modelo experimental de ERC. Papel de la autofagia.

Estudios en modelos celulares:

1) Estudiar el efecto de diferentes mediadores de calcificacidn vascular sobre poblaciones

leucocitarias con objeto de identificar posibles dianas terapéuticas.

2) Caracterizar los mecanismos moleculares mediadores de los posibles beneficios de

klotho soluble en hueso, vaso y sistema inmune.

Linea 4: Estudio de microRNAs requladores de la via RANK/RANKL/OPG como predictores de

mineralizacion (calcificacion) vascular y desmineralizacion dsea. Estudio de papel de LGR4

sobre tejido esquelético y cardiovascular en ERC.

a) Continuar con la identificacién de miRNAs implicados en la mineralizacion ésea y vascular
en modelos in vivo. Identificar miRNAs candidatos que regulen a RANK, RANKL y OPG en la
mineralizacién vascular y 6sea en un modelo experimental de rata con insuficiencia renal
cronica. Correlacion de miRNAs identificados con desmineralizacion 6sea y calcificacion
vascular. Comprobar utilidad como biomarcadores en suero.

b) Confirmacién experimental del efecto de los miRNAs candidatos mediante Inhibicion y/o
sobreexpresion de los miRNAs identificados (objetivo 1). Analizar el efecto directo de los
miRNAs seleccionados sobre la expresion de RANK, RANKL y OPG. Confirmacién de su valor
como biomarcadores en pacientes con calcificaciones vascular y/o pérdida de masa dsea.

c) Estudiar y caracterizar los efectos de fosforo y PTH sobre la expresion de LGR4 (nuevo
receptor del sistema RANK/RANK/OPG) y sus ligandos en tejido esquelético vy

cardiovascular en ERC.

Linea 5: Estudio sobre posible efecto protector de la vitamina D sobre la evoluciéon de la

infeccién por virus SARS-COV-2.

Plan anual de actividades - 2021 / Pag. 83 de 158



Instituto de Investigacion Sanitaria del L
ISPA

Instituto de Investigacion Sanitaria

Princinpado de Asturias (ISPA)

del Principado de Asturias

A. Continuar reclutamiento y valorar resultados preliminares del ensayo clinico internacional
independiente (12 centros de 4 paises) promovido por ISPA-FINBA, destinado a valorar el
efecto de la administracion de vitamina D, (colecalciferol), sobre la evolucién clinica y

bioquimica de pacientes con diagndstico de Covid-19. (EUDRACT 2020-002274-28).

Grupo de Endocrinologia, nutricion, diabetes y obesidad

Linea 1.- Epidemiologia de la Diabetes Mellitus en Asturias y en Espaiia.

A.- Diabetes Mellitus tipo 2:

(1) “Estudio ASTURIAS-

- Actualmente usando Inteligencia artificial para predecir mortalidad y
posteriormente validarla en la cohorte grande del Estudio Di@bet.es . -
Usamos esta cohorte evolutiva en 2 tiempos para el estudio del cronoepigenoma

como estudio piloto y a continuacidn validarlo con los datos del estudio Dia@bet.es

(2) “Estudio Di@bet.es incidencia”

- Pendiente de usar esta cohorte para validar tanto el modelo de IA para
predecir mortalidad como para validar el cronoepigenoma.
(3) A nivel nacional usando la Primary Care Clinical Database (BDCAP) hemos

publicado:

Menéndez Torre EL, Ares Blanco J, Conde Barreiro S, Rojo Martinez G, Delgado Alvarez
E; en representacion del Grupo de Epidemiologia de la Sociedad Espafiola de Diabetes
(SED). Prevalence of diabetes mellitus in Spain in 2016 according to the Primary Care
Clinical Database (BDCAP). Endocrinol Diabetes Nutr. 2020 Sep 25:52530-
0164(20)30047-1. English, Spanish. doi: 10.1016/j.endinu.2019.12.004. Epub ahead of
print. PMID: 32988801.

- Entre las previsiones avanzar en el diagndstico de comorbilidades
cardiovasculares de la diabetes a nivel nacional sobre la misma base de datos.

BDCAP. EN elaboracion.
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B).- Poblacidn cardioldgica.

- Actualmente estd en marcha una tesis doctoral con esta cohorte: Valor
predictivo del Syntax Score en pacientes con regulacidn anormal de la glucosa
sometidos a intervencionismo coronario percutaneo. Se estima leerla en el
primer trimestre del 2021

- Preparando para realizar estudio sobre la utilidad del tratamiento con ar-GLP-

1 en el momento del alta en pacientes cardioldgicos.

C).- Diabetes Mellitus tipo 1:

Estudio de Incidencia de DM 1 en Asturias. Tesis doctoral en marcha, recogiendo datos

de 2 fuentes con la idea de finalizarla en el 2021

Tesis doctoral inscrita y en proceso de elaboracion sobre las caracteristicas, grado de
control y tipos de tratamiento de los pacientes con DM tipo 1 atendidos en el Servicio

de Endocrinologia y Nutricién del HUCA

Registro nacional de pacientes con Diabetes Mellitus tipo 1 — Estudio SED1.. -

Pendiente de publicar los resultados.

e - Solicitado permiso al comité director del Estudio SED1 para poder usar dicha cohorte
como validacién del estudio de microRNA en la muestra de pacientes con DM tipo 1 de
nuestro servicio.

e D).- Diabetes Mellitus Gestacional:

e *Beca SADENO otorgada en 2019: Diabetes gestacional: seguimiento a 15 afios de

complicaciones en la mujer y su descendencia.

e |Importe: 2.500 €

e Se esta realizando recogida de datos clinicos, composicidn corporal, analitica completa
con sobrecarga oral con 75g de glucosa y antropometria de mujeres (y descendencia)
que en 2005-2006 fueron vistas en nuestro servicio con diagndstico de diabetes
gestacional para determinar si existen alteraciones en el metabolismo hidrocarbonado
o en la antropometria 15 afios después del diagndstico tanto en la mujer como en su
descendencia..

e Hemos visto a un 25% de la muestra, y a lo largo de 2021 esperamos contar con todos

los datos de cara a tener resultados definitivos en el tercer trimestre del afno.
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Linea 2.- Relacion entre Diabetes y enfermedad Cardiovascular:

A.- Estudio PRIGIC : Actualmente estd en marcha una tesis doctoral con esta cohorte:
Valor predictivo del Syntax Score en pacientes con regulacion anormal de la glucosa
sometidos a intervencionismo coronario percutdneo. Se estima leerla en el primer

trimestre del 2021

B.- Preparando para realizar estudio sobre la utilidad del tratamiento con ar-GLP-1 en

el momento del alta en pacientes cardioldgicos

C.- Busqueda del mecanismo de accion por el que los Glucostricos producen su
beneficio Cardiovascular demostrado en varios ensayos clinicos mediante: Técnicas de
imagen, Biomarcadores ..... Parado por retraso de la financiacion por la epidemia de

COVID-19, pendiente de reactivar

Linea 3.- Estudio de la utilidad de la EPIGENETICA en el desarrollo de estrategias de

diagndstico de precision en las patologias Endocrinoldgicas:

A).-Diabetes Mellitus tipo 1 : Proyecto Financiado por la SED (SOCIEDAD ESPANOLA
DE DIABETES). “¢miRNAs, NUEVOS MARCADORES DE EVOLUCION DE LA MELLITUSTIPO 1Y
SUS COMPLICACIONES?".

Hemos realizado ya el estudio de perfil de expresion en plasma de pacientes afectos
por DM1 en comparacion con sujetos no diabéticos y actualmente estamos en fase

andlisis . Planteamos publicacion en el primer semestre del 2021

Tras este resultado piloto nos planteamos realizar la validacion utilizando la muestra

mds amplia de todo el estudio SED1 nacional

B).-Diabetes Mellitus tipo 2 y obesidad: (PI19/01162). ” Perfil de expresion de miRNA
mediante NGS, en pacientes con obesidad y Diabetes Mellitus Tipo 2. Actualmente
parada la recogida de muestras por anulacion de cirugias baridtricas en el HUCA a
causa de la epidemia de COVID-19. En cuanto se reanuden completaremos la recogida

de muestra y procederemos a su andlisis.

C).-Diabetes Mellitus Gestacional: Actualmente en fase de busqueda de financiacion en
colaborcidn con el Grupo de Intervenciones Translacionales para la Salud del Area de

Metabolismo del ISPA.
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D).-Cancer de Tiroides: Proyecto Financiado por la AECC. “Improvement of the
diagnostic yield of fine needle aspiration cytology (FNAC) samples by the detection of
DNA methylation markers, and its application for the early diagnosis of Follicular

Thyroid Carcinoma".
E).-Tumores neuroendocrinos (feocromocitomas y paragangliomas)

F).-Tumores hipofisarios. En fase de redaccién proyecto para Beca intramural dentro

del CIBERER

Linea 4.- Estudio de las alteraciones en la MICROBIOTA que padecen los pacientes con
Enfermedades Endocrinoldgicas y las condiciones apropiadas para modularla/corregirla

mediante componentes de la dieta estdndar y eventualmente utilizando probiéticos en :
a. Obesidad
b. Diabetes Gestacional
c. Enfermedad Tiroidea Autoinmune.

Linea 5.- Continuar con la prevencion de la YODODEFICIENCIA en nuestra Autonomia, linea de
trabajo que comenzé en 1982 y que ademds de asegurar una correcta nutricion de yodo tanto
en la poblacién general como en las mujeres gestantes ha generado 4 Tesis Doctorales y

numerosas publicaciones siendo un referente a nivel nacional.

Complementario a esta linea es el cribado de la funcidn tiroidea en mujeres gestantes del area
sanitaria de Oviedo que se lleva realizando desde hace 5 afios de una forma continuada en el
tiempo. Actualmente hay una tesis doctoral en fase avanzada de elaboracion sobre el Estado
nutricional de yodo en la poblacion gestante del drea IV y la prevalencia de alteracion en la
funcion tiroidea en dicha poblacion tras el cambio en las recomendaciones nutricionales de

yodo realizadas hace 3 afios. .

Linea 6.- Tumores neuroendocrinos:

6-A.- Investigacién bdsica/traslacional para la mejora en el diagndstico, prondstico y

tratamiento de tumores neuroendocrinos (Feocromocitomas, paragangliomas , tumores

neuroendocrinos). Se ha obtenido los Proyectos:

Proyecto : PI20/01754 actualmente en elaboracion.
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Proyecto “ Relevancia de las protocadehrinas como biomarcadores predictores de metastasis
en paragangliomas y feocromocitomas. IV BECA GETHI (Grupo Espafiol de Tumores Huérfanos

Infrecuentes)- Ramon de las Pefias
Engloba a las siguientes sublineas de investigacidn:

6.a.1- Anadlisis de la base genética de parangliomas, feocromocitomsa y otros tumores

neuroendocrinos.

6.a.2.- Estudio de las rutas bioquimicas patogénicas de los tumores neuroendocrinos benignos

y malignos: papel de la hipoxia y el ciclo de Krebs.
6.a.3.- Desarrollo de nuevas estrategias bioquimicas para el diagndstico y seguimiento
clinico de los tumores neuroendocrinos.

6-B- Investigacidn bdasica/traslacional para desentrafiar las bases moleculares y celulares de las

metastasis.

Engloba las siguientes sublineas de investigacion:

6.b.1.- Estudio de los procesos moduladores de la invasion colectiva de células de cancer:

papel de la hipoxia y el metabolismo celular.

6.b.2- Desarrollo de modelos de bioimpresién 3D para estudio de la invasion celular colectiva 'y

su modulacién por el microentorno tisular. E

6.b.3- Estudio del papel de la transferencia intercelular de mitocondrias en metastasis.

6.C.- Lineas de investigacion clinica

6.c.1.- Explotacidon para el analisis clinico del Registro Nacional de Neoplasia Endocrina
Multiple, Feocromocitomas/Paragangliomas (Registro REGMEN) de la Sociedad Espafiola de

Endocrinologia y Nutricion (SEEN)

En el aflo 2012 la Dra. Nuria Valdés como Coordinadora del Grupo de Neoplasia Endocrina
Multiple, Feocromocitomas/Paragangliomas de la SEEN disefid y desarrolld un registro online
de dicha patologia (www.regmen.net) con el objetivo de recoger datos clinicos de estas
patologias raras a nivel nacional para realizar estudios epidemioldgicos y de investigacion

clinica.
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6.c.2.- Participacion en el Registro Europeo de ENSAT (European Network for the Study of

Adrenal

Tumors, Group of the European Society of Endocrinology) ( www.ensat.org) y en los proyectos

de investigacién del Grupo.

Linea 7.- Gracias a una Beca de la SEEN (Sociedad Espafiola de Endocrinologia y Nutricidn)
concedida a la Dra Maria Riestra se llevara a cabo el proyecto: Monitorizacién de cambios en
la composicion corporal vy prediccion de efectos secundarios del tratamiento vy

resultados clinicos en el paciente oncohematolégico

Linea 8.- Estudio multicéntrico "NutriEcoMuscle, Aplicacién de la ecografia en la evaluacién y
plan nutricional del paciente post-UCI con COoVID u otros

sindromes de distrés respiratorio".

Grupo de Dieta microbiota humana y salud

Linea 1.- Interaccion entre microbiota intestinal, nutricién y salud en distintos grupos de

poblacidn:

i. Neonatos
ii. Adultos

iii.  Ancianos
Linea 2.- Papel de la microbiota intestinal en diferentes patologias:

Obesidad, diabetes, sindrome metabdlico y trastornos metabdlicos asociados. Trastornos

funcionales digestivos (sindrome de intestino irritable y otros)

Enfermedad inflamatoria intestinal (enfermedad de Crohn, colitis ulcerosa....). Influencia de la

interacciéon dieta-microbiota en el cancer colorrectal.

Linea 3.- Estudio de la funcionalidad de probidticos, prebiéticos y componentes dietéticos

especificos.
Grupo de Autofagia y Metabolismo

Linea 1. Andlisis molecular de las funciones de los ortélogos en mamiferos de la proteasa

Atg4, esencial para el desarrollo de la autofagia. :
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Dentro de este objetivo general, la investigacion en nuestro laboratorio consta de las

siguientes sublineas:

-Sublinea 1.1: Caracterizaciéon de la participacion de la autofagia en diversas situaciones

fisioldgicas y patoldgicas mediante el uso de animales deficientes en Atg4B.

-Sublinea 1.2: Estudio de las funciones especificas de cada miembro de la familia Atgd
mediante en andlisis de modelos celulares y murinos deficientes para cada una de dichas

proteasas.

Linea 2.- Generacidon de nuevos sistemas para la monitorizacion del proceso de autofagia en

modelos celulares y animales.

Esta linea se centra en la aplicacidon de las tecnologias mas novedosas en microscopia para la
biologia celular con intencidon de poder comprender mejor diversos aspectos de la autofagia

cuya comprension se ve frenada por diversas barreras técnicas.

Sublinea 2.1: Esta sublinea se centra en el uso de los nuevos sistemas tipo BRET
(Bioluminiscence Resonance Energy Transfer) con la intencidn de poder observar el desarrollo
de la autofagia de forma continua sin tener que lidiar con problemas de fototoxicidad. En
mayor detalle, los sistemas basados en BRET permiten la visualizacidon constante de sefiales
fluorescentets, con precisién similar a la obtenida con fluorescencia convencional, pero sin los
problemas de fototoxicidad asociados a estas técnicas, ya que mientras las células tengan
disponibilidad de sustrato bioluminiscente, las proteinas fluorescentes disefiadas a este efecto
emitiran sefial de forma constante sin necesidad de excitacién mediante una fuente de luz
externa (que conlleva inequivocamente asociada fototoxicidad, lo que impide el registro de

eventos que se desarrollan en periodos de tiempo breves, como en el caso de la autofagia).

Sublinea 2.2: Esta linea se centra en el uso de proteinas fluorescentes cerca del espectro
infrarrojo (iRFPs) para la monitorizacidn del sistema de autofagia en animales vivos sin tener
que sacrificarlos para analizar su nivel de autofagia. Para ello se hace uso de la propiedad de
los tejidos de los mamiferos, que son casi totalmente transparentes para longitudes de onda
de 650 a 900 nm. Mediante la modificacién de sistemas clasicos para medir aspectos del
proceso de la autofagia que hacen uso de proteinas fluorescentes convencionales, esperamos
poder adecuarlos para desarrollar técnicas no invasivas para medir autofagia en modelos

murinos

Grupo de Intervenciones traslacionales para la salud
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Linea 1.- Respuesta bioldgica al ejercicio: estudio de sus implicaciones en la prescripcion de

ejercicio orientada hacia la salud y el rendimiento.

a. Sublinea: microRNA circulantes como biomarcadores de respuesta y adaptacién
al ejercicio.
b. Sublinea: Efecto del ejercicio sobre el legado epigenético materno filial:

microRNA  circulantes como biomarcadores de riesgo metabdlico

transgeneracional pre y posnatal.

c. Sublinea: Microbiota intestinal y metabolitos de actividad bacteriana en la

respuesta y adaptacion al ejercicio.

Linea 2.- Estrategias para el mantenimiento de la reserva cognitiva:

a. Sublinea Ejercicio para mentes en movimiento y activas (EMMA): adaptaciones
celulares y moleculares al ejercicio fisico y a la alimentaciéon en el cerebro

durante el envejecimiento.

b. Sublinea Actividad fisica y licuoféresis como estrategias pro-autofagicas para el

control de la agregacion proteica en la enfermedad de Alzheimer (PAUSA).

Los objetivos cientificos del grupo para los proximos afios son, por una parte, continuar
profundizando en las lineas de investigacién consolidadas del grupo, ademas de desarrollar las

sublineas emergentes.

Asi, con respecto a la linea “Respuesta bioldgica al ejercicio: estudio de sus implicaciones en
la prescripcion de ejercicio orientada hacia la salud y el rendimiento” profundizaremos en la
sublinea “microRNA circulantes como biomarcadores de respuesta y adaptacion al ejercicio”,
“Efecto del ejercicio sobre el legado epigenético materno filial: microRNA circulantes como
biomarcadores de riesgo metabdlico transgeneracional pre y posnatal” y “Microbiota intestinal
y metabolitos de actividad bacteriana en la respuesta y adaptacion al ejercicio”. Con respecto a
la primera sublinea, durante 2021 concurriremos a la convocatoria “2021 Scientific Research
Grant Topics” de la Agencia Mundial Antidopaje. Con respecto a la segunda, desarrollaremos el
proyecto “Deteccidn precoz del riesgo de diabetes gestacional” financiado a través de la
Plataforma PRECIPITA, perteneciente a FECYT. Finalmente, con respecto a la tercera, nuestra
intencidn es obtener dos publicaciones a partir de los datos de los que disponemos, tanto con

modelos animales como con deportistas de élite.
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Con respecto a la linea “Estrategias para el mantenimiento de la reserva cognitiva durante el
afo 2021 desarrollaremos el proyecto “Papel de la familia miR-29 en la respuesta molecular al
ejercicio: evaluacion de dianas terapéuticas en Alzheimer” financiado a través de la
convocatoria Ayudas a proyectos de investigacién en neurociencia-2020 de la Fundacién
Tatiana Pérez de Guzman el Bueno. Ademds, hemos concurrido a la convocatoria Programa
Estatal de 1+D+i Orientada a los Retos de la Sociedad (RETOS INVESTIGACION), del Plan Estatal
de Investigacién Cientifica y Técnica y de Innovacién 2017-2020 con el proyecto titulado
“Efecto protector de la dieta Mediterrdnea y el estilo de vida activo en la progresion de la
enfermedad de Alzheimer: comprendiendo los mecanismos de interaccién entre la microbiota

intestinal y los microRNA fecales”.

Por otro lado, para la sublinea PAUSA completaremos el proyecto “Desarrollo de plataforma
loT para la eliminacién selectiva de moléculas de fluidos biolégicos y testado en un modelo
celular de Enfermedad de Alzheimer”, financiado por el Ministerio de Ciencia, Innovacién y
Universidades, dentro de la convocatoria Retos Colaboracién 2017 y continuaremos con el
proyecto “Dispositivo implantable para nanoféresis inmunoselectiva de AB en el liquido
cefalorraquideo como tratamiento de la Enfermedad de Alzheimer: desarrollo de prototipo y
testado in vivo”, financiado por el Instituto de Salud Carlos Ill, dentro de la modalidad
Desarrollo Tecnolégico 2018). Ambos son proyectos coordinados con el con el Grupo
Investigacion Clinico-Basica en Neurologia. Del mismo modo, a lo largo de 2021 empezaremos
a desarrollar nuestras tAreas dentro del proyecto “Membranas-Nanoporosas para la
(Pseudo)Liberacion Intratecal de Farmacos”, financiado por el European Innovative &

Technological Devolopment Projects in Nanomedicine (EuroNanoMed lll).

Unidad de Terapia celular y medicina regenerativa

Linea 1.-Investigacion basica en el contexto de la Terapia Celular e Ingenieria Tisular.
Desarrollo de un modelo experimental para el tratamiento de Ulceras por Presion (UPPs).

Uno de los objetivos para el afio 2021 es concluir la parte experimental incluida en el proyecto:
“Desarrollo mediante ingenieria tisular de un soporte para el tratamiento de ulceras por
presion. Estudio experimental y Ensayo clinico” (FIS P119/01192). Se pretende completar la
obtencidn de las muestras pertenecientes a todos los grupos experimentales en el primer

trimestre de 2021 y realizar el analisis de resultados en el primer semestre del mismo afo.

Linea 2.- Actividad Clinica en Terapias Avanzadas:
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Ensayo clinico incluido en el proyecto (FIS P119/01192).

Una vez se procesen y obtengan los resultados de la fase pre-clinica (mencionado en el
apartado anterior) se procedera a realizar los tramites oportunos para la aprobacion por parte
de la Agencia Espafiola del Medicamento y Productos Sanitarios (AEMPS) del Ensayo Clinico

incluido en este mismo proyecto.
Ensayo clinico para el tratamiento de isquemia crénica de miembros inferiores.

Se espera la aprobacién por parte de la AEMPS de un Ensayo Clinico para el tratamiento de la
isquemia crdénica de miembros inferiores (EudraCT2020-000468-42). Este Ensayo se realiza en
colaboracidn con Servicio de Cirugia Vascular del Hospital Universitario Central de Asturias.
Para poder financiarlo, se ha solicitado una subvencidn al Instituto de Salud Carlos Ill dentro de
la categoria de Proyectos de Investigacién Clinica Independiente: “Ensayo Clinico en Fase I-l
como medicamento de terapias avanzadas: Tratamiento de la isquemia crénica que amenaza

la extremidad con células mononucleares de médula ésea autdloga”.
Ensayo clinico para el tratamiento de Ulceras por presién

Se prevé continuar con el Ensayo clinico “Estudio abierto de la eficacia de las células
mononucleares autdlogas de médula dsea en la regeneracion celular en pacientes lesionados
medulares con ulceras por presion y trayectos fistulosos” EudraCT: 2008-003015-12 que la

Unidad tiene vigente.

- Integracién de los grupos intradrea

Grupo de Metabolismo dseo, vascular y enfermedades inflamatorias crénicas.

e El grupo de Metabolismo Oseo, Vascular y Enfermedades Inflamatorias Crénicas ha
tenido en los 4 ultimos afios interaccidn intraarea con el Grupo de Investigacion basica
y traslacional en enfermedades inflamatorias liderado por la Dra. Ana Suarez Diaz con
la que se colabora activamente en la linea 3. Esta prevista que esta colaboracién
continde en 2021-2022.

e En 2020 se inicidé una colaboracion intraarea con el grupo de Autofagia y Metabolismo
que lidera el Dr. Guillermo Marifio Garcia que continuard y se incrementard en el

periodo 2021-2022.
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e Estd programada también dentro de la linea 2 una colaboraciéon con el grupo de

Endocrinologia, nutricién, diabetes y obesidad que lidera el Dr. Elias Delgado Alvarez.

Grupo de Endocrinologia, nutricion, diabetes y obesidad

1.- Con el grupo Dieta, Microbiota y Salud (Dimisa): Lineas de investigacidn colaboracién

grupos DIMISA-ENDO:

-Estudio de la interaccidn entre la microbiota intestinal, la dieta y la salud en poblacién con
obesidad, sindrome metabdlico y trastornos metabdlicos asociados. Se esta evaluando ademas
cambios en la funcionalidad de la microbiota intestinal en individuos con obesidad severa en
comparacién con individuos con normopeso con el fin de seleccionar probidticos, prebidticos y

componentes alimentarios especificos dirigidos a estos grupos de poblacion.

-Estudio del impacto de la microbiota intestinal en la eficacia del farmaco liraglutida para la

pérdida de peso.

A) Proyectos vigentes en colaboracién con miembros del grupo ENDO:

e Convocatoria Intramural para el Fomento de Proyectos de Investigacion entre
Investigadores Basicos y Clinicos: “Impact of the gut microbiota in the treatment
for weight loss with liraglutide.” Importe: 4.750 €

e Cronodieta, polimorfismos de genes reguladores del reloj circadiano y cambio de
peso en el estudio prospectivo europeo sobre nutricion y cancer EPIC Espaia

(P116/01658).

2.- Con el Grupo Autofagia y Metabolismo llevamos a cabo el estudio sobre si el efecto de los
Glucosuricos sobre la Autofagia puede ser uno de los mecanismos de accién por el que
producen su beneficio Cardiovascular demostrado en varios ensayos clinicos. Parado por

retraso de la financiacion por la epidemia de COVID-19, pendiente de reactivar

3.- Con el Grupo Intervenciones Traslacionales para la Salud (ITS): colaboramos en el
proyecto: Development and validation of an early prediction tool for the risk of gestational
diabetes mellitus based on epigenetic biomarkers and lifestyle variables. Actualmente en fase

de busqueda de financiacion.

Grupo de Dieta, microbiota humana y salud
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1.- Con el Grupo de ENDO. Comentado previamente

Grupo de Investigacion basica y traslacional en enfermedad inflamatoria

1.- Colaboraciones con el grupo “Metabolismo Oseo y Vascular”

e Proyecto intramural ISPA: “Descifrando el papel de los mecanismos de reparaciéon y
dafio endotelial en pacientes con reestenosis y su intervencidn terapéutica con
vitamina D”. 2020. IP: Javier Rodriguez Carrio.

e Proyecto regional IDI/2018/000152. Ayudas a grupos de investigacion. “Metabolismo
dseo, vascular y enfermedades inflamatorias crénicas”. IP: Jorge B Cannata Andia.

e Publicaciones:

o Rodriguez-Carrio J, Alperi-Lépez M, Lépez P, Pérez-Alvarez Al, Gil-Serret M,
Amigd N, Ulloa C, Benavente L, Ballina-Garcia FJ, Suarez A. GlycA Levels during
the Earliest Stages of Rheumatoid Arthritis: Potential Use as a Biomarker of
Subclinical Cardiovascular Disease. J Clin Med. 2020 Aug 1;9(8):2472. doi:
10.3390/jcm9082472.

o Cannata-Andia JB, Martin-Carro B, Martin-Virgala J, Rodriguez-Carrio J, Bande-

Fernadndez JJ, Alonso-Montes C, Carrillo-Lépez N. Chronic Kidney Disease-

Mineral and Bone Disorders: Pathogenesis and Management. Calcif Tissue Int.

2020 Nov 15. doi: 10.1007/s00223-020-00777-1. Online ahead of print.

2.- Colaboraciones con el grupo “Dieta, microbiota humana y salud”

e Publicacion: Ruiz-Saavedra S, Salazar N, Sudrez A, de los Reyes-Gavilan Clara G.
Gueimonde M, Gonzalez S. Comparison of different dietary indices as predictors of
inflammation, oxidative stress and intestinal microbiota in middle-aged and elderly

subjects. Nutrients 2020, 12, 3828; d0i:10.3390/nu12123828

Grupo de Autofagia y Metabolismo

El Grupo de Autofagia y Metabolismo colabora con el grupo de de Intervenciones

traslacionales para la salud (dos publicaciones en marcha, una de ellas bajo revisién)

Grupo de Intervenciones traslacionales para la salud
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Nuestro grupo de investigacidon colabora con los grupos “Autofagia y metabolismo” (dos
publicaciones en marcha, una de ellas bajo revision) e “Investigacidn bdasica y traslacional en
enfermedades inflamatorias” (dos publicaciones en marcha), pertenecientes al Area de
Metabolismo. Estas colaboraciones se realizan fuera del marco de proyectos solicitados de

forma conjunta.

Unidad de Terapia celular y Medicina Regenerativa

Desde hace tiempo esta Unidad colabora con el grupo de Metabolismo Oseo y Mineral, fruto
de esta colaboracidn han surgido varias comunicaciones a congresos, asi como la participacion
de un miembro de este grupo en el proyecto (PI17/00384) que se continia en el
recientemente concedido “Fracturas de fragilidad dsea en diabéticos con enfermedad renal

crénica: mecanismos involucrados, papel de PTH-Fosforo-Calcio” (P120/00633).

- Integracion de los grupos interareas

1.- Como previamente se ha descrito, diversos grupos de nuestra area participaran en las

areas transversales de Envejecimiento y Microbioma.

Grupo de Metabolismo dseo, vascular y enfermedades inflamatorias crénicas

Dentro de la Integracidn interdrea se colabora con el Area Cardio-Respiratoria y Renal. Uno de
los proyectos concedidos a Metabolismo Oseo, Vascular y Enfermedades Inflamatorias
Crénicas en la convocatoria 2019 cuenta con 2 investigadores del Area Cardio-Respiratoria y
Renal (P119/00532). Parte de los estudios clinicos relacionados con la linea 3 de Metabolismo
Oseo, Vascular y Enfermedades Inflamatorias Crénicas se estdn realizando conjuntamente con

dicha area.

Grupo de Endocrinologia, nutricion, diabetes y obesidad

1.- Con el Grupo de Epigenética del cancer y nanomedicina del Area del Cdncer mantenemos
una estrecha relacion desde hace mucho tiempo. Con ellos llevamos a cabo los proyectos

sobre:

A.- Perfil de expresion de miRNA mediante NGS en paciente con obesidad y Diabetes Mellitus

Tipo 2 . Investigador Principal: Elias Delgado Alvarez Investigadores colaboradores: Jéssica
Latorre Luque, Paula Morales Sanchez y Edelmiro Luis Menéndez Torre. Entidad financiadora y

ndmero de referencia: Instituto de Salud Carlos IIl. (P119/01162). Importe: 87.120 €
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B.- “Improvement of the diagnostic vield of fine needle aspiration cytology (FNAC) samples by

the detection of DNA methylation markers, and its application for the early diagnosis of

Follicular Thyroid Carcinoma". Investigador/a principal: Mario Fraga. Investigadores

colaboradores: Sandra Rodriguez Rodero, Paula Morales Sanchez, Edelmiro Luis Menéndez
Torre y Elias Delgado Alvarez. Entidad financiadora y nimero de referencia: AECC 2018.
Importe: 300.000 € Incorpora el contrato postdoctoral de Dfia Sandra Rodriguez-Rodero.

Investigadora postdoctoral del Grupo ENDO

C. émiRNAs, nuevos marcadores de evolucion de la diabetes mellitus tipo 1 y sus

complicaciones?. Investigador Principal: Pedro Pujante Alarcén Investigadores Colaboradores:

Edelmiro Menéndez Torre, Elias Delgado Alvarez, Sandra Rodriguez Rodero. Entidad
financiadora: Sociedad Espafiola de Diabetes (SED) 2019. Importe: 20.000 € (Mayo 2019-mayo
2020

Hemos realizado ya el estudio de perfil de expresion en plasma de pacientes afectos por DM1
en comparacién con sujetos no diabéticos y actualmente estamos en fase analisis. Planteamos

publicacion en el primer semestre del 2021

2.- Con el Grupo de investigacion consolidado de Cancer de cabeza y cuello se han obtenidoy

se llevan a cabo los siguientes proyectos:

1.- Proyecto: P120/01754
Co-investigadora principal Dra Nuria Valdes y Dra. Maria Dolores Chiara Romero

Titulo: Protocadherinas en Paragangliomas y Feocromocitomas: su papel como biomarcadores

predictivos y prondsticos de enfermedad metastdsica y como dianas terapéuticas.

Ejecucidn: 01/01/2021 a 31/12/2023 Centro de realizacidn: Instituto de Investigacion Sanitaria
del Principado de Asturias - ISPA Expediente: PI20/01754. Financiacion: 105.000 € (127.050 €

costes indirectos incluidos)actualmente en elaboracion.

2.- Proyecto “ Relevancia de las protocadehrinas como biomarcadores predictores de

metastdsis en paragangliomas y feocromocitomas.
Co-investigadoras principales Dra. Nuria Valdes y Dra. Chiara

IV BECA GETHI (Grupo Espafiol de Tumores Huérfanos Infrecuentes)- RAMON DE LAS PENAS.
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Noviembre de 2019- noviembre de 2020. Dotacién: 12.000 euros

3.- Con el Grupo de investigacion en Psiquiatria hemos comenzado una nueva linea de
investigacion para explorar las alteraciones mentales y del comportamiento en la poblacién de
personas con Diabetes Melitus tipo 1 seguidas en el Servicio de Endocrinologia y Nutricion del

HUCA

Grupo de Dieta , microbiota humana y salud

Proyectos vigentes en 2021:
1.- Con el grupo de Pediatria:

-Desarrollo de estrategias de intervencién nutricional para minimizar el impacto de los
antibidticos sobre el establecimiento del microbioma intestinal en la infancia. Plan Nacional,

MINECO. AGL2017-83653-R. Duracion: 1-2018 a 12-2021. Cuantia de la subvencion: 181.500 €.

-EarlyMicroHealth (Programa Internacional JPI HDHL- Microbiomics). PCIN-2015-233. Acciones
de Programacién Conjunta Internacional asociada al JPI HDHL-Microbiomics. Entidad
financiadora: MINECO. Entidades participantes: Universidad de Wageningen (Holanda), 1st
Afiliated Hospital Hangzhou (China), Universidad Complutense de Madrid (Espafia),
Universidad de Parma (Italia), Universidad de Cork (Irlanda), IPLA-CSIC (Espafia). Duracion: de
2016 a 2019. Presupuesto: 108.000€.

e Con el grupo “Inmunologia Translacional” con la Dra. Beatriz Sudrez para el estudio
del impacto de la microbiota en el contexto de la enfermedad renal.
e Con el Area de Atencién Primaria y Cuidados de la salud, y el grupo “Abordaje integral

del exceso de peso infantil”.

Grupo de Investigacion basica y traslacional en enfermedades inflamatorias

1.- Colaboraciones con el drea “Cardiologia, Respiratorio y Renal”

Grupo “Patologia cardiaca”. Investigador: fiigo Lozano Martinez-Luengas

e Proyecto intramural ISPA: “Descifrando el papel de los mecanismos de reparacion y
dafio endotelial en pacientes con reestenosis y su intervencidn terapéutica con

vitamina D“. IP: Javier Rodriguez Carrio.
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e Contrato con empresa (MEDTRONIC). “Relacidn entre los procesos de reestenosis en
stents coronarios y cicatrizacién cutdnea excesiva. ldentificacion de biomarcadores
sistémicos asociados a una tasa exacerbada de restenosis”. IP: {fiigo Lozano Martinez-

Luengas
2.- Colaboraciones con el area “Neurociencias y érganos de los sentidos”

e Grupo “Investigacion clinico-basica en neurologia”. Investigadores: Lorena Benavente
Fernandez y Angel Ignacio Pérez Alvarez.
e Proyecto FIS PI16/00113: “Identificacién de biomarcadores precoces de dafio

endotelial y riesgo cardiovascular en autoinmunidad”. IP: Ana Sudrez.

Grupo de Intervenciones traslacionales para la salud

Mantenemos, una colaboracién continua y sélida con los grupos “Investigacion clinico-basica
en Neurologia” del Area de Neurociencias y Organos de los Sentidos (varios proyectos
nacionales y publicaciones internacionales) y “Biotecnologia de Nutracéuticos y Compuestos
Bioactivos” del Area de Biotecnologia y Andlisis Biomédicos (proyectos y publicaciones

conjuntas).

Ademas, nuestro grupo forma parte junto con el grupo con los grupos “Epigenética del Cancer
y Nanomedicina” y “Funcionalidad y Ecologia de microorganismos beneficiosos”
pertenecientes al Area de Cancer y al Area de Inmunologia, Microbiologia e Infeccidn,
respectivamente, en la Red de Excelencia “Nutricién de precision y ejercicio fisico como
moduladores del epigenoma en patologias de los excesos alimenticios”, financiada por el
Ministerio de Ciencia, Innovacién y Universidades. La colaboracidén con estos grupos se orienta,

ademas, a la publicacion de resultados de investigacion, aun en desarrollo.

Recientemente hemos iniciado una colaboracién con el grupo “Epidemiologia ambiental y

molecular del cdncer” del Area del Cancer (una publicacién conjunta en marcha).

Unidad de terapia celular y Medicina regenerativa

En este contexto, se colabora con el Grupo Consolidado en Materiales Antimicrobianos e
Ingenieria de Tejidos perteneciente al drea de Biotecnologia y Analisis Biomédicos, ubicado en
el Centro de Investigacion en Nanomateriales y Nanotecnologia (CINN) perteneciente al

Consejo Superior de Investigaciones Cientificas (CSIC).
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Con el grupo emergente Oncologia Maxilofacial del drea de Investigacién en Cancer, se lleva
tiempo colaborando y contamos con proyectos y publicaciones en conjunto en los que figuran
diversos miembros de este grupo. En el afio 2021 se continuara con esta colaboracién en el
marco del proyecto concedido en la ultima convocatoria de Proyectos de Investigacién en
Salud del Instituto Carlos Ill: “Regeneracion de defectos mandibulares de conejos mediante
hidromel y membrana de coldgeno derivados de tejido éseo humano: evaluacion clinica,

histolégica y radiogrdfica”. (PI 20/00824).

- Formacidén del area

1.- Reuniones del drea (virtuales o presenciales si fuera necesario) cada 3 meses para
informar de las reuniones del CCl por parte de representante, revisar plan de necesidades,
colaboraciones o actuaciones especificas en cursos, programas de formacién etc... Estas
reuniones serdn convocadas por el coordinador o a peticién de alguno de los representantes

de los grupos en caso de necesidades puntuales.

2.- Formacion de estudiantes de grado, master, o en prdcticas y supervision de alumnos en

programas de doctorado y defensa de tesis doctorales.

Grupo de Metabolismo 6seo, vascular y enfermedades inflamatorias crénicas

Durante 2021 se intensificaran las actividades de Formacion del grupo.

A) Dada la importancia que tiene en Investigacion la adecuada redaccion y comunicacion
de los resultados, se haran sesiones en las que los investigadores, muy especialmente
los doctorandos, tendran que actualizar y discutir, en sesiones, aspectos relacionados
con el tema de sus tesis doctorales, que luego deberan concretar en publicaciones
cortas de difusidn tipo “actualizacién para no expertos”, que les sera de gran utilidad y
de practica real para la redaccion de articulos cientificos relacionados con su
investigaciones y la escritura de su tesis doctoral

B) Se mantendran las sesiones bibliogréficas, las sesiones de discusién de resultados de
los proyectos activos y las actualizaciones de temas concretos de interés

C) Silas condiciones de la pandemia por Covid-19 lo permiten, se reanudara la direccién y

participacion en trabajos Fin de Grado y/o Masters.
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- Transferencia de resultados

Grupo de Metabolismo dseo, vascular y enfermedades inflamatorias crénicas

En 2021 estd previsto continuar el liderazgo y colaboracién internacional a través de la
redaccidon de documentos de Consenso sobre enfermedad renal crdnica y envejecimiento que

a continuacion se detallan:

1) Diagndstico y Manejo de la osteoporosis en la enfermedad renal crénica, publicacion
prevista para 2021, de la que el lider del grupo sobre Metabolismo Oseo, Vascular y

Enfermedades Inflamatorias Crdnicas es autor senior (Ultimo firmante).
2) Papel de la biopsia 6sea en el diagndstico de las alteraciones metabdicas.

3) Edicién de un numero especial de la revista “Calcified Tissue International”, en la que el
lider del grupo y uno de los investigadores del grupo son los editores, que contara con 12
articulos de revisién, clinicos y experimentales, con enfoque traslacional sobre las
alteraciones de los sistemas éseo y vascular relacionados con enfermedad renal crénica y

envejecimiento.

Estas 3 iniciativas estdn auspiciadas por la Sociedad Europea de Nefrologia, Dialisis y

Trasplante (ERA-EDTA) y la Fundacidn Internacional de Osteoporosis (IOF).

Plan anual de actividades - 2021 / Pag. 101 de 158



-u-
Instituto de Investigacidn Sanitaria del —
ISPA

Instituto de Investigacién Sanitaria
del Principado de Asturias

Princinpado de Asturias (ISPA)

Area de Neurociencias y érganos de los sentidos

- Objetivos cientificos del area

Los objetivos que el Area plantea para el 2021, ademas de los planteados por los distintos

grupos que la integran, son:
1.- Consolidar las lineas de investigacién del Area.
2.- Incrementar en un 5% la colaboracién intra- o inter-Area, respecto al afio 2020.

3.- Intensificar en un 5% la participacién y relacién con las Areas transversales del ISPA,

respecto al afio 2020.

4.- Potenciar la investigacion traslacional (Unidad de Produccidon de Terapias Avanzadas,
ensayos clinicos sobre nuevos procedimientos diagndsticos, preventivos, y tratamientos

farmacoldgicos y/o psicoldgicos, patentes, etc.).

5.- Asegurar el desarrollo y el crecimiento sostenibles del Area de Neurociencia y Organos de

los Sentidos [Fondos europeos, nacionales y autonémicos (Grupin 2021-2023)].

6.- Incrementar nuestra contribucién a la formacion reglada del ISPA (resto de las Areas), asi

como participar mas activamente en la formacién impartida por el resto de las Areas.

7.- Estimular la implementacion por parte del ISPA de las nuevas técnicas de mineria de datos.
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- Objetivos cientificos de cada grupo

Grupo Investigacion clinico-basica en Neurologia

Objetivos Generales

e Mantener y potenciar las lineas de investigacion ya iniciadas

e Convocatoria AES 2021 (ISCIII)

o Solicitud en la convocatoria de Proyectos de Investigacién en Salud de los

subgrupos de Neurodegenerativas y Cerebrovascular.

e Convocatoria Grupin 2021 (Consejeria de Ciencia e INnovacidn, Principado de

Asturias): Solicitar ayudas para el Grupo.

Objetivos especificos Sublinea Cerebrovascular

e Mantener Intensificacion ISCIIl (Elena Lopez-Cancio)

e Finalizacion protocolos de la Unidad de Ictus del HUCA y Acreditacién Unidad de Ictus
por la European Stroke Organization

e Finalizacion proyecto FIS (IP Dr. Cancio)

e Tesis doctoral Maria Castafion (Contrato Rio Hortega) y TFG Carmen Borrego
(estudiante de ultimo afio de grado que también obtuvo beca del Ministerio para 2020-
2021. Directora Elena Lopez-Cancio.

e Continuar participacion ensayos internacionales y nacionales fase aguda ictus (estudio
APRIL, estudio HOPE, estudio LASTE, estudio MOSTE). IP HUCA Elena Lépez-Cancio

e Colaboracidn con Bioquimica Clinica en proyecto de ADMA-hemorragias: Desarrollo de
un método analitico para la cuantificacion de metilargininas por espectrometria de
masas en tandem vy evaluacion de su cinética precoz en pacientes con ictus
hemorragico (Ip Belén Prieto y Elena Cancio)

e Colaboracidon con Departamento Quimica Universidad Oviedo Proyecto Mineco PID
2019: estudio de metalostasis en enfermedades neurodegenerativas asociadas al
envejecimiento empleando nuevas técnicas analiticas (IP Rosario Pereiro; Tesis Carmen
Garcia-Cabo)

e Colaboracion RED NORDICTUS

Objetivos especificos Sublinea de Neurodegenerativas
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e Iniciar tesis doctoral de Pablo Siso (Neurdlogo HUCA) (Directores Manuel

Menéndez/Victoria Alvarez)

e Coordinar estudio colaborativo de parkinsonismos atipicos y HTT en el Consorcio
DEGESCO (Participantes Hospital Virgen del Rocio, Hospital de Terrassa, Hospital Clinic,
Hospital Valdecilla y HUCA)

e Participar en el estudio nacional promovido por DEGESCO en Genética Pardlisis

Supranuclear.

e Desarrollo del proyecto financiado por la Sociedad Madrilefia de Neurologia
GENEPARK-DBS: Perfil genético de pacientes con Enfermedad de Parkinson vy
resultados de terapia con Estimulacion Cerebral Profunda (IP Dr. Beatriz de la Casa -

Hospital Gregorio Marafion ; V. Alvarez miembro del grupo investigador).

Nuevas sublineas

e Desarrollar nuevas linea de investigacion en patologia neuromuscular : CANVAS.

e Iniciar Tesis Doctoral de Daniel Santirso (Neurdlogo del HUCA) (Directores: German

Moris y Victoria Alvarez

Grupo Investigacion en Psiquiatria

1. Mantener los macro-objetivos cientificos consolidados (lineas 1-3), ampliando la

colaboracién con los grupos del Area y con grupos de otras Areas del ISPA.

2. Linea 4 de Desarrollo de intervenciones preventivas y terapéuticas para los TM&CS.

a. Testar la eficacia de una intervencion psicoterapéutica para la prevencion de la
repeticidn de comportamientos suicidas en adolescentes, desarrollada por nuestro
grupo. Se trata de un estudio multicéntrico, en el marco del CIBERSAM, financiado
por el ISCIII.

b. Se prevé firmar e iniciar nuevos ensayos clinicos sobre nuevas moléculas o
reposicionamiento de farmacos para el tratamiento de:

i. Depresién (n=1)
ii. Trastorno obsesivo-compulsivo (n=1)
iii. Esquizofrenia (n=2)

iv. Enfermedad de Alzheimer (n=1)
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3. Consolidar la linea 5 de Salud Mental, Trastornos mentales y COVID-19.

a. Estudiar las consecuencias en el neurodesarrollo del COVID-19. Con este objetivo,
participaremos en el proyecto de investigacion multicéntrico que se desarrollara
en el marco del CIBERSAM sobre “Estudio clinico y preclinico sobre las
consecuencias neuropsiquiatricas en la descendencia de madres gestantes con
COVID-19: papel de la neuroinflamaciéon y propuestas para un estudio de

seguimiento.” Se pedira financiacién a la a la convocatoria 2021 de Maraté TV3.

Para alcanzar estos objetivos contamos con los recursos derivados de la pertenencia como
grupo de investigacién del CIBERSAM (GO5 — Area de Psiquiatria, Universidad de Oviedo. IP:
Julio Bobes Garcia), y los recursos propios generados a través de la investigacion publica
competitiva (gestionados por la Universidad de Oviedo y la FINBA) y privada (gestionada por la

FINBA).

Asimismo, de cara a mantener la estabilidad del grupo, nos presentaremos con diferentes

proyectos a las siguientes convocatorias:

1. Grupin 2021 de la Consejeria de Ciencia e Innovacidn del Gobierno del Principado de

Asturias.
2. Maraté TV3.

3. AES 2021 del Instituto de Salud Carlos Il

Grupo Oftalmologia, ciencias de la visidn y terapias avanzadas
Los objetivos generales del Grupo son continuacidn de los presentados en esta evaluacién.

Linea 1. Proteoglicanos en el desarrollo de patologias

1. Estudio de los exosomas como biomarcadores de enfermedades oculares.

2. Descripcion de los mecanismos moleculares por los que la adherencia bacteriana condiciona

la estructura de los proteoglicanos y glicosaminoglicanos.

3. Descripcidn de los efectos de la alteracidon en la estructura de los proteoglicanos y

glicosaminoglicanos sobre los mecanismos de migracién y colonizacién celular en el ojo.

4. Descripcion de los efectos que la alteracidn en la estructura de los proteoglicanos y

glicosaminoglicanos ejercen sobre la fisiologia y funcién celular.

Linea 2. Inervacion y Regeneracion de la Superficie Ocular
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El objetivo de esta linea de investigacion es el estudio de la inervacion sensorial de la cornea 'y
su papel en la homeostasis de la superficie ocular. Utilizamos ratones transgénicos y modelos
de lesién nerviosa para investigar los mecanismos de degeneracién y regeneracién nerviosa y

para descubrir el papel de los receptores nerviosos en el dolor corneal.

Para 2021 el objetivo principal es estudiar los procesos degenerativos que ocurren en las
terminaciones nerviosas de la superficie ocular en respuesta al estrés oxidativo y al
envejecimiento. Se estudiardn sus efectos en animales de investigacién y en un sistema in vitro

de cultivos neuronales humanos.

Otro de los objetivos de la linea es definir biomarcadores basados en técnicas de imagen para

la deteccidn temprana de Alzheimer y esquizofrenia a través de la exploracidn oftalmolégica.

Ademas, se continuard con los estudios preclinicos de nuevos disefios de terapias

regenerativas utilizando soluciones innovadoras como la nanotecnologia.

Linea 3. Investigacion Traslacional en Terapias Avanzadas

El principal objetivo de 2021 es poner en marcha el Laboratorio de Terapias Avanzadas en el
edificio de la FINBA. La linea se orienta hacia la produccién “ex vivo” de cdrneas artificiales. Se
han desarrollado nuevos prototipos de cérneas basadas en las nuevas cirugias del trasplante
lamelar de cdrnea. Uno de los productos disefiados son las lamelas de epitelio cultivado
destinadas al tratamiento de la insuficiencia limbica, enfermedad que no se controla bien

mediante el trasplante convencional de cdrnea de caddver. También se han desarrollados

modelos de lamelas posteriores mediante cultivo de células endoteliales sobre membranas de
coldgeno humano y membranas de fibroina. Estos prototipos de trasplante lamelar endotelial,

podrian suplir la falta de endotelios de suficiente calidad para el trasplante.

En cumplimento de los objetivos del proyecto SAFECHEM (Pre-validacidn de epitelios humanos
reconstruidos para su utilizacién como método alternativo a la experimentacién animal en la
evaluacion de los peligros para la salud humana; PID2019-111745RB-I00) se desarrollaran
modelos de epitelios cultivados (cornea y piel) para estudios “in vitro” de farmacocinética y de
toxicidad. Estos modelos pueden reducir la dependencia de animales de laboratorio en los

estudios de nuevos farmacos.

Se estd adaptando nuestra tecnologia a las Normas de Correcta Fabricacion requeridas para el

empleo de estas corneas artificiales en humanos.

Linea 4. Neuroproteccion y enfermedades neurodegenerativas
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El objetivo para esta linea se centra en el estudio de los mecanismos moleculares que se
suceden en diversas enfermedades de la retina, como por ejemplo la degeneracidén macular
asociada a la edad (DMAE) y el glaucoma. Un mayor conocimiento de los procesos subyacentes
que se producen hace posible la blsqueda de nuevas dianas terapéuticas para dichas

enfermedades.

Otro de los objetivos de la linea de Neuroproteccion es estudiar posibles nuevos tratamientos
que ofrezcan una mayor eficacia ya sea por si solos o en combinacién con los tratamientos
actuales disponibles. Para ello se estudian nuevas tecnologias o productos presentes en otras

areas médicas u otros campos de conocimiento.

En 2021 se continuardn desarrollando nuevas estrategias terapéuticas basadas en la
neuroproteccion y en la concentracién de factores regenerativos para las enfermedades de Ia
retina. Ademas, se avanzard en la elaboracién de un constructo biohibrido de células de retina
humana y scaffolds sintéticos biocompatibles para la reparacion de degeneraciones de la

retina.

Grupo Arquitectura subcelular

Objetivos cientificos:

e Identificacidon y caracterizacidon de las alteraciones en la arquitectura subcelular en
neuronas espinosas de tamafio medio del estriado en modelos murinos de la
enfermedad de Huntington. Durante 2021 comenzaremos con la identificacion,
caracterizacién y cuantificacién de las alteraciones mitocondriales, y continuaremos

con la caracterizacion molecular y estructural de las alteraciones ribosomales.

e Identificacidon y caracterizacion de las alteraciones en estructuras sarcoméricas en
muestras de musculo de modelos murinos de la enfermedad de Huntington.
Evaluaciéon de estas alteraciones como biomarcador del seguimiento de la progresion

de la enfermedad.

e Caracterizacion estructural de centros organizadores de microttubulos (axonemas) por
crio-tomografia electrdnica y procesamiento de imagen.

e Desarrollo de nuevos métodos y software de procesamiento de imagen 2D y 3D.
Enfasis en nuevos métodos para procesamiento de volimenes 3D de tomografia

FIB/SEM y de andlisis cuantitativo de las estructuras observadas.
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e Continuacion / Comienzo de las colaboraciones con grupos del ISPA (Dr. M. Menéndez,
Dra. C. Tomas-Zapico, Dr. I. Alcalde, Dr. A. Ferndndez-Valdés, Dra. L Gutiérrez).

Exploracion de posibles colaboraciones con otros grupos.

e Mantenimiento de la red de colaboradores nacionales e internacionales en crio-

microscopia electrénica y procesamiento de imagen y neurociencias.

Otros objetivos:

e Obtencién de financiacién para equipamiento especifico de congelacién de alta
presidn y crio-sustituciéon, imprescindible para la puesta en marcha de nuestra
aproximacién metodolégica en el ISPA. Se haran solicitudes a las convocatorias

nacionales, regionales y/o del CSIC de infraestructuras.
e Obtencién de financiacién adicional para el grupo (Convocatoria Grupin 2021, etc)

e Imparticién de seminario en el ISPA para dar a conocer la linea de investigacion del
grupo e impulsar colaboraciones intra- e inter-area. Fecha prevista: 24 de Febrero de

2021.

Grupo Investigacion en Plaquetas: biologia, patologia y alteraciones terapéuticas

El Grupo de Investigacion en Plaquetas centra sus estudios en la diferenciacion
megacariocitica, y en la produccién y la funcidon de las plaquetas en la salud y en la

enfermedad.

Los objetivos estratégicos se concentran en generar una base de datos que contenga las
caracteristicas funcionales y cualitativas de las plaquetas en diferentes cohortes de pacientes,
y establecer cémo estas caracteristicas se relacionan con cambios durante la diferenciacién
megacariocitica a nivel transcripcional y/o traslacional, con el objetivo de que este
conocimiento generado facilite profundizar en la mejora de métodos diagndsticos/prondsticos
y/o de tratamientos personalizados, incluso de la utilizacion o modificacién de plaquetas para

usos terapéuticos alternativos.

Estos objetivos se engloban en las lineas principales de investigacion del Grupo, que son las

siguientes, con sus objetivos especificos:

1.- Estudio de la fisiopatologia de trombocitopenias congénitas, adquiridas o autoinmunes y en

otras patologias hematoldgicas.
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1.1.- “Estudio de la fisiopatologia de Purpura Trombocitopénica Inmune (PTI) segun diana
de autoanticuerpos plaquetarios y desarrollo de técnicas de diagndstico directo”,
colaboracidn con varios facultativos del Servicio de Hematologia de diferentes hospitales

del ambito nacional.

Plan: Concluir el reclutamiento y preparar manuscritos. De datos obtenidos de
proteédmica de modelos de PTI de ratdn, redactar manuscrito y publicar. Solicitar

financiacion para continuar estudios de transcriptémica y protedmica en esta patologia.

1.2.- “Estudio y caracterizacidon de trombopenias de origen genético”, colaboracién con
varios facultativos del Servicio de Hematologia de diferentes hospitales del ambito

nacional.

Plan: Terminar manuscritos, enviarlos a revista cientifica.

1.3.- “Estudio de la funcién plaquetaria y la composicidon de su proteoma en pacientes

hemofilicos”.

Plan: Se esperan recibir los datos de protedmica. Analizar datos de funcién plaquetaria y

proteoma, de manera integrada. Preparar manuscritos.

2.- Estudio de la produccidn y funcién de las plaguetas en patologias no hematoldgicas.

2.1.- “Plaquetas y sepsis”, colaboracién con el Dr. J. Martin, del Hospital Clinico San Carlos.

Plan: Terminar manuscritos, enviarlos a revista cientifica.

2.2.- “Plaguetas y megacariopoyesis en pacientes con patologias caracterizadas por
inflamacidn subyacente”. Dentro de este proyecto, tenemos colaboraciones establecidas

INTRA e INTER area.

Plan: Se esperan recibir mas datos de protedmica de pacientes sanos, que se analizarany
podran publicarse independientemente. Continuar con reclutamiento de diferentes

cohortes de pacientes, y completar analisis, incluyendo protedmica.

3.- Estudio de la funcién de las plaquetas durante el desarrollo embrionario, neonatos y

pediatricos.

Plan: Supeditado a la obtencidn de financiacidn especifica, se iniciaria este estudio.
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4.- Desarrollo de nuevas terapias basadas en plaquetas.

Plan: Consolidar los procesos de registro de patente, y obtener financiacidon para su
desarrollo. Publicar resultados de estudios clinicos (Uso de PRP -plasma rico en plaquetas-
en el tratamiento de gonartrosis precoz, Dra. Judit Fdez. Fuertes). Iniciar los estudios
paralizados a nivel burocratico con Maxilofacial y Otorrino (en colaboracién INTER area).
Consolidar colaboracién Intra-Area con Oftalmologia. Consolidar colaboraciones a nivel

internacional (Celllab -Andorra-, Sanquin -Paises Bajos).

Grupo Envejecimiento cerebral y enfermedades neurodegenerativas

Objetivos generales

e Mantener y potenciar las lineas de investigacion ya iniciadas.

e Convocatoria AES 2021 (ISCI): solicitud en la convocatoria de Proyectos de
Investigacion en Salud.

e Convocatoria Grupin 2021 (Consejeria de Ciencia e Innovacidon del Principado de
Asturias): solicitud de ayudas para el Grupo.

e Convocatorias del Plan Propio de la Universidad de Oviedo 2021: solicitud de Ayudas a
para Proyectos de Grupos de Investigacién Emergentes y solicitud Ayudas para el
Mantenimiento de Actividades de Investigacion de Institutos de Universitarios de

Investigacion y Grupos de Investigacion reconocidos por la Universidad de Oviedo.

Objetivos especificos

Linea 1.- Desarrollo de nuevas técnicas de aplicacion en Histologia y Neurobiologia. Esta linea

de investigacidon, en la que se seguird trabajando en los préximos afos, responde al gran
interés que los miembros del grupo han mostrado por el disefio y puesta a punto de diversas
metodologias, siempre con el objetivo de implementar la bateria de métodos de estudio
disponibles en el campo de la Histologia y la Neurobiologia. En este sentido, se seguira
trabajando en el desarrollo de nuevas técnicas de analisis de imagen y cuantificacién de
sefiales inmunohistolégicas, asi como en el perfeccionamiento de técnicas de procesamiento y
estudio de diversos tejidos, principalmente tejido nervioso (fijacién, tincidn,

inmunohistoquimica...).

Linea 2.- Estudio del envejecimiento del sistema nervioso central de mamiferos y

neuropatologias asociadas. En los préximos afos también se continuard con esta linea de
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investigacion de largo recorrido en el grupo GECYEN. En este sentido, una de las lineas actuales
de actuacidn del grupo es la relativa al estudio del papel del hierro y sus transportadores en el
envejecimiento cerebral y la patologia asociada, enfermedad de Alzheimer, mediante el
analisis de los iones de hierro intraparenquimatosos y el estudio inmunohistoquimico de
algunas proteinas transportadoras como la ferroportina. En este tema participa de forma
activa Susana Junceda, especialista del drea de Anatomia Patoldgica del Hospital del Valle

s

on.

Na

Linea 3.- Papel de las apolipoproteinas (E, D y J) en el SNC durante el envejecimiento y en

enfermedades neurodegenerativas. En relacién a esta linea de investigacion, el interés del

grupo se ha centrado, y se centra actualmente, en el estudio del posible papel neuroprotector
de la Apo D en la desmielinizacidn y remielinizacion del sistema nervioso central a partir de
modelos in vivo e in vitro de Esclerosis Multiple (EM) mediante la administracidon de cuprizona
(CPZ). Esta linea de investigacidn ha sido financiada hasta hace poco por el ISCIII (PI15/00601).
En los préximos afios se pretende solicitar un nuevo proyecto de continuacién para seguir
profundizando en los mecanismos que subyacen a los procesos de desmielinizacion versus
remielinizacion de los modelos animal y celular, centrdndonos especificamente en el
comportamiento de los modelos a largo plazo. Para ello se establecerd un modelo animal de
envejecimiento y desmielinizacion inducida por CPZ. Asi mismo, y para simular el patrén
remitente/recurrente de la patologia, proponemos un modelo de desmielinizacién por CPZ con

varios periodos de administracidon y no administracion (recuperacion) del quelante.

En cuanto al modelo in vitro y en base a los resultados obtenidos, actualmente en proceso de
publicacidn, en los préximos afos se pretende estudiar en detalle el mecanismo de accién de
la Apo D en cultivos y co-cultivos de neuronas y oligondendrocitos tratados con CPZ. La idea es
profundizar en el papel neuroprotector de la Apo D que, de manera interesante, hemos
observado en relacién a los fendmenos de estrés oxidativo causados por la CPZ. En este
sentido, se estudiard si esta proteina podria influir de alguna manera en los niveles de ROS
intracelulares, recuperar la actividad de enzimas antioxidantes que ven comprometida su
funcién debido a la accién del quelante, o si la accidon neuroprotectora de la Apo D es ejercida
de manera extra y/o intracelular. El modelo de citotoxicidad también se utilizard para testar el

efecto neuroprotector de determinados compuestos como el resveratrol.

Linea 4.- Implicacion del sistema endocannabinoide en las enfermedades

neurodegenerativas. En los proximos afios nos gustaria consolidar nuestras relaciones con

otros grupos de investigacion punteros y profundizar en el conocimiento del papel del sistema
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endocannabinoide en las enfermedades neurodegenerativas, enfocandonos sobre todo a la
EM desde dos aproximaciones clinicas complementarias. Por un lado, se pretende estudiar la
expresion y formacién de heterdmeros entre CB1R, CB2R y GPR55, y vias de sefializacién, asi
como sus alteraciones a nivel estructural y funcional durante la EM, mediante modelos
animales y celulares de EM inducida por CPZ y el uso de técnicas de transferencia energética o
in situ proximity ligation assays. Con ello se intenta identificar una nueva diana terapéutica
para combatir esta enfermedad, e incluso la caracterizacién de moléculas terapéuticas en los
modelos de estudio que puedan ser validadas en ensayos clinicos con pacientes. En ese
sentido, nuestra colaboracién con el grupo de investigacién del Dr. Rafael Franco, del
laboratorio Neurobiologia Molecular del departamento de Bioquimica y Biomedicina
Molecular de la Universidad de Barcelona, puede contribuir también a la internacionalizacion
del grupo ya que la red de contactos de dicho investigador es extensa. Por otro lado, se
pretende testar la viabilidad de estos receptores y sus heterémeros como posibles
biomarcadores tempranos de la enfermedad a partir de muestras humanas y de ratones
modelo de EM, mediante andlisis de expresidn proteica y de ARN. En este punto contariamos
con el asesoramiento del grupo de investigacion del Dr. Ifaki Larrayoz, del Laboratorio de
Biomarcadores y Sefalizacion Molecular del Centro de Investigacion Biomédica de la Rioja

(CIBIR), con gran experiencia en este tipo de andlisis.

- Integracién de los grupos intradrea

Grupo Investigacion clinico-basica en Neurologia

e Mantener la colaboracion existente con el grupo de Arquitectura subcelular en el

Proyecto Prueba de Concepto ProteoRed. “Cuantificacion del porcentaje de hipusina en el
factor de traduccién elF5 alfa y su relacidon con el desarrollo y progresién de la enfermedad

neurodegenerativa de Huntington”, IP Manuel Menéndez Gonzélez.

Grupo Investigacion en Psiquiatria

e Mantener la colaboracién consolidada con el grupo de Investigacion en Plaquetas:
biologia, patologia y aplicaciones terapéuticas (IP: Laura Gutiérrez Gutiérrez).

e Consolidar la colaboracién el grupo de Envejecimiento cerebral y enfermedad
neurodegenerativas (IP: Jorge Tolivia Fernandez) mediante la solicitud al ISCIII,

convocatoria AES2021, de un proyecto de investigacidn colaborativo “Heterémeros de
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receptores cannabinoides en trastornos neuropsiquiatricos (esclerosis multiple,
trastorno bipolar y trastornos esquizofrénicos), IP: Eva Martinez Pinilla.

e Potenciar la colaboracién existente con los grupos de Oftalmologia, ciencias de la
visidén y terapias avanzadas (IP: Jesus Merayo Lloves) y de Envejecimiento cerebral y
enfermedades neurodegenerativas (IP: Jorge Tolivia Fernandez).

e Establecer contactos con el grupo de Arquitectura subcelular (IP: José Jesus Fernandez
Rodriguez), para iniciar linea de investigacidn conjunta sobre el objetivo 1 de nuestro
grupo (ldentificacion de marcadores biolégicos de los trastornos mentales y

comportamientos suicidas).

Grupo Oftalmologia, ciencias de la vision y terapias avanzadas

e Mantener e intensificar la colaboracién existente con el grupo de Investigacion en
Psiquiatria.

e Potenciar la colaboracién con el Grupo de Neurologia en el estudio de marcadores
oculares de enfermedades neurodegenerativas.

e Explorar colaboracidon con el Grupo de Envejecimiento cerebral y enfermedades
neurodegenerativas en el dmbito de la degeneracién nerviosa asociada a la edad en el
ojo.

e Colaboracién con el Grupo de Arquitectura Subcelular, segin contactos iniciados a
finales de 2020. Entre otros temas: estudio de la ultraestructura de las terminaciones
nerviosas degenerativas de la inervacidon corneal; de la asociacién de los elementos
celulares de la retina humana en una retina biohibrida; de la polarizacidn de las células
de epitelio pigmentario humano in vitro; de la adhesion celular en un modelo in vitro
de epitelio 3D reconstruido de cdrnea humana; de la estructura membranosa vy
contenido de los exosomas procedentes de células de la cérnea humana

e Colaboracidn con el Grupo de Investigacién en Plaquetas, segln contactos iniciados a
finales de 2020. Entre otros, Proyecto “Desarrollo de nuevos bioproductos derivados
de plaquetas: Aplicaciones Clinicas Personalizadas y sistemas de liberacién avanzados”.
Colaboracién con el Grupo de Investigacion en Plaquetas; y estudio de las plaquetas y
megacariopoyesis en la enfermedad de ojo seco.

e Colaboraciéon con el Biobanco del Principado de Asturias (Proyecto PT20/00161

Plataformas ISCIII de apoyo a la I+D+] en Biomedicina y Ciencias de la Salud).

Grupo Arquitectura subcelular
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e Mantenimiento de las colaboraciones con grupos punteros a nivel nacional e
internacional del campo de neurociencias.

e Continuacién de la colaboracién con el grupo de Neurologia del ISPA (Dr. Manuel
Menéndez).

e Comienzo de la colaboracidon con el grupo de Oftalmologia (Dr. Ignacio Alcalde),
aplicando métodos de microscopia 3D para abordar estudios ultraestructurales de
muestras de retina y cérnea. Por otro lado, se desarrollaran y aplicaran métodos de
procesamiento de imagen sobre datos existentes de inervacion de la cérnea.

e Comienzo de colaboracion con el grupo de Plaquetas (Dra. Laura Gutiérrez) para
emplear métodos de microscopia 3D para la identificacion y caracterizacidon de
alteraciones en la arquitectura subcelular de megacariocitos en condiciones
patolégicas.

e Establecer contacto con el grupo de Psiquiatria (Dr. Julio Bobes) para la identificacién
de marcadores bioldgicos de trastornos mentales basados en las alteraciones
ultraestructurales de células mononucleares de sangre periférica.

e Colaboracidn con Aurora Astudillo (Biobanco) para (i) fomentar la donacion de
muestras de cerebro de enfermos de Huntington. a través de las asociaciones de
enfermos y (ii) comienzo del procesamiento de muestras de cerebro y musculo

existentes.

Grupo Investigacion en Plaquetas: biologia, patologia y alteraciones terapéuticas

e 1.- Grupo de Psiquiatria — Dr. Julio Bobes

a.- Estudio de la megacariopoyesis y funcidn plaquetaria en pacientes con depresion

mayor.

b.- Estudio del papel del factor de transcripcion GATA1 en depresidon mayor, y de su
posible asociacion con alteraciones en la produccién y funcién plaquetaria: GATAL es
un factor de transcripcidn esencial para la linea megacariocitica. Recientemente se ha
publicado la observacidn de que GATA1 estd sobre-expresado en el cortex prefrontal
en modelos de depresidon mayor en ratas, y también en pacientes. Nosotros sabemos
(datos no publicados) que una proteina que participa en la regulacion de translacién
de RNA mensajeros al conformar parte de granulos de RNA (Caprin2), regula la
translacion de GATA1, entre otros RNA mensajeros. Nosotros creemos que es este

mecanismo (que también afecta a otras patologias cognitivas, como el sindrome del
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X fragil) el que esta o puede estar alterado en depresién mayor. Como tal, se
esperaria un fenotipo alterado en la linea megacariocitica en estos pacientes, que

pudiera contribuir a la identificacién de biomarcadores diagndsticos/prondsticos.

Continda.
e Grupo de Oftalmologia — Dr. Jesus Merayo (A desarrollar)

a.- Prioritario: Desarrollo de nuevas terapias basadas en plaquetas para uso en
oftalmologia. Incluyendo el estudio de componentes derivados de plaquetas y su

funcién regenerativa en neuro-oftalmologia.

b.- Estudio de la megacariopoyesis y funcidon plaquetaria en pacientes con ojo seco y
otras patologias degenerativas oculares, o en pacientes de transplante de cérnea con

enfermedad de rechazo injerto-huésped.
Colaboracidn iniciada en conversacién en afios previos, se inicia en 2021 a ejecutar.
e Grupo de Arquitectura Subcelular — José Jesus Fernandez Rodriguez

Caracterizacion por microscopia 3D, de aberraciones estructurales citolégicas de

megacariocitos de pacientes observados en el laboratorio, y derivados de la clinica.

Colaboracion iniciada a nivel de conversacion.

Grupo Envejecimiento cerebral y enfermedades neurodegenerativas

e Mantener la colaboracion con el grupo de Psiquiatria en la linea de investigacién

relacionada con el sistema endocannabinoide en los trastornos mentales.
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- Integracion de los grupos interareas

Grupos Investigacidn clinico-basica en Neurologia

1. Mantener las lineas de colaboraciéon con los grupos Eje Cardio-Renal (IP Dr. Coto),
Inmunologia traslacional (IP Dr. Lopez Larrea), Investigacion traslacional en el paciente
Critico (IP Dr. Mufiiz), Microbiologia Traslacional (IP Dr. Boga) e Investigacion en Pediatria
(IP Dr. Santos).

2. Investigacion Traslacional en Patologia Infecciosa (IP Dr. Asensi).

3. Plataforma de Citometria de Flujo (Responsable Cristina Martinez) e Investigaciones

Traslacionales en Salud (IP Dr. Iglesias).

Grupo Investigacion en Psiquiatria

1. Ampliar la colaboracién con el grupo de Respuesta al estrés oxidativo (IP: Ana Coto
Montes), del Area de Envejecimiento.

- Se pedird un proyecto de investigacidon conjunto en la convocatoria del AES 2021
del Instituto de Salud Carlos Ill, IP: Paz Garcia-Portilla Gonzédlez, sobre “The
differential metabolic fingerprint of schizophrenic and bipolar disorders”
(P121/00620), teniendo en cuenta los resultados obtenidos en el estudio piloto
realizado en el 2020.

2. Desarrollar la colaboracion con el grupo de Endocrinologia, nutricion, diabetes y obesidad
(IP: Elfas Delgado Alvarez) del Area de Metabolismo, iniciada en el 2020.

- Puesta en marcha del proyecto “Diabetes y esquizofrenia.”

3. Desarrollar la colaboraciéon con el grupo de Gendmica, cancer y envejecimiento (IP: Carlos
Lépez Otin), del Area de Cancer, iniciada en el afio 2020.

- Inicio del proyecto de investigacién “Estudio genético en familias con alta
penetrancia para trastorno mental grave (trastornos esquizofrénicos y trastornos
afectivos).”

4. Desarrollar la colaboracion con el grupo de Funcionalidad y ecologia de microorganismos
beneficiosos (microhealth) (IPs: Abelardo Margolles Barros y Patricias Ruas Madiedo), del
Area de Investigacién en microbioma.

- Se pedira un proyecto de investigacién colaborativo en la convocatoria del AES
2021 del Instituto de Salud Carlos Ill, IP: Leticia Gonzalez Blanco, sobre
“Microbiome,-gut-brain axis and inflammatory related markers in patients with

schizophrenia”.
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Grupo Oftalmologia, ciencias de la visidn y terapias avanzadas

1. Conseguir la integraciéon del Grupo en las Areas transversales de Envejecimiento y
Microbiota y expandir la colaboracién con otras dareas en el entorno de las
enfermedades asociadas al envejecimiento.

2. Incrementar la colaboracidn con el Biobanco en el ambito de la Plataforma ISCIII de
apoyo a la I+D+l en Biomedicina y Ciencias de la Salud (Proyecto PT20/00161 AES 2017
—2020).

3. Potenciar la colaboracién con el grupo de Sarcoma y Terapias experimentales del Area
de Cancer, en el desarrollo de modelos experimentales en el ambito de la Plataforma
ISCIIl de apoyo a la I+D+l en Biomedicina y Ciencias de la Salud (Proyecto PT20/00161
AES 2017 - 2020).

Grupo Arquitectura subcelular

1. Mantenimiento de las colaboraciones con grupos punteros a nivel nacional e
internacional del campo de la microscopia electrénica 3D y procesamiento de imagen.

2. Continuacién de la colaboracidn con el grupo de Intervenciones Traslacionales para la
Salud (Dra. C. Tomas-Zapico) sobre alteraciones en la arquitectura subcelular asociadas
la Enfermedad de Huntington

3. Comienzo de la colaboracion con el grupo de Materiales Antimicrobianos e Ingenieria
de Tejidos (Dr. A Fernandez Valdés) en la puesta en marcha del andlisis 3D de
nanomateriales.

4. Exploracién de posibles colaboraciones con otros grupos que muestren interés en
nuestra aproximacién metodoldgica. Tenemos previsto dar un seminario el 24 de
Febrero que esperamos que sirva para dar a conocer mejor nuestra linea de trabajo y

nuestra metodologia.

Grupo Investigacion en Plaquetas: biologia, patologia y alteraciones terapéuticas

Colaboraciones en activo, propuestas o supeditadas a la obtencion de financiacion

especificamente para su desarrollo:
1.- Area Cancer, Grupo Cancer de Cabeza y Cuello — Prof. Juan Pablo Rodrigo Tapia

Estudio del uso de PRP en Timpanoplastias (en activo, aunque retrasado por temas

burocraticos y pandemia). Se espera pueda iniciarse.
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2.- Area Cancer, Grupo Oncologia Maxilofacial — Juan Carlos de Vicente Rodriguez

Estudio del uso de PRP en Cirugia maxilofacial (en activo, aunque retrasado por temas

burocraticos y pandemia). Se espera pueda iniciarse.

3.- Area Céncer, Grupo Sarcomas y Terapias Experimentales — René Rodriguez

Estudio de productos derivados de plaquetas en cultivo celular de sarcomas. Se continua.
4.- Area Cardio Respiratorio Renal, Grupo Pediatria — Dr. Fernando Santos

Estudio de la funciéon de las plaquetas durante el desarrollo embrionario, neonatos vy
pediatricos. Dado que el test funcional de plaquetas desarrollado por nuestro grupo se puede
aplicar a muestras pediatricas (muy poco volumen de sangre necesario), y que podemos
caracterizar e incluso cultivar de megacariocitos de las mismas, es una oportunidad
contribuir a estudios del grupo de Pediatria. A nivel internacional, Unicamente el grupo de
Sola-Visner (Boston) estudia la linea megacariocitica en neonatos, por la dificultad que
implica y la necesidad de obtener voliumenes suficientes de sangre cuando se utilizan
metodologias como la agregometria por transmisién de luz. Contribuir en investigacién con
cohortes de pacientes pediatricos, en los cuales sea relevante el estudio de la funcidn de las
plaquetas, es posible en el entorno ISPA-HUCA, y seria una linea competitiva que
proporcionaria datos de respuesta normal de agregacion de plaquetas en diferentes edades,
utiles en el entorno hospitalario (y de los cuales se carece en la actualidad). Supeditada a

obtencion de financiacion.

5.- Area de Metabolismo, Grupo Endocrinologia, nutricién, diabetes y obesidad — Elfas

Delgado Alvarez

Estudio de la megacariopoyesis y funcidon plaquetaria en pacientes con diabetes mellitus. Se

continda, queda un paciente por reclutar.
6.- Area de Metabolismo, Grupo Autofagia y Metabolismo — Dr. Guillermo Marifio

Una de las hipétesis asumidas en el campo de la trombosis y la hemostasia, es el incremento
del riesgo de trombosis condicionado por la edad, i.e. envejecimiento. La asociacidn entre
metabolismo — autofagia y envejecimiento, esta cobrando importancia en los uUltimos afos.
Pretendemos estudiar en modelos de ratdn comprometidos parcialmente en autofagia si

existe un riesgo incrementado o no de trombosis, y las caracteristicas de la produccién y la
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funcionalidad de las plaquetas, con la intencion de encontrar biomarcadores y explicaciones
mecanisticas del incremento de riesgo de trombosis con la edad, que pueda estar supeditada

a disfuncién en el proceso celular de autofagia.

Colaboracion iniciada a nivel de conversacion.

Grupo Envejecimiento cerebral y enfermedades neurodegenerativas

Mantener y consolidar las lineas de colaboracién con el Grupo de Investigacién de
Espectrometria Analitica de la Universidad de Oviedo de la Dra. Rosario Pereiro Garcia, en una
la linea de investigaciéon relativa al estudio del papel del hierro y sus transportadores en el

envejecimiento cerebral y la enfermedad de Alzheimer.

- Formacioén del area

Grupo Investigacion clinico-basica en Neurologia

e En relacién a la formacién recibida se impulsard la asistencia de los miembros del
grupo a Congresos, Seminarios, Cursos relacionados con la Investigacidon en Neurologia

e Participacion activa en los seminarios y jornadas organizadas por el ISPA.

e En relacién a la formaciéon impartida, los miembros del grupo, profesores titulares,
asociados o visitantes, continuardn con su actividad docente en masteres
universitarios, TFM y TFG.

e Necesidades de formacion: ética y buenas practicas en investigacion; visibilidad del
ISPA en el ambito asistencial; responsabilidad social del ISPA; normativa legal aplicable

a la investigacion biosanitaria.

Grupo Investigacion en Psiquiatria

Financiacion publica competitiva para la formacion

Obtener financiacion para la formacién de los nuevos componentes del grupo (Ainoa Garcia

Fernandez).

Formacion recibida

Se potenciara la formacion especifica investigadora de los miembros del grupo, especialmente

en la formacién ofertada por los distintos grupos del ISPA.
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Formacion impartida

Se mantendra la colaboracién con la docencia con los Master de las Universidades de Oviedo y
de Valencia y con el Interuniversitario del CIBERSAM (Universidades Auténoma de Barcelona,

de Cadiz, de Cantabria, y Complutense de Madrid).

Direccion de Tesis Doctorales

Se continuara con la direccién de Tesis Doctorales en desarrollo en el afio 2020 y, ademas, se
iniciara la direcciéon de las siguientes Tesis Doctorales inscritas en la Universidad de Oviedo en

enero del 2021.

1. Ferndndez Ferndndez, Jennifer. Factores moduladores de conducta suicida y su repeticion
en adolescentes. Universidad de Oviedo. Direccion: Julio Bobes Garcia y Luis Jiménez
Treviiio.

2. Garcia Fernandez, Ainoa. Eficacia de una intervencidon preventiva en adolescentes con
tentativa suicida. Universidad de Oviedo. Direccién: Julio Bobes Garcia y Teresa Bobes
Bascaran.

3. Iglesias Alonso, Ana. Estudio epigenético del embarazo no espontaneo: Andlisis de factores
de riesgo y proteccidn de la madre y el nifio durante y después del embarazo conseguido
mediante técnicas de reproduccidn asistida. Universidad de Oviedo. Direccion: Julio Bobes
Garcia y Placido Llaneza Coto.

4. Noval Canga, Claudia. Factores prondsticos en depresion mayor. Universidad de Oviedo.
Direccién: Julio Bobes Garcia y Pilar Alejandra Sdiz Martinez.

5. Paniagua Calzén, Gonzalo. Marcadores inflamatorios y/o genéticos relacionados con el eje
intestino-cerebro en pacientes con trastorno mental grave. Universidad de Oviedo.
Direccién: Julio Bobes Garcia y Leticia Gonzalez Blanco.

6. Valtueiia Garcia, Mercedes. Cognicidén en pacientes con trastorno bipolar. Universidad de

Oviedo. M2 Paz Garcia-Portilla Gonzalez y Pilar Alejandra Sdiz Martinez.

Direccion de Trabajos Fin de Master (TFM) o de Grado (TFG)

Se continuard con la direccién de Trabajos Fin de Master y de Grado en los que se imparte
docencia (Grados de Medicina, Enfermeria, Fisioterapia, Odontologia y Psicologia)

correspondientes al CA 2020-2021.

Grupo Oftalmologia, ciencias de la visidn y terapias avanzadas
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e Trabajos de Fin de Grado previstos:

e D. Pablo Flores Crespo. Patologia ocular y Sindrome de Apnea e Hipoapnea en el
suefio. Trabajo de Fin de Grado. Grado en Medicina, Universidad de Oviedo. Tutor:
Prof. Jesus Merayo Lloves y Dr. Ronald Sanchez Avila

e Claudia Solar Chamorro, Mdnica Suarez Pizarro, Nerea Tamés Garcia. Rosacea ocular.
Trabajo de Fin de Grado. Grado en Medicina, Universidad de Oviedo. Tutor: Prof. Jesus
Merayo Lloves y Dr. Ronald Sdnchez Avila

e Marina Alvarez Diaz, Olaya Salas Alvarez. Estesiometria ocular. Trabajo de Fin de
Grado. Grado en Medicina, Universidad de Oviedo.Tutor: Prof. Jesis Merayo Lloves y
Dr. Ronald Sénchez Avila

e Practicas de empresa

e Dfa. Claudia Meneses Suarez, Practicas de Grado en Optometria, Universidad San
Pablo CEU. Tutor: D. Javier Lozano Sanroma

e Dos alumnos de los Grados en Biologia y en Biotecnologia de la Universidad de Oviedo.

Docencia de Postgrado

e Master de Investigacion en Neurociencias de la Universidad de Oviedo.
e Asignatura “Innovacion y transferencia tecnoldgica en Neurociencias”

e Coordinador de la Asignatura: Prof. Jesus M. Merayo Lloves

e Profesores: Dra. Susana del Olmo Aguado, Dra. Natalia Vazquez, Dra. Carla Martin
Cueto, Prof. Jesus Merayo Lloves, Dr. Ignacio Alcalde Dominguez, Dr. Ivdn Fernandez
Vega, D. Manuel Chacén.

e Master Universitario en Investigacion clinica.

e Trabajos de Fin de Master

1. Dfia. Sara Lopez Alvarez. Estudio de las neuronas melanopsinicas en la enfermedad de
Alzheimer en ratén como biomarcador precoz. Trabajo de Fin de Master. Master en
Investigacion en Neurociencias.

e Directores: Dres. Ignacio Alcalde Dominguez e Ivan Fernandez Vega.

e Programa de Doctorado en Ciencias de la Salud: Linea de Investigacién de
“oftalmologia y Ciencias de la Vision”

e Coordinador en la Comisidon Académica de la Linea de Investigacién de Oftalmologia y
Ciencias de la Vision: Prof. Jesus Merayo Lloves

e Miembros de la linea de investigacidon y directores de tesis:
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e COORDINADOR: Prof. Jesus Merayo Lloves

e PROFESORES: Prof. Luis Fernandez-Vega Sanz, Dr. José F. Alfonso Sdnchez, Prof. Neville
Osborne, Dra. Begofia Baamonde Arbaiza, Dr. Alvaro Meana Infiesta, Dr. Luis M. Quirds
Fernandez, Dr. Ignacio Rodriguez Uiia, Dr. Ignacio Alcalde Dominguez.

e Programa de Doctorado en Investigacién en Cirugia y Especialidades Médico-
Quirurgicas: Area de conocimiento de Oftalmologia

e Coordinador en la Comisidon Académica de la Linea de Investigacién de Oftalmologia y
Ciencias de la Visién: Prof. Jesus Merayo Lloves

e Miembros de la linea de investigacidon y directores de tesis:

e COORDINADOR: Prof. Jesus Merayo Lloves

e PROFESORES: Prof. Luis Fernandez-Vega, Dr. José F. Alfonso Sanchez, Prof. Neville
Osborne, Dra. Begofia Baamonde Arbaiza, Dr. Alvaro Meana Infiesta, Dr. Luis Quirds
Fernandez, Dr. Luis Ferndndez-Vega Cueto-Felgueroso y Dr. Ignacio Rodriguez Ufia

e Programa de Doctorado en Biologia Molecular.

Titulos Propios: Masteres

Masteres profesionalizadores clinicos y de investigacion (equivalente a los fellowship en el
sistema de E.E.U.U.) que pretenden dar una alta especializacién al oftalmélogo, dptico-
optometrista o DUE, en la investigacion traslacional, prevencién, diagndstico y tratamiento

médico quirurgico.

El objetivo final es que el oftalmdlogo sea autosuficiente en el manejo de la patologia de la

subespecialidad.

e Master en Superficie Ocular, Cérnea, Cristalino y Cirugia Aditiva

e Este master estd destinado a oftalmdlogos con interés en la sub-especialidad de la
Superficie Ocular, Cdrnea, Cristalino y Cirugia Refractiva con vocacion investigadora y
docente.

e Master en Optometria Clinica.

e Estd destinado a Opticos-optometristas con interés en la optometria clinica y con
vocacion investigadora y docente.

e Master en Enfermeria Oftalmolégica.

e El objetivo final es que los DUES sean autosuficientes en la aplicacion de

conocimientos oftalmoldgicos como ayuda al manejo integral del paciente
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oftalmoldgico dentro y fuera del quiréfano, y que pueda desarrollar la aplicacién del
método cientifico a la subespecialidad.

e Master en Retina y Vitreo.

e Master en Glaucoma.

e Master en Terapias Avanzadas y Medicina Regenerativa.

e E| Master tiene una duracién de 9 meses con un total de 60 créditos ECTS.

Titulos Propios: Experto Universitario

e Curso de Experto Universitario en Cirugia con Segmentos Intracorneales.

e Curso de Experto Universitario en Cirugia con Lentes Faquicas Epicapsulares.

e Curso de Experto Universitario en inmunologia ocular y uveitis.

e Curso de Experto Universitario en donacidn, extraccidn, manipulacion y gestion de
tejidos oculares.

e Programa de Formaciéon Continuada en Ciencias de la Vision.

e Asignaturas:

e Seminarios de Investigacién

e Sesiones clinicas

e Sesiones bibliograficas

e Sesiones de actualizacion

e Seminarios regionales de Oftalmologia

e Curso monografico de Oftalmologia

e Formacién de médicos residentes y otras estancias formativas.

e Se fomentara la asistencia a cursos y congresos del personal del Grupo (ARVO, SEO,
EVER, etc.). Por el momento, para 2021 han sido aceptadas 6 comunicaciones al
congreso anual ARVO (The Association for Research in Vision and Ophthalmology).

e Se explorard la posibilidad de transformar el Master en Medicina Regenerativa y
Terapias Avanzadas (actualmente Titulo Propio de la Universidad de Oviedo) en un
master oficial.

e Se participard activamente en la organizacion de actividades de comunicacion vy

divulgacion del area.

Grupo Arquitectura subcelular

Plan anual de actividades - 2021 / Pag. 123 de 158



-u-
Instituto de Investigacidn Sanitaria del —

. . . ISPA
Princinpado de Asturias (ISPA) Institto de Investigacién Santaria

del Principado de Asturias

e Defensa de la tesis doctoral de Juan José Moreno Riado sobre métodos
computacionales para microscopia electrénica 3D.

e Defensa del trabajo Fin de Master de Ana Benito GOmez sobre alteraciones en la
arquitectura del aparato de Golgi asociadas la Enfermedad de Huntington

e Continuacién de la codireccion de tesis de Lisette Ochoa Ibarrola sobre estudios
estructurales sobre la oligomerizacidon de HSP70. Defensa prevista para 2022.

e Supervision de alumno en practicas mdédulos grado superior (FP) laboratorio clinico y
biomédico.

e Continuacién de actividades de formacidn a través de trabajos Fin de Master y Fin de
Grado e implicacién en el Programa de Programa de Doctorado en Biomedicina y

Oncologia Molecular de la Universidad de Oviedo

Grupo Investigacion en Plaquetas: biologia, patologia y alteraciones terapéuticas

Continuacion de la docencia y actividades de formacion en la linea ya consolidada, y similar al

2020.

Grupo Envejecimiento cerebral y enfermedades neurodegenerativas

Durante el afio 2021 se impulsara la asistencia de los miembros del grupo a Congresos,
Seminarios y Cursos relacionados con nuestras lineas de investigacion. Ademas, los miembros
del grupo, profesores titulares, continuaran con su actividad docente en Masteres
Universitarios, asi como con la direccién y/o tutoracidon de trabajos Fin de Grado, Fin de

Master y Tesis Doctorales.

- Transferencia de resultados

Grupo Investigacion clinico-basica en Neurologia

Se espera trasladar a guias clinicas o generar innovacion tecnoldgica derivada de varios de los

proyectos activos en el Grupo.

Grupo Investigacion en Psiquiatria

e Participacidon en el desarrollo de Guias clinicas y Consensos.
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e Se continuara con el desarrollo o la adaptacidn y validacién de instrumentos de evaluacion
psicométrica para su uso en la practica clinica cotidiana y en la investigacién en Salud

Mental y Psiquiatria.
e Se espera, ademas:

- Registrar férmula clinica para clasificar a los pacientes con trastorno bipolar en

estadios.

- Finalizar el desarrollo de un dispositivo de monitorizacién segura de los pacientes bajo

contencidon mecdnica en las Unidades de Hospitalizacion de Agudos de Psiquiatria.

Grupo Oftalmologia, ciencias de la vision y terapias avanzadas

e Se espera continuar con la produccién cientifica habitual y se intentard incrementar el
factor de impacto de las publicaciones.
e Se procurard reunir tAreas e investigadores de otros grupos del area en las

publicaciones de 2021.

Grupo Arquitectura subcelular

e Se espera generar varias publicaciones derivadas del andlisis de las alteraciones en la
arquitectura subcelular en la enfermedad de Huntington y/o de nuevos métodos de
procesamiento de imagen.

e Los nuevos métodos de procesamiento de imagen daran lugar a software de uso

publico para la comunidad cientifica. Se valorara la transferencia de tecnologia.

Grupo Investigacion en Plaquetas: biologia, patologia y alteraciones terapéuticas

Los objetivos para 2021 se resumen en:

e Elaboracién de Guias Clinicas por parte de los miembros clinicos asociados del grupo.

e Obtencién de financiacion para el desarrollo de las lineas de investigacidn del grupo.

® Procedimiento de registro de patente de 2 productos derivados de plaquetas
desarrollados por el Grupo. Actualmente, uno de los productos ha sido validado por la
Comisidn de Innovacidn, y el otro esta pendiente de validacién. Estamos en tramites
de patente nacional para el primero de los productos. Nuestro objetivo este afio es
patentar los dos productos, ademas de avanzar en el desarrollo de los mismos, para

poder iniciar actividades relacionadas con su explotacion.
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Area Transversal de Investigacion en Envejecimiento

PLANIFICACION DE ACTIVIDADES DEL AREA PARA 2021

- Objetivos cientificos del area

El objetivo central del Area Transversal de Investigacién en Envejecimiento es generar
conocimiento cientifico que facilite la comprensién de este proceso bioldgico y que pueda
contribuir a mejorar la salud de la poblacién de edad avanzada. Los objetivos generales del

Area, orientados a alcanzar este objetivo global son los siguientes:

e Identificacion de factores genéticos, epigenéticos, microbioldgicos y ambientales
implicados en la fragilidad de las personas de edad avanzada.

e Descripcidon de los mecanismos moleculares, celulares y fisiolégicos responsables de
los cambios bioldgicos asociados al envejecimiento.

e Caracterizacidn de las patologias asociadas a la edad mas prevalentes (enfermedades
cerebrales y neurodegenerativas, alteraciones dseas, cardiovasculares, inflamatorias,
inmunolégicas y metabdlicas) y desarrollo de estrategias terapéuticas frente a las
mismas.

e Desarrollo de nuevas aproximaciones experimentales y modelos celulares y animales
para estudiar el envejecimiento.

e Abordaje integral del estudio de la fragilidad de la poblacién anciana, y disefio de
iniciativas comunitarias de envejecimiento activo y seguridad en pacientes de edad

avanzada.

Los objetivos concretos del drea para el afio 2021, encaminados a alcanzar estos objetivos

generales, son los siguientes:

1. Abordar el estudio del metabolismo redox y glucolitico en poblaciones celulares de

individuos de distintas edades.

2. Estudiar la conservacion de las alteraciones de la metilacién del DNA en envejecimiento y

cancer entre ratones y humanos.

3. Identificar alteraciones de metilacién del DNA en sangre periférica de individuos que

presentan deterioro cognitivo asociado a la edad.
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4. Estudiar cambios epigenéticos en respuesta a distintos tipos de ejercicio.

5. Explorar las bases bioldgicas del envejecimiento y la longevidad a través de estudios de

gendmica comparativa.

6. Desarrollar intervenciones genéticas, metabdlicas y farmacoldgicas dirigidas a modular el

envejecimiento en modelos animales.

7. Identificar mecanismos moleculares implicados en la resistencia y la patogenicidad en la

infeccidn por SARS-CoV-2

8. lIdentificar componentes de la microbiota y perfiles metagendmicos relacionados con la

longevidad.

9. Estudiar el envejecimiento vascular e inmunolégico en relacion con la enfermedad renal

crénica
10. Estudiar los mecanismos de reparacion y dano endotelial en autoinmunidad

11. Estudiar el papel de la autofagia como mediador de los efectos beneficiosos del ejercicio

en el tejido adiposo

12. Evaluacién de nuevas aproximaciones terapéuticas en modelos experimentales de

Alzheimer

13. Estudiar el envejecimiento del sistema nervioso central de mamiferos y las

neuropatologias asociadas al mismo
14. Analisis de los mecanismos implicados en el envejecimiento inmunolégico

15. Estudio de nuevos métodos para el cultivo y caracterizaciéon de probidticos de proxima

generacion con potencial aplicacién en enfermedades inflamatorias

16. Estudiar el papel del microbioma en enfermedades psiquiatricas

- Integracién de los grupos intraarea

Grupo de Respuesta celular al estrés oxidativo

1. Colaboracién con el grupo de Investigacién bdsica y traslacional en enfermedades
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inflamatorias, dirigido por Ana Suarez

2. Colaboracién con el grupo de Investigacidén en Psiquiatria, dirigido por Julio Bobes

Grupo de Genémica, cancer y envejecimiento

1. Colaboracién con el grupo de Dieta, microbiota y salud para desarrollar
aproximaciones frente al envejecimiento acelerado basadas en manipulaciones de la

microbiota intestinal.

2. Colaboracidn con el Grupo de Funcionalidad y ecologia de microorganismos
beneficiosos (MicroHealth) para estudiar la implicacion de la microbiota en el

desarrollo de patologias asociadas a defectos en proteostasis.

3. Colaboracion con el Grupo de Funcionalidad y ecologia de microorganismos
beneficiosos (MicroHealth) para estudiar componentes de la microbiota y perfiles

metagendmicos relacionados con la longevidad.

4. Colaboracion con los grupos de Intervenciones traslacionales para la salud y Autofagia

y metabolismo para estudiar el papel de la autofagia en las adaptaciones al ejercicio.

5. Colaboracién con el grupo de Inmunologia tumoral (Area de Inmunologia,
Microbiologia e Infeccidn), para el estudio de las implicaciones del sistema inmune en

los fundamentos moleculares del envejecimiento normal y patoldgico

6. Colaboracidn con el grupo de Autofagia y metabolismo para desarrollar y caracterizar

modelos experimentales para el estudio de la autofagia.

Grupo de Epigenética del cancer y nanomedicina

e Proyecto “Impacto del ejercicio en la metilaciéon del hipocampo” en colaboracién con

el grupo de Intervenciones traslacionales para la salud.

Grupo de Metabolismo dseo, vascular y enfermedades inflamatorias crénicas

e Durante 2020-2021 continuard la colaboracién en estudios sobre envejecimiento
vascular e inmunolégico que mantenemos con el grupo de Investigacién basica y

traslacional en enfermedades inflamatorias (Dra. Ana Suarez Diaz). Esta colaboracion
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qgue estd en su cuarto afio, queda plasmada en los proyectos del Instituto de Salud

Carlos 111 PI17/02181 y P119/00532.

Grupo de Investigacion basica y traslacional en enfermedades inflamatorias

1.-“Identificacion de biomarcadores precoces de dafio endotelial y riesgo cardiovascular en

autoinmunidad”. FIS PI16/00113: IP: Ana Suarez Diaz. 01/01/2017-30/06/2021. 92.560 €

e Coordinacion:
e “Investigacion basica y traslacional en enfermedades inflamatorias”
e Otros grupos participantes del area de envejecimiento:

e “Investigacion clinico-basica en neurologia”

2.-“Descifrando el papel de los mecanismos de reparacion y dafio endotelial en pacientes con
reestenosis y su intervencion terapéutica con vitamina D”. Proyecto intramural ISPA. IP: Javier

Rodriguez Carrio. 01/04/2020-30/07/2021. 4.934 €.

e Coordinacion:

e “Investigacion basica y traslacional en enfermedades inflamatorias”

e Otros grupos participantes del area de envejecimiento:

e “Metabolismo dseo, vascular y enfermedades inflamatorias crénicas”

e Otros grupos participantes no integrados en el drea de envejecimiento:

e “Patologia cardiaca”, incluido en el area “Cardiologia, Respiratorio y Renal”.

3.-“Proteina desacoplante 1 en artritis reumatoide: 'acoplando’ inflamacion y lipidos en riesgo

cardiovascular”. FIS P121/00054: IP: Javier Rodriguez Carrio. Solicitado febrero 2021.

e Coordinacién:
e “Investigacion basica y traslacional en enfermedades inflamatorias”
e Otros grupos participantes del drea de envejecimiento:

e “Investigacion clinico-bdsica en neurologia”

4.-“Gut microbiota and immune response: unravelling new mechanisms contributing to
endothelial damage in autoimmunity”. PID2020-113610RB-100. IP: Patricia Lépez Suarez.
Solicitado diciembre 2020.

e Coordinacion:
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e “Investigacion basica y traslacional en enfermedades inflamatorias”
e Otros grupos colaboradores del area de envejecimiento:
e “Investigacidn clinico-basica en neurologia”

e “Funcionalidad y ecologia de microorganismos beneficiosos”

Grupo de Autofagia y metabolismo

1.-Colaboracidn con el grupo de Gendmica, cdncer y envejecimiento para la generacién y

caracterizaciéon de modelos animales para investigar sobre autofagia

2.-Colaboracién con el grupo “Intervenciones traslacionales para la salud” en relacién al

estudio del papel de la autofagia como mediador de los efectos beneficiosos del ejercicio en

el tejido adiposo

Grupo de Intervenciones traslacionales para la salud

1.-Colaboracién con el grupo de “Autofagia y metabolismo”. Actividades conjuntas: Articulo
enviado para su publicacidn y actualmente en revisidén. Preparacion de manuscrito para

publicacidn

2.-Colaboracion con el grupo de “Investigacion bdsica y traslacional en enfermedades

inflamatorias”. Actividades conjuntas: Dos manuscritos en preparacion para su publicacién

3.-Colaboracién con el grupo de “Investigacién clinico-basica en Neurologia”. Proyectos en

marcha y actividades conjuntas:

e Andlisis de la microbiota fecal y de los microRNA circulantes plasmaticos como
biomarcadores no invasivos en la enfermedad de Alzheimer: Estudio piloto en
pacientes asturianos. IP: Cristina Tomas Zapico. Convocatoria Intramural para grupos

emergentes o asociados del ISPA. Duracién: 2019-2020 (prorrogado)

e Dispositivo implantable para nanoféresis inmunoselectiva de AB en el liquido
cefalorraquideo como tratamiento de la Enfermedad de Alzheimer: desarrollo de
prototipo y testado in vivo (DTS2019-0071). IP: Manuel Menéndez Gonzélez. Accion

Estratégica en Salud, Proyectos de Desarrollo Tecnolégico, ISCIII. Duracién: 2019-2021.

e Membranas nanoporosas para la pseudoliberacion intratecal de farmacos

(AC20/00017). IP: Manuel Menéndez Gonzalez. Euronanomed (ERA-Net Cofund Action
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on Nanomedicine), ISCIII. Duracion: 2021-2023.

e Papel de la familia miR-29 en la respuesta molecular al ejercicio: evaluacién de dianas
terapéuticas en Alzheimer. IP: Cristina Tomads Zapico y Eduardo Iglesias Gutiérrez.

Fundacién Tatiana Pérez de Guzman el Bueno. Duracion: 2021-2023.

e Tesis doctoral: Juan Castilla Silgado. “Testado in vitro e in vivo de un sistema de
eliminacion selectiva de moléculas en modelos de Alzheimer”. Directores: Cristina

Tomds Zapico and Manuel Menéndez Gonzalez. En curso.

e Tesis doctoral: Almudena Coto Vilcapoma: “Nanoféresis inmunoselectiva de AB en el
liqguido cefalorraquideo como tratamiento de la enfermedad de Alzheimer”. Directores:

Manuel Menéndez Gonzalez and Cristina Tomas Zapico. En curso.

4.-Colaboracion con el grupo de “Funcionalidad y ecologia de microorganismos

beneficiosos”. Actividades conjuntas:

e Colaboracién en el analisis de muestras para obtener resultados que permitan solicitar
financiacion para un proyecto de investigacién, también con el grupo “Biotecnologia de

Nutracéuticos y Compuestos Bioactivos”.

e Participacién en la Red de Excelencia “Nutricidon de precisidon y ejercicio fisico como
moduladores del epigenoma en patologias de los excesos alimenticios”, financiada por
el Ministerio de Ciencia, Innovaciéon y Universidades, también junto con el grupo

“Epigenética del Cancer y Nanomedicina”

5.-Colaboracién con el grupo de “Epigenética del Cancer y Nanomedicina”. Actividades

conjuntas:

e Analisis de muestras y publicacidn de los resultados en al menos dos proyectos del

grupo de “Epigenética del Cancer y Nanomedicina”

e Participacion en la Red de Excelencia “Nutricion de precision y ejercicio fisico como
moduladores del epigenoma en patologias de los excesos alimenticios”, financiada por
el Ministerio de Ciencia, Innovaciéon y Universidades, también junto con el grupo

“Funcionalidad y ecologia de microorganismos beneficiosos”

Grupo de Envejecimiento cerebral y enfermedades neurodegenerativas
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1. Colaboracion con el Grupo de Investigacién en Psiquiatria del ISCIII (“cibersam”) del Dr.
Julio Bobes, en una linea de investigacion relacionada con el sistema endocannabinoide

en los trastornos mentales.

Grupo de Investigacion en psiquiatria

1. Colaboracion con el grupo de Respuesta al estrés oxidativo (IP: Ana Coto Montes) con el
proyecto sobre “Huella metabdlica de los Trastornos mentales graves”, dentro de nuestra

linea 1 de marcadores biolégicos de los TM&CS.

Grupo de Investigacion clinico-basica en neurologia

El grupo mantendra la colaboracién en lineas de investigacién con el grupo de Inmunologia

traslacional (IP Dr. Lopez Larrea ), Intervenciones Traslacionales para la Salud (IP Dr. Iglesias)

Grupo de Funcionalidad y ecologia de microorganismos beneficiosos (MicroHealth)

1.-Proyecto Retos Investigacién “Influencia de la dieta y la microbiota intestinal en la
resolucién de la alergia a proteinas de la leche de vaca en la infancia”. Entidad financiadora:
MICIU-AEI. Ref: PID2019-104546RB-100. Duracién: 2020-2022. En colaboracién con el Grupo

de Inmunologia Traslacional.

2.-Colaboracién con el Grupo de Dieta, Microbiota Humana y Salud en el estudio de nuevos
métodos para el cultivo y caracterizacion de probidticos de préxima generacidon con

potencial aplicacién en la enfermedad inflamatoria intestinal.

3.-Colaboracién con el Grupo de Gendmica, Cancer y Envejecimiento para estudiar la
implicacion de la microbiota en el desarrollo de patologias asociadas a defectos en

proteostasis.

4.-Colaboracion con el Grupo de Investigacion en Psiquiatria para estudiar el microbioma en

pacientes con esquizofrenia.

- Integracion de los grupos interareas

Grupo de Biologia redox y metabolismo en cancer

1.-Colaboracién con Investigadores del darea de Inmunologia, la Dra. Rebeca Alonso Arias,

incluida en el grupo de “Patologia cardiaca” para abordar el estudio del metabolismo redox
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y glucolitico en poblaciones celulares de individuos sanos a lo largo de la edad y en
enfermedades derivadas de procesos inflamatorios crénicos o agudos (incluidos estudios en

pacientes COVID-19)

2.-Colaboracién con el grupo del Dr. Elias Delgado Alvarez “Endocrinologia, nutricién,
diabetes y obesidad” del drea de Metabolismo para profundizar en el estudio de los
mecanismos moleculares implicados en la relacién entre enfermedades asociadas a la edad
como el cancer y la diabetes tipo 2, asi como en el ensayo de compuestos anti-diabéticos en

el tratamiento del cancer.

3.-Colaboracién con el grupo “Oftalmologia, ciencias de la visidon y terapias avanzadas”
dirigido por el Dr. Merayo del drea de Neurociencias y 6érganos de los sentidos en la

determinacién de proteinas biomarcadoras de glaucoma en suero humano

Grupo de Respuesta celular al estrés oxidativo

Colaboracién con el grupo de Microbiologia Traslacional , dirigido por Jose Antonio Boga y

perteneciente al drea de Inmunologia, Microbiologia e Infeccion.

Grupo de Genémica, cancer y envejecimiento

1.-Colaboracién con el grupo Investigacidn traslacional en patologia infecciosa (Area de
Inmunologia, Microbiologia e Infeccion), para el desarrollo del proyecto “Determinants of
resistance and pathogenicity in SARS-CoV-2 infection: genomic and biochemical

mechanisms”

2.-Colaboracién con el grupo de Oncologia Molecular (Area de Céancer), para el estudio del

papel del DNA no codificante en cancer

Grupo de Epigenética del cancer y nanomedicina

1.-Proyecto “Improvement of the diagnostic yield of fine needle aspiration citology (FNAC)
samples by detection of DNA methylation markers, and its application for the early diagnosis
of Follicular Thyroid Carcinoma" (PROYE18061FERN) en colaboracidon con el grupo de

Endocrinologia, Nutricion, Diabetes y Obesidad, y financiado por la AECC.

2.-Proyecto “ldentificacion de marcadores moleculares de TD1” en colaboraciéon con el

grupo de Endocrinologia, nutricion, diabetes y obesidad
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3.-Proyecto “Alteraciones epigendmicas en respuesta a exposiciones a grafeno” en
colaboracién con los grupos de Materiales Compuestos y Materiales antimicrobianos e

ingenieria de tejidos.

4.-Proyecto “Estudio de la regulacién de la metilacion del ADN y la expresiéon génica por
enasidenib en lineas primarias de condrosarcoma con mutaciones en IDH2” en colaboracién

con el grupo de Sarcomas.

5.-Proyecto “Caracterizacion funcional del factor HIF2alfa y de los mecanismos de
adaptacion a hipoxia en el desarrollo de paragangliomas” en colaboracién con el grupo de

Céncer de Cabeza y Cuello.

6.-Proyecto “Functional mapping of new alterations of histone post-translational
modifications in colorectal cancer” abdominal solicitado a la AES del ISCIIl en colaboracién

con los grupos de Patologia Quirurgica Abdominal y Oncologia Médica.

Grupo de Metabolismo dseo, vascular y enfermedades inflamatorias crénicas

1.-En el periodo 2020-2021 estd programada iniciar una colaboracion con el grupo de
endocrinologia, nutricién, diabetes y obesidad (Dr. Elias Delgado Alvarez), en base a los
Proyectos del ISCIIl: PI17/00384 y P120/00633. Estos se centran en su parte clinica en la
comparacién de aspectos de morbilidad (fracturas por fragilidad) y supervivencia entre
pacientes diabéticos y no diabéticos en hemodialisis, (en funcién del grado de control de
pardmetros de metabolismo dseo y minera) y en su fase experimental en modelos de

diabetes en ratas.

2.-Durante 2020-2021 se mantendra la colaboracion con el area cardio - respiratoria - renal.
Dos investigadores de esta area estan incluidos en el proyecto del Instituto de Salud Carlos
Il PI19/00532, que guarda relacién con envejecimiento vascular en la enfermedad renal
crénica y con sus consecuencias; calcificacién vascular y rigidez de la pared arterial. En este

ultimo proyecto estdn incluidas colaboraciones intradrea e interarea.

Grupo de Investigacion basica y traslacional en enfermedades inflamatorias

“Descifrando el papel de los mecanismos de reparacion y dafio endotelial en pacientes con
reestenosis y su intervencion terapéutica con vitamina D”. Proyecto intramural ISPA. IP: Javier

Rodriguez Carrio. 01/04/2020-30/07/2021. 4.934 €.
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e Coordinacion:

e “Investigacion basica y traslacional en enfermedades inflamatorias”

e Otros grupos participantes del area de envejecimiento:

e “Metabolismo dseo, vascular y enfermedades inflamatorias crénicas”

e Otros grupos participantes no integrados en el area de envejecimiento:

e “Patologia cardiaca”, incluido en el drea “Cardiologia, Respiratorio y Renal”.

Grupo de Intervenciones traslacionales para la salud

1.-Colaboracién con el grupo de “Arquitectura subcelular” (Area de Neurociencias y Organos

de los Sentidos). Actividades conjuntas:

e Trabajo Fin de Master (Master en Biomedicina y Oncologia de la Universidad de
Oviedo): Ana Benito Gomez. “Alteraciones en la arquitectura del aparato de Golgi
asociadas la Enfermedad de Huntington”. Directoras: Maria del Rosario Fernandez

Fernandez y Cristina Tomas Zapico.

2.-Colaboracion con el grupo Biotecnologia de Nutracéuticos y Compuestos Bioactivos”

(Area de Biotecnologia y Analisis Biomédico). Proyectos en marcha:

e Andlisis de la microbiota fecal y de los microRNA circulantes plasmaticos como
biomarcadores no invasivos en la enfermedad de Alzheimer: Estudio piloto en
pacientes asturianos. IP: Cristina Tomas Zapico. Convocatoria Intramural para grupos

emergentes o asociados del ISPA. Duracién: 2019-2020 (prorrogado)

Grupo de Envejecimiento cerebral y enfermedades neurodegenerativas

1.-Colaboracién con el Grupo de Investigacion de Nanobioanalisis de la Universidad de Oviedo
de la Dra. Carmen Blanco, en el estudio y visualizacion de vesiculas extracelulares a

microscopia electrdnica de transmision.

2.-Colaboracién con el Grupo de Investigacidon de Espectrometria Analitica de la Universidad de
Oviedo de la Dra. Rosario Pereiro Garcia, en una la linea de investigacidn relativa al estudio del
papel del hierro y sus transportadores en el envejecimiento cerebral y la enfermedad de

Alzheimer.

Grupo de Investigacion clinico-basica en neurologia
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El grupo mantendra la colaboracion en lineas de investigacién con los grupos de Arquitectura
Subcelular (IP Dr. Fernandez); Eje Cardio-Renal (IP Dr. Coto ); Investigacion traslacional en el
paciente Critico (IP Dr. Muifiiz;, Microbiologia Traslacional ( IP Dr. Boga); Investigacion en
Pediatria ( IP Dr. Santos); Investigacion Traslacional en Patologia Infecciosa ( IP Dr. Asensi) y

Plataforma de Citometria de Flujo (Responsable Cristina Martinez).

Grupo de Inmunologia traslacional

1.-Proyecto solicitado (P120/00639) en colaboracidén con el grupo de “Metabolismo dseo,
vascular y enfermedades inflamatorias crdnicas”. Proyecto financiado y que dard comienzo

en 2021. Colaboracién en la linea 3 de investigacion.

2.-Proyecto Red Investigacion en Enfermedad Renal (REDINREN) en colaboracién con el
grupo “Eje cardiorenal”. Proyecto que continuara en 2021. Colaboracién en la linea 2 de

investigacion.

Grupo de Funcionalidad y ecologia de microorganismos beneficiosos (MicroHealth)

1.- Proyecto Retos Investigacion “Influencia de la dieta y la microbiota intestinal en la
resolucion de la alergia a proteinas de la leche de vaca en la infancia”. Entidad financiadora:
MICIU-AEI. Ref: PID2019-104546RB-100. Duracién: 2020-2022. En colaboracién con el Grupo de

Pediatria (Area de Cardiologia, Respiratorio y Renal).

2.- Proyecto “Prospective study of predisposing factors of refractary Clostridium difficile
infection. Influence of the gut microbioma”. Entidad financiadora: MSD. Duracién 2020-2021.
En colaboracién con el Grupo de Microbiologia Traslacional (Area de Inmunologia,

Microbiologia e Infeccidn).

3.- Beca de investigacion “Estudio del sindrome de enterocolitis inducida por proteinas de
leche de vaca (FPIES)”. Entidad financiadora: SEGHNP. 2020-2021. En colaboracidon con el

Grupo de Pediatria (Area de Cardiologia, Respiratorio y Renal).

4.- Proyecto intramural especialdel CSIC “SARS-CoV-2 en pacientes pediatricos con afectacion
digestiva”. Entidad financiadora: CSIC. Duracion: 2020-2021. En colaboracién con el Grupo de

Pediatria (Area de Cardiologia, Respiratorio y Renal).

5.- Colaboracién con el Grupo de Microbiologia Traslacional (Area de Inmunologia,

Microbiologia e Infeccién) en el estudio del microbioma intestinal y oral en personal sanitario
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expuesto a COVID19.

6.- Colaboracién con el Grupo de Cancer de Cabeza y Cuello (Area de Céncer) en la
determinacidn de biomarcadores microbianos de saliva de pacientes con cancer de cabeza y

cuello.

Grupo de Envejecimiento y fragilidad

1.-Colaboracién con el Area de Cardiovascular en un proyecto que se ha presentado al FISS
liderado por D2 Rebeca Alonso Arias y que lleva por titulo: "Efficiency in the generation of
inmunological memory in physiological and secondary inmunosenescence using vaccionation

against SARS-Cov-2 as a model of active immunization"

2.-Colaboracién con el Dr.E.Coto en un estudio de inmunogenética del COVID también en

fase de tramitacion FISS

- Formacion del area

Grupo Gendmica del cancer y el envejecimiento

1.-Supervision de alumnos de grado (practicas externas y TFG) y master (practicas externas y

TFM), estudiantes de doctorado e investigadores postdoctorales.

2.-Participacion en el Programa de Doctorado en Biomedicina y Oncologia Molecular

3.-Participacion en la docencia del Master en Biomedicina y Oncologia Molecular y del mismo

4.-Celebracién de la Il Jornada de Investigacidn multidisciplinar en envejecimiento

Grupo Epigenética del Cancer y Nanomedicina

1.-Reuniones de darea periddicas para informar de la actualidad del Instituto con relacidn a los

asuntos que se discuten en el CCl.

2.-Supervisidon de alumnos de grado (practicas externas y TFG) y master (practicas externas y

TFM), estudiantes de doctorado e investigadores postdoctorales.

Grupo de Metabolismo dseo, vascular y enfermedades inflamatorias crénicas

Durante 2021 se intensificaran las actividades de Formacion del grupo.
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1.-Dada la importancia que tiene en Investigacion la adecuada redaccidén y comunicacién de los
resultados, se haran sesiones en las que los investigadores, muy especialmente los
doctorandos, tendrdn que actualizar y discutir, en sesiones, aspectos relacionados con el tema
de sus tesis doctorales, que luego deberdn concretar en publicaciones cortas de difusion tipo
“actualizacidon para no expertos”, que les serd de gran utilidad y de practica real para la
redaccién de articulos cientificos relacionados con su investigaciones y la escritura de su tesis

doctoral

2.-Se mantendran las sesiones bibliograficas, las sesiones de discusion de resultados de los

proyectos activos y las actualizaciones de temas concretos de interés

3.-Si las condiciones de la pandemia por Covid-19 lo permiten, se reanudara la direccién y

participacion en trabajos Fin de Grado y/o Masters.

Grupo de Intervenciones traslacionales para la salud

Nuestro grupo presenta una gran capacidad formativa, con una extensa direccién y defensa de
Tesis doctorales (10 en los ultimos 5 afios y 7 mas en marcha), Trabajos Fin de Master y
Trabajos Fin de Grado, al margen de la docencia de Grado y en numerosos Master en
diferentes Universidades. Los miembros del grupo coordinan la propuesta de Master en
Prescripcion de Ejercicio para la Salud y el Rendimiento que se encuentra en espera de tramite

por parte de la Universidad de Oviedo.

1.-Se propone un encuentro anual del drea (presencial o telematico), probablemente ultimo
trimestre del afo, en la que se haga un “update” de los temas de investigacién del area en
pequefias exposiciones dirigidas a todos los miembros del area, como tema formativo y de

comunicacion el personal.

2.-Compromiso intra-area de formacion de personal investigador de nuestra area en técnicas o
procedimientos especificos. Basado en estancias de formacién cortas de 1 semana, bajo

solicitud y coordinacién previa.

3.-Formaciéon de estudiantes de grado, mdster, o en practicas y supervisién de alumnos en

programas de doctorado y defensa de tesis doctorales.

4.-Propuesta del grupo de Inmunologia traslacional de un mini-simposium (telematico
probablemente) sobre Inmunoterapia, abierto a todo el ISPA y con la invitacidon de ponentes

de relevancia nacionales/internacionales.
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5.-Propuesta del grupo de Microbiologia traslacional de realizar | Asturias International
Meeting on Clinical Microbiology and Infectious Disease en Septiembre 2021

(https://aimid2020.com). Estaba previsto para el afio 2020 pero se retrasé por la COVID-19.

6.-Curso on-line TICMA (Técnicas independientes de cultivo en Microbiologia de Alimentos),
que se impartira on-line a través de la plataforma de la SEM durante los meses de octubre a

diciembre.

Grupo de Investigacion clinico-basica en neurologia
1.-En relacién a la formacién recibida se impulsard la asistencia de los miembros del grupo a

Congresos, Seminarios, Cursos relacionados con la Investigacion en Neurologia.

2.-En relaciéon a la formacidon impartida, los miembros del grupo, profesores titulares,
asociados o visitante, continuaran con su actividad docente en masteres universitarios, TFM y

TFG.

- Transferencia de resultados

Grupo Gendmica del cancer y el envejecimiento
1.-Participacidon en DreamGenics (https://www.dreamgenics.com/)

2.-Proteger la propiedad intelectual de los resultados derivados del estudio de los

determinantes de resistencia y patogenicidad en la infeccién por SARS-CoV-2

Grupo de Biologia redox y metabolismo en cancer

El grupo de Biologia Redox y Metabolismo del Cancer seguira desarrollando su participacién en
I+D+i con la empresa BQC, evaluando para ellos diferentes productos e introduciéndolos en

sus planes de investigacion.

Grupo de Metabolismo dseo, vascular y enfermedades inflamatorias crénicas

En 2021 estd previsto continuar el liderazgo y colaboracion internacional a través de la
redaccién de documentos de Consenso sobre practica clinica en enfermedad renal crénica y

envejecimiento que a continuacion se detallan:
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1) Diagndstico y Manejo de la osteoporosis en la enfermedad renal crénica, publicacién
prevista para 2021, de la que el lider del grupo sobre Metabolismo Oseo, Vascular y

Enfermedades Inflamatorias Crdnicas es autor senior (Gltimo firmante).
2) Papel de la biopsia 6sea en el diagnéstico de las alteraciones metabdicas.

3) Edicién de un numero especial de la revista “Calcified Tissue International”, en la que el lider
del grupo y uno de los investigadores del grupo son los editores, que contard con 12 articulos
de revisidn, clinicos y experimentales, con enfoque traslacional sobre las alteraciones de los

sistemas dseo y vascular relacionados con enfermedad renal crdénica y envejecimiento.

Estas 3 iniciativas estan auspiciadas por la Sociedad Europea de Nefrologia, Dialisis y

Trasplante (ERA-EDTA) y la Fundacidn Internacional de Osteoporosis (IOF).

Grupo de Investigacion en psiquiatria

Iniciar Ensayo clinico: A Phase 3, multicenter, randomized, double-blind, placebo-controlled
study to assess the efficacy, safety, and tolerability of AVP-786 (deudextromethorphan
hydrobromide [d6-DM]/quinidine sulfate [Q]) for the treatment of agitation in patients with

dementia of the Alzheimer’s type

Grupo de Investigacion clinico-basica en neurologia

Se espera trasladar a guias clinicas o generar innovacion tecnoldgica derivada de varios de los
proyectos activos en el Grupo.
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Area Transversal de Investigacion en Microbioma

PLANIFICACION DE ACTIVIDADES DEL AREA PARA 2021

La informacidn que se detalla a continuacion hace referencia a las acciones relacionadas con la
tematica del Area Transversal de Investigacidon en Microbioma, no con el conjunto de

actividades desarrolladas por los grupos de investigacion.

- Objetivos cientificos del area

El drea tiene como objetivo general contribuir a la generacién de conocimiento sobre las
funciones que desempefian los microorganismos integrantes del microbioma humano en

relacidn con la salud, asi como aplicar este conocimiento en el ambito clinico.

Los objetivos parciales del area, orientados a alcanzar este objetivo general, son los siguientes:

e Estudiar la microbiota en diferentes estados fisioldgicos y patolégicos. Impacto de la

dieta y otros factores externos.

® Promover la implementacién de metodologias basadas en el analisis del microbioma
en la practica clinica. El microbioma como marcador de enfermedad y posibilidades

terapéuticas de la modificacidon del microbioma.
e Desarrollar nuevos bioterapéuticos, probiéticos y prebidticos

e Describir los mecanismos involucrados en las interacciones entre la microbiota y el

hospedador.

- Integracién de los grupos intradrea

Grupo de Abordaje Integral del Exceso de Peso Infantil

1. Colaboracién entre el grupo Abordaje Integral del Exceso de Peso Infantil y el grupo DIMISA
en el estudio de la composicidn de la microbiota intestinal en nifios con sobrepeso/obesidad

temprana.

Grupo de Biotecnologia de nutracéuticos y compuestos bioactivos (BIONUC)

1. Colaboracidn entre el grupo BIONUC y el grupo Intervenciones Traslacionales para la Salud

en la determinacidn de la influencia de la microbiota intestinal en el ejercicio fisico.
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2. Colaboracién entre el grupo BIONUC vy el grupo Intervenciones Traslacionales para la Salud

en la determinacion de la relacién entre microbiota intestinal y enfermedad de Alzheimer.

Grupo de Cancer de cabeza y cuello

1. Estudio del microbioma en pacientes con cancer de cabeza y cuello: utilidad como
biomarcador diagndstico y/o prondstico (colaboracién con MicroHealth: Susana Delgado
Palacio). Este proyecto es parte de la tesis doctoral de Rocio Granda Diaz y esta financiado por
las ayudas de investigacién “Nuevos marcadores no invasivos en saliva para el diagnéstico y
seguimiento clinico de pacientes con cancer de cabeza y cuello. Fundacion MERCK SALUD (17-
CC-008): 2017-2020”, “Diversifying the search for novel biomarkers with potential clinical
utility for diagnosis, prognosis or novel therapeutic targets in patients with head and neck
cancer. Instituto de Salud Carlos Ill- AES2016 (P116/00280): 2017-2020”, y “Interacciones del
tumor y su microambiente como fuente de nuevos biomarcadores y dianas terapéuticas para
el diagnéstico y manejo clinico de pacientes con cancer de cabeza y cuello. AES-ISCIII 2019

(P119/00560)”: 2020-2022.

Grupo de Dieta, Microbiota Humana y Salud (DIMISA)

1. Colaboracién entre el grupo Inmunologia Traslacional y el grupo DIMISA en la determinacion

de metabolitos derivados de la microbiota intestinal.

2. Colaboracion entre el grupo de Gendmica del Cancer y el Envejecimiento y el grupo de
DIMISA para desarrollar aproximaciones frente al envejecimiento acelerado basadas en

manipulaciones de la microbiota intestinal.

3. Colaboracidn entre el grupo Abordaje Integral del Exceso de Peso Infantil y el grupo DIMISA
en el estudio de la composicion de la microbiota intestinal en nifios con sobrepeso/obesidad

temprana.

4. Colaboracion entre los grupos ENDO y DIMISA en estudios de dieta, microbiota intestinal y

metabolismo.

5. Colaboracion entre los grupos MicroHealth y DIMISA para determinar el papel de algunos

microorganismos intestinales en la enfermedad inflamatoria intestinal.

Grupo de Endocrinologia, nutricion, diabetes y obesidad (ENDO)
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1. Colaboracién con el grupo Dieta, Microbiota y Salud (Dimisa): Lineas de investigacion

vigentes en colaboracién grupos DIMISA-ENDO:

-Estudio de la interaccion entre la microbiota intestinal, la dieta y la salud en poblacién con
obesidad, sindrome metabdlico y trastornos metabdlicos asociados. Se esta evaluando ademas
cambios en la funcionalidad de la microbiota intestinal en individuos con obesidad severa en
comparacién con individuos con normopeso con el fin de seleccionar probidticos, prebidticos y

componentes alimentarios especificos dirigidos a estos grupos de poblacion.

-Estudio del impacto de la microbiota intestinal en la eficacia del farmaco liraglutida para la
pérdida de peso. Proeycto Intramural para el Fomento de Proyectos de Investigacidon entre
Investigadores Basicos y Clinicos: “Impact of the gut microbiota in the treatment for weight

loss with liraglutide.”

-Cronodieta, polimorfismos de genes reguladores del reloj circadiano y cambio de peso en el

estudio prospectivo europeo sobre nutricion y cancer EPIC Espafia (P116/01658).

Grupo de Funcionalidad y Ecologia de Microorganismos Beneficiosos (MicroHealth)

1. Colaboracién con el Grupo de Gendmica del céncer y envejecimiento para estudiar la
implicacién de la microbiota en el desarrollo de patologias asociadas a defectos en

proteostasis.

2. Colaboracién con el Grupo de Gendmica del cdncer y envejecimiento para estudiar

componentes de la microbiota y perfiles metagendmicos relacionados con la longevidad.

3. Proyecto Retos Investigacion “Influencia de la dieta y la microbiota intestinal en la
resolucidn de la alergia a proteinas de la leche de vaca en la infancia”. Entidad financiadora:
MICIU-AEI. Ref: PID2019-104546RB-100. Duracion: 2020-2022. En colaboraciéon con el Grupo de

Inmunologia Traslacional.

4. Colaboracidn con el Grupo de Dieta, Microbiota Humana y Salud en el estudio de nuevos
métodos para el cultivo y caracterizacién de probidticos de préoxima generacion con potencial

aplicacion en la enfermedad inflamatoria intestinal.

5. Colaboracion con el Grupo de Investigacidn en Psiquiatria para estudiar el microbioma en

pacientes con esquizofrenia.
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6. Colaboracién con el Grupo de Microbiologia Traslacional en el estudio del microbioma

intestinal y oral en personal sanitario expuesto a COVID19.

7. Colaboracion con el Grupo de Cancer de Cabeza y Cuello en la determinaciéon de

biomarcadores microbianos de saliva de pacientes con cancer de cabeza y cuello.

8. Proyecto “Prospective study of predisposing factors of refractary Clostridium difficile
infection. Influence of the gut microbioma”. Entidad financiadora: MSD. Duracién 2020-2021.
En colaboracién con el Grupo de Microbiologia Traslacional (Area de Inmunologia,

Microbiologia e Infeccién).

9. Colaboracion con el grupo Intervenciones Traslacionales para la Salud en la determinacidn

de la influencia de la microbiota intestinal en el ejercicio fisico.

Grupo de Genémica del cancer y envejecimiento

1. Colaboracién con el grupo de Dieta, microbiota y salud para desarrollar aproximaciones

frente al envejecimiento acelerado basadas en manipulaciones de la microbiota intestinal.

2. Colaboracion con el Grupo de Funcionalidad y ecologia de microorganismos beneficiosos
(MicroHealth) para estudiar la implicacion de la microbiota en el desarrollo de patologias

asociadas a defectos en proteostasis.

3. Colaboracién con el Grupo de Funcionalidad y ecologia de microorganismos beneficiosos
(MicroHealth) para estudiar componentes de la microbiota y perfiles metagendmicos

relacionados con la longevidad.

4. Colaboraciéon con los grupos de Intervenciones traslacionales para la salud y Autofagia y

metabolismo para estudiar el papel de la autofagia en las adaptaciones al ejercicio

Grupo de Inmunologia Traslacional

1. Proyecto ISCIIl PI20/00639. En colaboracién con la spin-off del CSIC MicroViable

Therapeutics S.L (miembros del grupo MicroHealth participan en dicha spin-off).

2. Proyecto Mineco, Proyectos de I+D+i convocatoria 2019 “influencia de la dieta y la
microbiota intestinal en la alergia a proteinas de la leche de vaca en la infancia” del

grupoMicroHealth. Participacion como investigador colaborador de Maria L. Saiz.
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3. Colaboracién entre el grupo Inmunologia Traslacional y el grupo DIMISA en la determinacion

de metabolitos derivados de la microbiota intestinal.

4. Colaboracién con el grupo DIMISA (Dra. Nuria Salazar) sobre el papel de los metabolitos

derivados de la microbiota intestina (SCFA) en la enfermedad renal crdnica.

Grupo de Intervenciones Traslacionales para la Salud

1. Titulo del proyecto: Analisis de la microbiota fecal y de los microRNA circulantes plasmaticos
como biomarcadores no invasivos en la enfermedad de Alzheimer: estudio piloto en pacientes

asturianos.

Agencia financiadora: Convocatoria Intramural para el Fomento de Proyectos de Investigacién
entre Investigadores Bdsicos y Clinicos noveles de grupos emergentes y asociados, Fundacion

para la Investigacidn y la Innovacién Biosanitaria del Principado de Asturias.
Fecha de inicio: 01/07/2019.
Fecha de finalizaciéon (prorrogada por la crisis sanitaria): 31/10/2020.

Colaboracién con grupos del Area de Microbioma: Biotecnologia de Nutracéuticos y

Compuestos Bioactivos (BIONUC).

2. Titulo: Efecto protector de la dieta Mediterranea y el estilo de vida activo en la progresion
de la enfermedad de Alzheimer: comprendiendo los mecanismos de interaccién entre la

microbiota intestinal y los microRNA fecales.

Proyecto solicitado: Plan Estatal de Investigacion Cientifica y Técnica y de Innovacién 2017-
2020, Programa Estatal de |+D+i Orientada a los Retos de la Sociedad, Modalidad “Retos

investigacion”.
Fecha de inicio: -
Fecha de finalizacion: -

Colaboracién con grupos del Area de Microbioma: Biotecnologia de Nutracéuticos y

Compuestos Bioactivos (BIONUC).
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3. Colaboracidn sobre “Cambios en la composicion de la microbiota fecal y sus metabolitos en

heces y plasma durante una gran vuelta ciclista por etapas”

Colaboracién con grupos del Area de Microbioma:

e Biotecnologia de Nutracéuticos y Compuestos Bioactivos (BIONUC).

e Funcionalidad y Ecologia de microorganismos beneficiosos (MICROHEALTH).

Grupo de Investigacion en Psiquiatria

1. Colaboracién con el Grupo MicroHealth para estudiar el microbioma en pacientes con

esquizofrenia.

Grupo de Microbiologia Traslacional

1. Colaboracion con el grupo cROS en la busqueda de marcadores de fragilidad (incluyendo la
microbiota) en personas mayores y en el estudio del papel de la melatonina sobre la

microbiota y en las infecciones viricas.

2. Colaboracidn con el Grupo MicroHealth en el estudio del microbioma intestinal y oral en

personal sanitario expuesto a COVID19.

3. Proyecto “Prospective study of predisposing factors of refractary Clostridium difficile
infection. Influence of the gut microbioma”. Entidad financiadora: MSD. Duracién 2020-2021.

En colaboracidn con el Grupo MicroHealth.

Grupo de Respuesta Celular al Estrés Oxidativo (cROS)

1. Colaboracién con el grupo de Microbiologia Traslacional en la bisqueda de marcadores de
fragilidad (incluyendo la microbiota) en personas mayores y en el estudio del papel de la

melatonina sobre la microbiota y en las infecciones viricas.

- Integracion de los grupos interareas

Grupo de Funcionalidad y Ecologia de Microorganismos Beneficiosos (MicroHealth)

1. Proyecto Retos Investigacion “Influencia de la dieta y la microbiota intestinal en la

resolucidn de la alergia a proteinas de la leche de vaca en la infancia”. Entidad financiadora:
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MICIU-AEI. Ref: PID2019-104546RB-100. Duracion: 2020-2022. En colaboracion con el Grupo de

Pediatria (Area de Cardiologia, Respiratorio y Renal).

2. Beca de investigacion “Estudio del sindrome de enterocolitis inducida por proteinas de leche
de vaca (FPIES)”. Entidad financiadora: SEGHNP. 2020-2021. En colaboracién con el Grupo de

Pediatria (Area de Cardiologia, Respiratorio y Renal).

3. Proyecto intramural especialdel CSIC “SARS-CoV-2 en pacientes pediatricos con afectacion
digestiva”. Entidad financiadora: CSIC. Duracién: 2020-2021. En colaboracién con el Grupo de

Pediatria (Area de Cardiologia, Respiratorio y Renal).

Grupo de Gendémica del cancer y envejecimiento

1.- Colaboracién con el grupo Investigacién traslacional en patologia infecciosa (Area de
Inmunologia, Microbiologia e Infeccidn), para el desarrollo del proyecto “Determinants of

resistance and pathogenicity in SARS-CoV-2 infection: genomic and biochemical mechanisms”

2. Colaboracién con el grupo de Inmunologia tumoral (Area de Inmunologia, Microbiologia e
Infeccién), para el estudio de las implicaciones del sistema inmune en los fundamentos

moleculares del envejecimiento normal y patoldgico

3. Colaboracién con el grupo de Oncologia Molecular (Area de Céncer), para el estudio del

papel del DNA no codificante en cancer

4. Colaboracion con el grupo de Autofagia y metabolismo para desarrollar y caracterizar

modelos experimentales para el estudio de la autofagia.

Grupo de Inmunologia Traslacional

1. Proyecto P118/01096 (ISCIIl) “Actividad fisica y dieta mediterrdnea como precondicionantes
a la isquemia en el ictus por oclusiéon de gran vaso intracraneal. Estudio clinico multicentrico y
modelo animal. IP: Elena Lopez-Cancio Martinez. Proyecto en colaboracién de “Investigacion
clinico-basica en Neurologia” en el que participa Cristina Martin Martin como investigador

colaborador.

Grupo de Intervenciones Traslacionales para la Salud
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1. Titulo del proyecto: Analisis de la microbiota fecal y de los microRNA circulantes plasmaticos
como biomarcadores no invasivos en la enfermedad de Alzheimer: estudio piloto en pacientes

asturianos.

Agencia financiadora: Convocatoria Intramural para el Fomento de Proyectos de Investigacidn
entre Investigadores Bdsicos y Clinicos noveles de grupos emergentes y asociados, Fundacion

para la Investigacidn y la Innovacién Biosanitaria del Principado de Asturias.
Fecha de inicio: 01/07/2019.
Fecha de finalizaciéon (prorrogada por la crisis sanitaria): 31/10/2020.

Colaboracién con otros grupos ISPA no integrados en el Area de Microbioma: Investigaciéon

clinico-basica en neurologia.

2. Titulo: Efecto protector de la dieta Mediterrdnea y el estilo de vida activo en la progresion
de la enfermedad de Alzheimer: comprendiendo los mecanismos de interaccién entre la

microbiota intestinal y los microRNA fecales.

Proyecto solicitado: Plan Estatal de Investigacidén Cientifica y Técnica y de Innovacién 2017-
2020, Programa Estatal de |+D+i Orientada a los Retos de la Sociedad, Modalidad “Retos

investigacion”.
Fecha de inicio: -
Fecha de finalizacion: -

Colaboracién con otros grupos ISPA no integrados en el Area de Microbioma: Investigacidn

clinico-bdsica en neurologia.

Grupo de Microbiologia Traslacional

1. Colaboracién con el Grupo de Neoplasias Hematoldgicas (Area de Cancer) en el estudio de la
eficacia y seguridad microbioldgica del tratamiento con fosfomicina versus ciprofloxacino en

pacientes hematoldgicos con neutropenia febril.
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- Formacioén del area

Los miembros del area participan en distintas actividades de formacién, entre las que se

incluyen:

-Participacidn en la docencia de postgrado en el Master de Biomedicina y Oncologia
Molecular (coordinado por el Prof. Suarez Puente, del grupo de Gendmica del Cancer y
el Envejecimiento).

-Participacidn en el Master de Investigacién en Neurociencias.

-Participacidn en el Master de Biotecnologia Alimentaria.

-Participacidn en los programas de doctorado de Biomedicina y oncologia molecular y
de Ciencias de la salud.

-Participacion en la docencia del Master en Microbiota, Probidticos y Prebidticos,
Universidad Europea (https://universidadeuropea.es/online/titulacion/microbiota-

probioticos-prebioticos).

Como actividades formativas especificas del area, se proponen:

1. Encuentro anual (virtual o presencial) en el que se presenten los temas de
investigacion que se estén desarrollando en los grupos del area (noviembre-diciembre

2021).

2. Jornada sobre “Técnicas dmicas aplicadas al estudio de la microbiota”, que se

celebrard en el segundo semestre de 2021.

- Transferencia de resultados

- Creacion y participacidon en spin-offs.

-El grupo de Intervenciones Traslacionales para la Salud pretende crear una Start-Up
en el ultimo trimestre de 2020.

-Miembros del grupo Gendmica del Cancer y el Envejecimiento participan en la
empresa DreamGenics, una empresa de servicios bioinformaticos que ofrece andlisis
metagendmicos entre otros estudios gendmicos y transcriptémicos.

-Miembros del grupo cROS participan en la empresa Muscle Technology, una spin-off
creada para el desarrollo de un equipamiento que permite, mediante la tecnologia

NIR, medir el nivel de sarcopenia en el anciano.
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e -Miembros del grupo MicroHealth participan en la empresa MicroViable Therapeutics,
cuyo objetivo es desarrollar productos terapéuticos basados en la microbiota
intestinal.

El grupo de Gendmica del cdncer y envejecimiento pretende proteger la propiedad

intelectual de los resultados derivados del estudio de los determinantes de resistencia y

patogenicidad en la infeccién por SARS-CoV-2

Solicitud de patentes.

o Entre las actividades de proteccion de actividad intelectual, se pretende solicitar
patentes asociadas al uso de compuestos bioactivos (grupo BIONUC) y de
microorganismos probidticos (grupo MicroHealth).

Elaboracién de guias clinicas.

Contratos con empresa.
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Sub-Area de Atencidn Primaria

- Objetivos cientificos del area

e Establecer sinergias de colaboracion docente investigadora con la Unidad
Docente Universitaria de Medicina Familiar y Comunitaria

e Fomentar Proyectos de Colaboracion con otras dreas del Instituto de
Investigacion Sanitaria del Principado de Asturias

e Difusién entre los Profesionales de Atencidn Primaria del Asturias de la de la
Estructura del Area de Atencién Primaria del ISPA cara al desarrollo de

Proyectos de Investigacion.

-Proyectos Cientificos del Area a desarrollar en 2021

I.- Colaboracidn en el Estudio IMPULSO (IMPACTO PSICOSOCIAL DEL ICTUS EN EDAD LABORAL
Y BUSQUEDA DE PREDICTORES DE DISFUNCION COGNITIVA) y que pretende en cierta manera
ahondar en el conocimiento del impacto psicosocial del ictus en pacientes en edad laboral con
el fin de perfilar un marco estratégico a partir del cual establecer puntos de mejora, desde una
perspectiva centrada en el paciente y con el fin de mejorar su calidad de vida. El proyecto
pretende ademas evaluar una estrategia de intervencidon en esta poblacidn, centrada en una
aplicacion movil y un equipo multidisciplinar de seguimiento integrado por Neurologia,

Enfermeria, Rehabilitacidn, Trabajo Social, Salud Mental y Atencién Primaria.

Investigadora Principal: Elena Lépez-Cancio

Il.- Grupo de trabajo de Cronicidad y Respiratorio en Atencidon Primaria. Actividad
Integrada entre distintos grupos

PROYECTO DE MEJORA DE ATENCION A PACIENTES CRONICOS EN CONSULTAS DE
ATENCION PRIMARIA DE ASTURIAS (PROMETEA) compuesto por 4 subproyectos:

e GRUESPA GRUpo de EStudio de Patologia respiratoria en Asturias.

e GRACIAS GRrupo de Analisis y propuestas de mejora en Cardiopatia Isquemica de
ASturias.

e GAMEDAS. Gupo de Analisis y propuestas de MEjora para control de |la Diabetes en la

Atencién primaria de aSturias.
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e PAMPRAS. Propuesta mejora para el Manejo de la patologia PRostatica en ASturias.

Este Proyecto se Mejora se inicio en 2017 mediante una serie de estrategias de andlisis,
evaluacion y difusion de resultados. Se pretende en el periodo 2020-2021 evaluar los

resultados de los siguientes proyectos:

- Estudio retrospectivo para conocer el grado de utilizacion de la espirometria en el
diagndstico, seguimiento y tratamiento de la EPOC en Atencidn Primaria en Asturias. Andlisis
de situacidén y propuestas de mejora. (GRUESPA; Grupo de Estudio de Patologia respiratoria en

Asturias.

- Estudio retrospectivo de pacientes con Cardiopatia Isquémica y factores de riesgo
Cardiovascular en Atencidn Primaria de Asturias. Analisis de situacidn y propuestas de mejora.

(GRACIAS GRrupo de Analisis y propuestas de mejora en Cardiopatia Isquémica de Asturias).

- Estudio retrospectivo de calidad de la Atencién a pacientes con Diabetes tipo 2 en Atencién
Primaria de Asturias. Analisis de situacidn y propuestas de mejora DIABETES. (GAMEDAS.
Grupo de Andlisis y propuestas de MEjora para control de la Diabetes en la Atencién primaria

de aSturias).

- Estudio retrospectivo de pacientes con Patologia Prostatica en Atencidn Primaria de Asturias.
Analisis de situacion y propuestas de mejora. (PAMPRAS. Propuesta mejora para el Manejo de

la patologia PRostatica en Asturias).
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Sub-Area de Cuidados de Salud

- Objetivos cientificos generales del area

e Estudiar los cuidados de enfermeria en el paciente nefrolégico.

e Analizar los cuidados de enfermeria proporcionados durante el ingreso hospitalario,
prestando especial atencidn a cuestiones como la seguridad del paciente o Ia
continuidad en los cuidados.

e Estudiar aspectos relacionados con la actividad asistencial y docente de los/as
profesionales de enfermeria y del alumnado del Grado en Enfermeria

e Desarrollar herramientas digitales y estrategias, conductuales y/ o ambientales,
relacionadas con promocioén de la salud

e Contribuir a la difusion de resultados cientificos relacionados con estrategias de
promocién de la salud.

e Realizar estudios empiricos sobre la efectividad de intervenciones psicoldgicas en la
reduccion del estigma de los trastornos mentales en distintas poblaciones.

e Elaboracién de proyectos de investigacion basados en el disefio, la planificacion y la
ejecuciéon de planes de atencidn que incorporen programas de ejercicio fisico
terapéutico para la salud.

e Describir y analizar la analgesia por medios fisicos y la reeducacidon funcional en
patologia del sistema musculoesquelético.

e Diseflar y evaluar programas para la prevencion de conductas de riesgo vy

enfermedades crdnicas en el ambito de Atencion Primaria de Salud.

- Objetivos cientificos especificos del area

Grupo de trabajo de Cuidados en Nefrologia

e Analizar los cuidados de enfermeria en didlisis: didlisis en centro y dialisis domiciliaria.

e Investigar los cuidados de prevencidn y mantenimiento de la funcién renal, en los

estadios iniciales de la enfermedad renal crénica.
e Investigar los cuidados a pacientes en el trasplante renal y en las unidades de

hospitalizacidn

Grupo de trabajo de Procesos Asistenciales de Enfermeria
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Conocer el abordaje de las necesidades psicosociales de los pacientes con céncer
desde el punto de vista de los profesionales de enfermeria y medicina

Analizar aspectos relacionados con la calidad asistencial durante la asistencia sanitaria
(seguridad administracion de farmacos, satisfaccion de pacientes con la atencién
recibida y reingresos de pacientes)

Estudiar las contribuciones de los estudiantes de enfermeria en los entornos clinicos
de practicas

Describir el clima laboral en unidades de hospitalizacidon en relaciéon con variables de
los/as profesionales de enfermeria y la actividad laboral.

Estudiar la dinamica de pareja y violencia sexual en estudiantes universitarios

Grupo de trabajo de Promocioén de la Salud

Evaluar herramientas digitales existentes en el mercado y evaluacion de su calidad y
contenido.

Disefar y evaluar herramientas digitales que contribuyan a la promocién de la salud de
poblacién sana o con enfermedades crénicas.

Elaborar planes de evaluacién ambiental orientados al fomento de estilos de vida
saludables.

Elaborar y distribuir material escrito relacionado con promocion de la salud.

Mantener la difusion digital de contenido relacionado con promocién de la salud a
través del canal ciencia en 1 minuto.

Organizar el Il congreso internacional de promocidn de la salud.

Grupo asturiano de Investigacion en Cuidados de Salud Sental (GAICSM)

Analizar el impacto psicolégico de la crisis sanitaria por Covid19 en enfermeras del

Servicio de Salud.

Grupo de trabajo de Fisioterapia e Investigacion Traslacional (FINTRA)

Desarrollo de programas educativo-terapéuticos en diferentes grupos sociales con el
fin de mejorar los procesos de salud.

Desarrollar proyectos de investigacidn traslacional relacionados con la fisioterapia y
con la salud publica, publicar los resultados y llevarlos a la practica clinica mediante el

desarrollo de intervenciones especificas.
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Grupo de trabajo en Investigacion en Cuidados Criticos

e Descripcidn y analisis Eventos adversos en la unidad de cuidados intensivos del
Hospital Universitario Central de Asturias (HUCA).

e Adaptacion y validacion de escalas de fragilidad en pacientes criticos ingresados en
unidades de cuidados intensivos de Espafa

e Descripcidn y analisis de aspectos relacionados con la ética enfermera

Grupo de trabajo de Determinantes de la Salud y Profesion Enfermera (DESPE)

e Estudiar los determinantes de la salud, especialmente los relacionados con el
género, las poblaciones vulnerables o en riesgo de vulnerabilidad, entre otros

e Estudiar la Disciplina y profesién enfermera desde un enfoque tedrico y practico

Grupo de trabajo en Investigacion en Terapia Fisica

e Evaluacion fisioterapéutica en el sindrome subacromial

e Describir y analizar las técnicas de fisioterapia en patologia del sistema nervioso.

Grupo de Trabajo en Investigacion en Cuidados Area Sanitaria V

e Evaluar la eficacia de la técnica minfulness.

e Disefary evaluar intervenciones para la prevencién y abandono del tabaquismo

- Integracion intraarea

Grupo de trabajo de Procesos Asistenciales de Enfermeria

Colaboraciones con otros grupos del subdrea de cuidados: Salud Comunitaria y Envejecimiento

Activo (direccién de tesis doctorales).

Grupo de trabajo de Determinantes de la Salud y Profesién Enfermera (DESPE)

Las integrantes del Grupo DESPE nos mostramos abiertas a la participacion y/o colaboracion
con las actividades cientificas llevadas a cabo por otros grupos del Area de Atencién Primaria y
Cuidados de la Salud. Desarrollo de tesis doctoral junto con el grupo de Procesos Asistenciales

de Enfermeria.
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- Integracion interarea

Grupo de trabajo de Procesos Asistenciales de Enfermeria

Grupo de Investigacidn en Psiquiatria (publicacion articulo); Grupo Farmacologia de las Dianas
Terapéuticas (Investigacidn conjunta y publicacidon articulo) y Grupo de Comunicacion y Salud

del Area de Atencién Primaria (direccién de una Tesis Doctoral en conjunto).

Grupo de trabajo de Promocion de la Salud

Se iniciard colaboracion con el grupo “Investigacién traslacional en el paciente critico” del area
de cardiologia, respiratorio y renal. Se continua la colaboraciéon con el grupo “Oncologia

médica” del area de cancer.

- Planes de formacién del Area

Grupo de trabajo de Cuidados en Nefrologia

Docencia en curso de postgrado de Experto en Enfermeria de Didlisis (21,5 ECTS).

Grupo de trabajo de Procesos Asistenciales de Enfermeria

e Colaboracidon docente en cursos de Experto de Enfermeria en Hemoterapia y de
Especialista del Area Quirtrgica (Universidad de Oviedo/SESPA)

e Desarrollo de 5 tesis doctorales: 1 doctoranda integrante del grupo, 2 doctorandos
vinculados como personal investigador, y dos doctorandas de otros grupos del ISPA.

e Tutela de 2 trabajos fin de master y 10 trabajos fin de grado de la Universidad de

Oviedo.

Grupo de trabajo de Promocidn de la Salud

Direccion de 2 tesis doctorales.

Grupo de trabajo de Fisioterapia e Investigacion Traslacional (FINTRA)

Direccién de TFG, TFM vy tesis doctorales.

Grupo de trabajo en Investigacidon en Terapia Fisica

Direccion de trabajos fin de grado de la Universidad de Oviedo.
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Grupo de Trabajo en Investigacién en Cuidados Area Sanitaria V

Direccion de trabajos fin de grado de la Universidad de Oviedo.

- Objetivos de transferencia de resultados

Grupo de trabajo de Cuidados en Nefrologia

Un modelo de utilidad y un software.

Grupo de trabajo de Procesos Asistenciales de Enfermeria

Registrar una investigacion susceptible de generar unos derechos de propiedad intelectual e

industrial como modelo de utilidad.

Grupo de trabajo de Fisioterapia e Investigacion Traslacional (FINTRA)

Contribuir al desarrollo y mejora de la salud mediante la evaluacidon de la efectividad de
determinados instrumentos y actuaciones utilizados en la sanidad publica y conocer la

percepcion de utilidad que perciben los pacientes.
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