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DIRECCION IACS

Producciéon de Conocimiento e
Innovacion

« Balance de Area

Grupos de investigacion

ERV Elementos retrovirales endégenos en
el desarrollo y patologias asociadas
Clinical diagnosis and drug delivery
Terapia génicay celular del cancer
Epidemiologia genética de las
enfermedades gastrointestinales de
caracter inflamatorio y neoplasico

Biologia del tejido adiposo y complicacio-
nes metabdlicas de la obesidad ADIPOFAT
Nuevas terapias y biomarcadores en
procesos neoplasicos del tracto gastroin-
testinal

Servicios sanitarios y politicas de salud
EpiChron de investigacion en
enfermedades crénicas

Epidemiologia molecular de la
tuberculosis

Fisiopatologia renal y cardiovascular
FISIOPREN

Genética de las dislipemias primarias
Progenitores endoteliales del sistema
cardiovascular GIPASC

Unidad de Innovacién

Unidad de Proyectos

Unidad de Investigacion clinica, aspectos
éticos y regulatorios (Secretaria CEICA,
Comision EPA)

Servicios Cientifico Técnicos

Anatomia patoldgica

Animalario

Biobanco del Sistema de Salud de Aragdn
Biocomputacién

Cirugia experimental

Cultivo celular

Imagen médica y fenotipado
Microscopia e Imagen

Protedmica

Secuenciacion y gendmica funcional
Separacion celular y citometria

Transferencia del Conocimiento

+  Balance de Area

+ Decisiones basadas en la evidencia

+  Formacién

« Documentacion - Biblioteca Virtual

+  Servicio de Apoyo Metodoldgico y
Estadistico - SAME

+ Comunicacion
+ (Calidad y Responsabilidad Social
Corporativa

Comité de Seguridad de la Informacién

Gestion

Balance de Area

Contabilidad, presupuestos y gestion
econdémica

Contratacion y asuntos juridicos
Infraestructuras y equipamiento
Recursos Humanos

Sistemas de Informacién
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Equipo de Direccion: Yamina Fandos, Maria Bezunartea, Pilar Calvo, Sandra Garcia Armesto, Alba De Martino
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PRODUCCION DE CONOCIMIENTO E INNOVACION

Balance de Area

Javier Gbmez-Arrue, Alba De Martino y Fernando Abadia
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En 2019, se ha continuado apoyando in-
tensamente a los profesionales sanitarios
del Sistema de Salud de Aragdén en el am-
bito de la innovacion. Se ha realizado una
nueva ediciéon de la Ruta de la Innovacion,
esta vez en el 061, en la que sus profesio-
nales desarrollaron proyectos para mejorar
la confidencialidad e intimidad del paciente,
la humanizacién de los servicios prestados
y la comunicaciéon entre profesionales, que
se encuentran en fase de desarrollo e im-
plementacion.

Como regién espejo en el Proyecto #InDe-
mand de co-creacién en Salud Digital, se
han financiado dos retos identificados por
profesionales del Hospital de Barbastro,
y se ha puesto en marcha la metodologia
desarrollada en el marco del proyecto para
crear e implementar soluciones para dichos
retos, trabajando de forma sinérgica y cola-
borativa con las empresas encargadas de su
desarrollo, asi como con el Cluster de Salud
de Aragon (Arahealth).

Continuando con la apuesta de la institucién
por la Compra Publica de Innovacién como
herramienta fundamental de contratacién
dentro del sector publico, en 2019 se llevd
a cabo el Il Congreso de Compra Publica de
Innovacién en Salud, y se lanzé el | Premio
Amparo Poch, con el que se reconocen los
mejores proyectos e iniciativas que han re-
currido a la Compra Publica de Innovacién
para mejorar los servicios sanitarios.

Apoyados por la Oficina de Proyectos, este
afio aumenta la participacién de investi-
gadores del IACS en proyectos europeos:
EGAL-URG, un proyecto transfronterizo so-
bre emergencias sanitarias, e INNOVA4TBC,
sobre innovacién en nuevas tecnologias
para el diagnéstico rapido, deteccién y dise-
flo de politicas de control de la tuberculosis.

En el ambito nacional, los investigadores
han obtenido financiacion para la realiza-
cion de dos proyectos por el Instituto de
Salud Carlos Il (ISCIII), uno de ellos centra-
do en la atencién a pacientes de ictus, en
colaboracion con cinco regiones espafiolas,
y otro en el uso del transportador de yodo
y sodio como herramienta teragnostica en
cancer. Ademas, a través del Ministerio de
Ciencia e Innovacién, han obtenido financia-
cion para el desarrollo de herramientas in
vitro en investigacion en patologia renal.

Cabe destacar el esfuerzo realizado por el
Area en la participacién en todas las acti-
vidades de difusién, networking cientifico,
jornadas y proyectos de divulgacion cien-
tifica, como los Desayunos con la Ciencia,
los eventos de Ciencia Sin Fronteras y el
Encuentro de Jévenes Investigadores en el
Extranjero, que este afio ampli6 sede y con-
tenido afiadiendo ponencias sobre oportu-
nidades laborales para cientificos, contadas
por ellos mismos. En paralelo, conciencia-
dos con las actividades dirigidas a fomentar
la inclusién, investigadores y miembros de
los Servicios Cientifico Técnicos participaron
en la exposicion Ciencia con Sentido, pro-
yecto financiado por FECYT y realizado en el
espacio Etopia, que consistioé en una repro-
duccion de diferentes laboratorios, ideada
de forma que pudiera ser disfrutada con los
cuatro de los cinco sentidos, acercando la
ciencia a toda la ciudadania.

Los Servicios Cientifico Técnicos han esta-
do durante este afio inmersos en el trabajo
estratégico de analisis de servicios y la pla-
nificaciéon a futuro, asi como en el trabajo
requerido para la acreditacion en norma
de calidad especifica que aplica a sus servi-
cios, dando asi cumplimiento a los objetivos
que se marcaron en la hoja de Ruta del IACS
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2017-2019 y que tendra continuidad con el
despliegue de las acciones establecidas tras
este analisis estratégico. Todo ello, sin dejar
de prestar apoyo a los grupos de investiga-
cion, de poner a punto equipamiento nuevo
o de incorporar nuevas técnicas fruto de su
actividad investigadora o de las actividades
del plan de formacion especifico aprobado
para todos los miembros de los SCT.

Entre las técnicas nuevas, en el Servicio de
Microscopia e Imagen, se han implementa-
do nuevas técnicas para estudiar la difusién

@

o transporte de moléculas en el interior de
las células, tanto en 2 como en 3 dimensio-
nes, basadas en el uso de células modifica-
das genéticamente donde la molécula que
se quiere estudiar se encuentra unida a una
molécula fluorescente.

En el Servicio de Protedmica, por su parte,
cabe destacar la implementacién de una
técnica para la cuantificacion relativa de
proteinas sin marcaje (label-free LFQ) por
espectrometria de masas de alta resolu-
cion. Con esta técnica, se han conseguido
determinar los niveles de expresién de pro-
teinas plaquetarias en pacientes con cancer
colorrectal, en un proyecto liderado por
Elena Piazuelo, finalizado este afio, y cuyas
conclusiones seran relevantes para estos
pacientes.

Como en el afio anterior, en 2019 ha sido
notoria la actividad del Biobanco del Siste-
ma de Salud de Aragén (BSSA) que, gracias
a las donaciones de los ciudadanos, y con
la colaboracién indispensable de diferen-
tes Servicios de los Hospitales Universita-
rios Miguel Servet y Clinico Lozano Blesa y
el Banco de Sangre y Tejidos de Aragén, ha
incorporado al banco nuevas colecciones de
muestras representativas de diferentes pa-
tologias y de poblacién general. Dichas co-
lecciones son posteriormente cedidas, con
las debidas garantias éticas y legales, para
la realizacion de proyectos de investigacién.
Esta actividad también facilita el contacto y
el establecimiento de colaboraciones cien-
tificas entre investigadores y facultativos,
promoviendo, por tanto, la investigacion
traslacional. El reto para el periodo 2020-
2023 sera la incorporaciéon de nuevos nodos
del BSSA en otros hospitales de Aragon, au-
mentando y fortaleciendo asi la colabora-
cion cientifica entre diferentes profesiona-
les e investigadores.

IACS | Memoria 2019
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Biologia del tejido adiposo y complicaciones

metabdlicas de la obesidad (ADIPOFAT)

Produccién de Conocimiento e Innovacién

e = f . A _,, "'t".

Una de las conse-
cuencias negativas
asociadas a la obe-
sidad es el higado
graso. Pensamos
que es posible co-
rregir la acumula-
cién de grasa en el
higado mediante
la manipulacidon de
genes en el tejido
adiposo
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Quiénes somos

ADIPOFAT es un grupo multidisciplinar re-
conocido como grupo de referencia por el
Gobierno de Aragén (B03_17R). Estudiamos
los fenébmenos metabdlicos asociados a la
obesidad con especial interés en los trastor-
nos hepaticos. También las consecuencias
de la desnutricion que ocurre en distintas
patologias vy las interacciones entre la dieta
y los genes (Nutricién personalizada). Desde
su nacimiento se han incorporado al grupo
investigadores basicos y clinicos de distintas
especialidades con el fin de producir una in-
vestigacién traslacional de excelencia.

IP: José Miguel Arbonés Mainar
Maria Pilar Garcia Sobreviela
Ana Paula Lobez Rodriguez
Marta Lépez Yus

Raquel del Moral Bergés

Resultados mas
relevantes del aino

Dentro de la investigacién basica que realiza
nuestro grupo, durante el afio 2019 hemos
descrito la funcién de un nuevo receptor y
transportador de glucosa en el tejido adipo-
so. Este nuevo receptor podria ser una nueva
diana para desarrollar tratamientos farma-
cologicos destinados a reducir las complica-
ciones metabdlicas asociadas a la obesidad.

Nuestro grupo realiza también investigacién
translacional destinada a desarrollar instru-
mentos que puedan ser aplicados en la prac-
tica clinica. La antropometria es un método
facil y no invasivo para evaluar el estado nu-
tricional en ancianos institucionalizados que
a menudo se encuentran inmovilizados. Du-
rante este afio y en colaboraciéon con el Ser-
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vicio de Endocrinologia y Nutricion del Hos-
pital Universitario Miguel Servet y distintas
residencias publicas pertenecientes al Insti-
tuto Aragonés de Servicios Sociales hemos
validado la circunferencia del cuello como
marcador con gran sensibilidad para detec-
tar malnutricién esta poblacién. Debido a
que la desnutricién puede prevenirse con
una deteccién temprana, la caracterizacion
del estado nutricional de un individuo puede
ayudar a las personas mayores a evitar las
graves consecuencias de la desnutricion.

Proyectos activos

Proyecto Accién Estratégica en Salud
ISCIIl PI17/02268 : Expandibilidad del te-
jido adiposo. Estudio longitudinal y tera-
pia celular para higado graso

Proyecto POCTEFA REFBIO II: HMB FOR
DESNUTRITION IN PATIENTS WITH CIRR-
HOSIS (HEPATIC)

GILEAD FELLOWSHIP PROGRAMME: LI-
POPROTEIN PROFILING 4 HCV INFEC-
TION

Publicaciones

*  Gil-lturbe E, Arbones-Mainar JM, More-
no-Aliaga MJ, Lostao MP. GLUT12 and
adipose tissue: Expression, regulation
and its relation with obesity in mice. Acta
Physiol 2019 Aug;226(4):e13283.

. McCulloh DH, Alikani M, Norian J, Kolb
B, Arbones JM, Munné S. Controlled
ovarian hyperstimulation (COH) para-
meters associated with euploidy rates
in donor oocytes. Eur ] Med Genet. 2019
Aug;62(8):103707.

. Leroux M, Lemery T, Boulet N, Briot A,
Zakaroff A, Bouloumié A, Andrade F,
Pérez-Matute P, Arbones-Mainar M,
Carpéné C. Effects of the amino acid de-
rivatives, [-hydroxy-B-methylbutyrate,
taurine, and N-methyltyramine, on tria-
cylglycerol breakdown in fat cells. ] Phy-
siol Biochem 2019 Aug;75(3):263-273

« Ursula M. Jariod-Ferrer, Jose M. Arbo-
nes-Mainar, Marina A. Gavin-Clavero,
M. Victoria Simén- Sanz, Ignacio Mo-

@

Disefio del estudio encamina-
do a encontrar biomarcadores
hepaticos que informen de la
evolucion de la enfermedad de
higado graso en pacientes obesos
hasta el desarrollo de carcinoma
hepatocelular (HCC). En el estudio
participan los colaboradores clini-
cos del grupo ADIPOFAT pertene-
cientes a los Servicios de Cirugia,
Digestivo, Bioquimica y Endocri-
nologia del Hospital Universitario
Miguel Servet

ral-Saez, Ana |. Cisneros-Gimeno, Javier
Martinez-Trufero. Are comorbidities as-
sociated with overall survival in patients
with oral squamous cell carcinoma ?.
Journal of Oral and Maxillofacial Surgery
2019 Sep;77(9):1906-191

Beatriz Lardiés-Sanchez, Jose M. Arbo-
nes-Mainar, JavierPerez-Nogueras, Anto-
nio Serrano-Oliver, Elena Torres-Anoro,
Alejandro Sanz-Paris. Neck circumferen-
ce is associated with nutritional status in
elderly nursing home residents. Nutri-
tion 2019 Jan 28;62:153-157

Carpéné C,, Les F., Casedas G., Umuhoza
F., Arbones-Mainar JM & Lépez V. BOOK
CHAPTER: Engineering and biomedi-
cal effects of commercial juices of be-
rries, cherries, and pomegranates with
high polyphenol content. Chapter 9 In:
Non-alcoholic Beverages. Elsevier Wood-
head Publishing, 2019, 6, 259-283. ISBN:
978-0-12-815702-2
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Nuevas terapias y biomarcadores en procesos
neoplasicos del tracto gastrointestinal

Produccion de Conocimiento e Innovacion

El desarrollo de
cancer colorrec-
tal se asocia con

cambios en el

proteoma plaque-
tario por lo que las
plaguetas consti-

tuyen una fuente : .
potencial de bio- AR N :’ F
marcadores para _ . ; o . : PR f af o

este tipo de tumor it
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Quiénes somos

El equipo que trabaja en esta linea de in-
vestigacién esta constituido por una inves-
tigadora senior del IACS, un investigador
postdoctoral, un gastroenterélogo, una en-
fermera, dos profesoras de la Universidad
de Zaragoza, dos patélogos del Hospital
Miguel Servet y una técnico de laboratorio.
Nuestra linea de investigacién esta centra-
da en investigar los mecanismos celulares
y moleculares que estan implicados en la
progresion neoplasica del epitelio del trac-
to gastrointestinal. Nuestro objetivo es en-
contrar dianas sobre las que poder realizar
quimioprevencion para evitar la aparicion
de cancer o tratamiento del cancer una vez
establecido. Otro objetivo no menos impor-
tante es la identificacion de biomarcadores
que sirvan tanto para predecir el riesgo de
desarrollar cancer en pacientes de ries-
g0 que presenten lesiones preneoplasicas
como eso6fago de Barrett o pélipos en el
colon, como para diagnosticar los tumores
en un estadio temprano en la poblacién ge-
neral.

IP: Elena Piazuelo

Resultados mas
relevantes del aino

Durante 2019 hemos concluido un estudio
para analizar los cambios que ocurren en el
contenido proteico de las plaquetas sangui-
neas cuando se desarrolla un cancer colo-
rrectal. Para ello hemos obtenido plaquetas
de pacientes con cancer y las hemos compa-
rado con plaquetas de sujetos sin cancer em-
parejados por edad, sexo e indice de masa
corporal. Mediante nanocromatografia liqui-
da acoplada a espectrometria de masas de
alta resolucién, hemos identificado 71 pro-
teinas que se encontraban diferencialmente
expresadas (Fold-change>1.5, g-valor <0.05)
al comparar ambos grupos (24 sobreexpre-
sadas/47 infraexpresadas en plaquetas de
CCR vs. controles). Hemos continuado reco-
giendo plaquetas de nuevos casos y contro-
les para realizar un estudio de replicacién de
algunas de estas proteinas identificadas.

Por otra parte, hemos llevado a cabo un es-
tudio observacional retrospectivo para eva-
luar la eficacia diagnéstica de determinados
indices analiticos como la ratio Neutrdfilos/
Linfocitos o Plaquetas/Linfocitos asi como el
resto de parametros incluidos en analisis de
rutina hematolégicos, para CCR, sélos o aso-
ciados al test de sangre oculta en heces. Se
han obtenido los datos de casi 600 pacientes
del programa de cribado poblacional de CCR
del Sector Sanitario de Teruel. De todos ellos
se han recogido variables demograficas, cli-
nicas (comorbilidades) y analiticas, asi como

Transferencia del Conocimiento Produccién de Conocimiento e Innovacién Gestion
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Volcano Plot que representa los resultados del analisis diferencial de las proteinas

plaquetarias de pacientes con CCR en relacion al grupo control. Aquellas proteinas

que muestran mayores diferencias se sitan en los extremos derecho e izquierdo
superiores del grafico

los hallazgos de la colonoscopia y el valor de
SOH. Ademas, hemos seguido colaborando
en diferentes estudios y ensayos clinicos que
el grupo de investigacion en Patologia Diges-
tiva esta llevando a cabo para determinar
los mecanismos de accion antitumoral del
acido acetilsalicilico en el cancer colorrectal
o el efecto de la suplementacién con acidos
grasos omega 3 en pacientes con hepatocar-
cinoma.

Proyectos

*  Proyecto Accién Estratégica en Salud
ISCIII PI17/02171: Las plaquetas como
biomarcadores en cancer colorrectal:
estudio del transcriptoma, proteoma y
marcadores de activacion plaquetaria.

*  Estudio de la utilidad de los indices pla-
quetas/linfocitos, neutréfilos/linfocitos
y volumen plaquetario medio asociados
al test de sangre oculta en heces en el
screening del cancer colorrectal.

Publicaciones

. Irun P, Lanas A, Piazuelo E. Omega-3
Polyunsaturated Fatty Acids and Their
Bioactive Metabolites in Gastrointes-
tinal Malignancies Related to Unre-
solved Inflammation. A Review. Front
Pharmacol 2019; DOI 10: 852. 10.3389
/fphar.2019.00852. ISSN:1663-9812
(Print);1663-9812.
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Politicas y servicios de salud

Produccién de Conocimiento e Innovaciéon
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Se han sentado
las bases para el
uso sistematico de
ciencia avanzada
de datos y compu-
tacion distribuida

en proyectos na-
cionales e inter-
nacionales en los
que se evaluan los
servicios de salud
y las politicas sani-
tarias
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Quiénes somos

Evaluacién del desempefio de los sistemas
sanitarios, y la efectividad y eficiencia de
las “intervenciones sanitarias”, en particular
aquellas que afectan a pacientes cronicos,
utilizando estudios observacionales sobre
datos masivos de vida real.

IP: Enrique Bernal

Investigadores: Ester Angulo-Pueyo Micae-
la Comendeiro-Maaloe, Francisco Estupi-
fidn-Romero, Natalia Martinez-Lizaga y Ma-
nolo Ridao-Lopez

Investigadores asociados: Sophie Gorge-
mans, Julidn Librero, Juan Gonzalez, Jaime
Pinilla, Miquel Serra y Carlos Telleria

Apoyo a la investigacion: Ramoén Launa y Mi-
riam Seral

Resultados mas
relevantes del ano

Nuevo proyecto coordinado en el Plan Na-
cional de Ciencia en el contexto de la red
de excelencia REDISSEC, que incluye cuatro
sub-proyectos, CONCEPT-STROKE, CON-
CEPT-DIABETES, = CONCEPT-SURBCAN, vy
CONCEPT-COST, en el que se analizan los
cuidados recibidos por varias cohortes de
pacientes; pacientes con accidente cerebral
isquémico agudo, diabetes y supervivientes
de cancer de mama.

Continda el proyecto INTERREG IctusNet, en
el que se estan desarrollando las bases para

la implementacion de tecnologias avanzadas
de mineria de procesos asistenciales sobre
infraestructuras federadas de datos masivos.

A traves de la Joint Action InfAct, el grupo
esta contribuyendo al disefio de una infraes-

tructura europea interoperable para el desa-
rrollo de investigacién federada sobre datos
masivos de vida real.

El grupo coordina el nodo espafiol del Ob-
servatorio de Sistema de Salud y Politicas de
OMS Europa, y asesora a la Division de Salud
de la OCDE.

Publicaciones mas relevantes del afio

Durante 2019 se han publicado y actualizado

el Atlas para la monitorizacién de los cuida-
dos en diabetes, el Atlas de hospitalizaciones
por enfermedad isquémica coronaria y pro-
cedimientos cardiacos, y el Atlas de Hospita-

lizaciones Potencialmente Evitables por con-
diciones crénicas 2010-2015.

Entre las publicaciones en revistas cientificas:

+ Catala-Lopez F, Ridao-Lépez M, Ber-
nal-Delgado E, Moher D, Repullo J R.
Endorsement of guidelines for repor-
ting economic evaluation studies by
Spanish biomedical journals. Gac Sanit
2019; 33(3):255-258. DOI 10.1016/j.gace-
ta.2018.12.006. ISSN:0213-9111

+ Comendeiro-Maaloe M, Ridao-Lépez
M, Gorgemans S, Bernal-Delgado E. Pu-
blic-private partnerships in the Spani-
sh National Health System: The rever-
sion of the Alzira model. Health Policy
2019;123(4): 408-411. DOl 10.1016/j.
healthpol.2019.01.012. ISSN:0168-8510
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Algunos de los productos lanzados en 2019

Comendeiro-Maaloe M, Ridao-Lopez
M, Gorgemans S, Bernal-Delgado E. A
comparative performance analysis of
a renowned public private partners-
hip for health care provision in Spain
between 2003 and 2015. Health Policy
2019;123 (4):412-418. DOl 10.1016/j.
healthpol.2018.11.009. ISSN: 0168-8510

Tanke MAC, FeymenY, Bernal-Delgado E,
Deeny SR, Imanaka Y, Jeurissen P, Lange
L, Pimperl A, Sasaki N, Schull M, Wam-
mes JJG, Wodchis WP, Meyer GS. A cha-
llenge to all. A primer on inter-country
differences of high-need, high-cost pa-

tients. PLoS One 2019; 14 (6): e0217353.
DOI 10.1371/journal.pone.0217353.
ISSN:1932-6203

Francisco Estupifian-Romero, Cristobal
Baixauli-Perez, Natalia Martinez-Liza-
ga, Ester Angulo-Pueyo, Manuel Ridao
Lopez, Miriam Seral Rodriguez, Micae-
la Comendeiro-Maalge, Enrique Ber-
nal-Delgado European Collaboration for
Healthcare Optimisation (ECHO) Data
Model Specification DOI: 10.5281/zeno-
do.3253684
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EpiChron de Investigacion en enfermedades cronicas

Produccién de Conocimiento e Innovacion
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El grupo EpiChron
trabaja para ofre-
cer claves que

permitan abordar B F—3
adecuadamente el —
gran desafio que 1 & ™

suponen las enfer- LTI
medades crénicas
y la multimorbili-
dad para el siste-

ma sanitario
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Quiénes somos

EpiChron es un grupo de investigacion
multidisciplinar de profesionales clinicos
y de salud publica del sistema de salud de
Aragén. Nuestra investigacion se centra en
enfermedades cronicas y multimorbilidad
a nivel poblacional. La caracterizacién lon-
gitudinal de la multimorbilidad nos permite
ofrecer claves sobre sus consecuencias para
la salud y el sistema sanitario; investigamos
sobre intervenciones y modelos de atencion
basados en la mejor evidencia cientifica y
centrados en la persona.

IP: Alexandra Prados
Antonio Gimeno
Beatriz Poblador

Investigadores asociados: Paula Ara, Merce-
des Aza, Ana Cristina Bandrés, Kevin Bliek,
Amaia Calderon, Jonas Carmona, Mercedes
Clerencia, Carlos Coscollar, Jesus Diez, Luis
Gimeno, Francisca Gonzalez, Inmaculada
Guerrero, Eugenia Marta, Javier Marta, Aida
Moreno, Victoria Pico, Beatriz Poblador, An-
tonio Poncel

Resultados mas
relevantes del aino

EpiChron contintia avanzando en los diver-
Sos proyectos activos a nivel regional, nacio-
nal y europeo, en las dos lineas de investiga-
cion que desarrolla:

1. Caracterizacion de enfermedades crénicas
y multimorbilidad

2. Modelos de atencién a la multimorbilidad
centrados en la persona.

A nivel europeo, EpiChron participa en los
proyectos H2020-FAIR4Health, JA-Chrodis
Plus y Refbio EPICHRONIC Il y SAT-PREDIAB,
asi como en la red ENCPP de la Agencia Eu-
ropea del Medicamento y en el Action Group
A1 del EIP-AHA. A nivel nacional, pertenece
a la Red de Investigacién en Servicios de Sa-
lud de Enfermedades Croénicas (REDISSECQ),
coordina los ensayos clinicos multicéntricos
MULTIPAP y MULTIPAP Plus y participa en el
proyecto multicéntrico SURBCAN.

Respecto a la formacién en el SNS, EpiChron
es unidad acreditada como parte del Dispo-
sitivo Docente para formacioén especializada
MIR de Medicina Preventiva y Salud Publica,
y continda su labor de formacién mediante
rotaciones internas y moédulos de atencion
continuada.

Se estan desarrollando 5 tesis doctorales
centradas en la investigacion en multimorbi-
lidad, se han dirigido y defendido 1 TFG y 1
TFM, se han tutorizado 2 estancias internas
de investigadores en el marco de REDISSEC
y se ha llevado a cabo una estancia externa
en el marco del proyecto EPICHRONIC II. Ade-
mas, el grupo ha obtenido la concesion de
un contrato de investigador Rio Hortega, que
supone la incorporacién de un investigador
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con perfil clinico al equipo a partir de 2020
durante dos afios.

En términos de produccion cientifica, se han
publicado 11 articulos y realizado 22 partici-
paciones en diversos congresos de ambito
nacional e internacional. Una iniciativa cla-
ve este afio ha sido la organizacién de la Il
Jornada Internacional MULTIPAP: Multimor-
bilidad, un problema de salud global, cuyo
objetivo fue avanzar en el conocimiento de
la multimorbilidad en un debate abierto con
pacientes, gestores, profesionales asistencia-
les e investigadores, que conté con mas de
150 asistentes.

Publicaciones

* Antonio Gimeno-Miguel, Anyuli Gra-
cia Gutiérrez, Beatriz Poblador-Plou,
Carlos Coscollar-Santaliestra, ] Ignacio
Pérez-Calvo, Miguel | Divo, Amaia Cal-
derén-Larrafiaga, Alexandra Prados-To-
rres, Fernando | Ruiz-Laiglesia. Multi-
morbidity patterns in patients with heart
failure: an observational Spanish study
based on electronic health records. BMJ
Open 2019;9:e033174. DOI: 10.1136/
bmjopen-2019-033174

. Palmer K, Carfi A, Angioletti C, Di Paola
A, Navickas R, Dambrauskas L, Jurevicie-
ne E, Jodo Forjaz M, Rodriguez Blazquez
C, Prados-Torres A, Gimeno-Miguel A,
Cano-del Pozo M, Bestué-Cardiel M,
Leiva- Fernandez F, Poses Ferrer E, Ca-
rriazo AM, Rodriguez-Acufia R, Cosano
|, Bedoya-Belmonte JJ, Liseckiene |, Bar-
bolini M, Txarramendieta J, de Manuel
Keenoy E, Fullaondo A, Rijken M, Onder
G. A methodological approach for imple-
menting an Integrated Care Model for
Multimorbidity: results from the pre-im-
plementation stage of JA-CHRODIS PLUS.
[JERPH 2019;16(24):5044 DOI: 10.3390/
ijerph16245044

@

Forjaz MJ, Rodriguez-Blazquez C, Guerre-
ro-Fernandez de Alba I, Gimeno-Miguel
A, Bliek-Bueno K, Prados-Torres A, The
Chrodis Expert Group On Multimorbidi-
ty OBO. Application of the JA-CHRODIS
Integrated Multimorbidity Care Model
(IMCM) to a Case Study of Diabetes and
Mental Health. [JERPH 2019; 16(24):5151
DOI: 10.3390/ijerph16245151

Forns J; Cainzos-Achirica, M; Hellfritzsch,
M.;Morros, R.;Poblador-Plou, B.;Ha-
llas, J.;Giner-Soriano, M.;Prados-Torres,
A.;Pottegard, A. Cortes, J.Castellsague,
J..Jacquot, E.;Deltour, N.;Perez-Gutthann,
S.;Pladevall, M. Validity of ICD-9 and
ICD-10 codes used to identify acute li-
ver injury: A study in three European
data sources. Pharmacoepidemiol Drug
Saf 2019; 28(7):965-975. DOI: 10.1002/
pds.4803

Forns J, Pottegard A, Reinders T, Pobla-
dor-Plou B, Morros R, Brandt L, Cain-
zos-Achirica M, Hellfritzsch M, Schink T,
Prados-Torres A, Giner-Soriano M, Hagg
D, Hallas J, Cortes J, Jacquot E, Deltour
N, Perez-Gutthann S, Pladevall M, Reu-
tfors J. Antidepressant use in Denmark,
Germany, Spain, and Sweden between
2009 and 2014: Incidence and comorbi-
dities of antidepressant initiators

J Affect Disord 2019; 249:242-252. DOI:
10.1016/}.jad.2019.02.010

Gimeno-Feliu LA, Calderén-Larrafiaga A,
Diaz E, Laguna-Berna C, Poblador-Plou B,
Coscollar-Santaliestra C, Prados-Torres
A. The definition of immigrant status
matters: impact of nationality, country of
origin, and length of stay in host country
on mortality estimates. BMC Public Heal-
th. 2019;19(1):247 DOI: 10.1186/512889-
019-6555-1

Gimeno-Miguel A, Clerencia-Sierra M,
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loakeim |, Poblador-Plou B, Aza-Pas-
cual-Salcedo M, Gonzalez-Rubio F, Rodri-
guez-Herrero R, Prados-Torres A. Health
of Spanish centenarians: a cross-sectio-
nal study based on electronic health re-
cords. BMC Geriatr 2019; 19(1):226. DOI:
10.1186/512877-019-1235-7

Jansana A, Posso M, Guerrero |, Pra-
dos-Torres A, Del Cura MI, Castells X,
Sala M. Health care services use among
long-term breast cancer survivors: a
systematic review. ] Cancer Surviv 2019;
13(3):477-493. DOI: 10.1007/s11764-
019-00755-z

Menditto E, Gimeno-Miguel A, Moreno A,
Poblador-Plou B, Aza M, Orlando V, Gon-
zalez-Rubio F, Prados-Torres A. Patterns
of multimorbidity and polypharmacy in
young and adult population: Systematic
associations among chronic diseases
and drugs using factor analysis. PLoS
One 2019;14(2):e0210701. DOI: 10.1371/
journal.pone.0210701

Moreno Juste A, Menditto E, Orlando V,
Monetti VM, Gimeno Miguel A, Gonza-
lez Rubio F, Aza-Pascual-Salcedo MM,
Cahir C, Prados Torres A and Riccardi
G. Treatment Patterns of Diabetes in
Italy: A Population-Based Study. Front
Pharmacol 2019; 10:870. DOI: 10.3389/
fphar.2019.00870

Pladevall-Vila M, Pottegard A, Schink
T, Reutfors ], Morros R, Poblador-Plou
B, Timmer A, Forns J, Hellfritzsch M,
Reinders T, Hagg D, Giner-Soriano M,
Prados-Torres A, Cainzos-Achirica M,
Hallas J, Brandt L, Cortes J, Aguado J,
Perlemuter G, Falissard B, Castellsague
J, Jacquot E, Deltour N, Perez-Gutthann
S. Risk of Acute Liver Injury in Agome-
latine and Other Antidepressant Users
in Four European Countries: A Cohort

and Nested Case-Control Study Using
Automated Health Data Sources. CNS.
Drugs 2019;33(4):383-395. DOI:10.1007/
s40263-019-00611-9

Principales proyectos activos en 2019

*  FAIR4Health: Improving Health Research
in EU through FAIR Data

* EU Joint Action: CHRODIS-PLUS Imple-
menting good practices for chronic di-
seases

*  Proyecto FIS Multicéntrico: “Efectividad
de la intervencion Multi-PAP Plus en
ancianos jévenes con multimorbilidad
y polimedicacion para mejorar la pres-
cripcion en atencion primaria: ECA por
conglomerados” (P118/01303)

*  Proyecto FIS Multicéntrico: “Efectividad
de la intervencion Multi-PAP en ancianos
jévenes con multimorbilidad y polimedi-
caciéon para mejorar la prescripcion en
atencion primaria: ECA por conglomera-
dos"” (P115/00276)

*  Proyecto FIS Multicéntrico: “Comorbili-
dades y uso de servicios de salud en mu-
jeres supervivientes al cancer de mama
(SURBCAN)” (P116/00244)

* RefBio II: Impact of new antidiabetic
drugs on the treatment of type 2 diabe-
tes and patients safety: a pharmacoepi-
demiological challenge (EPICHRONIC 1)

* RefBio Il: Desarrollo y validacion de un
sistema de alarmas de deteccion de
eventos adversos en pacientes con hi-
perglucemias basado en la modelizacién
predictiva (SAT-PREDIAB)
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Epidemiologia molecular de la tuberculosis

Produccién de Conocimiento e Innovacion

Queremos
conocer y estudiar
los polimorfismos
genoémicos
encontrados en el
complejo Myco-

bacterium
tuberculosis,
agente causante
de la tuberculosis,
para mejorar su
control

IACS | Memoria 2019 H



Quiénes somos

El grupo multidisciplinar, participa en la vi-
gilancia molecular de la tuberculosis en la
CCAA de Aragon, en colaboracion con los
laboratorios de micobacterias de los hospi-
tales de Aragon y de Salud Publica. Ha reali-
zado el estudio de genotipado de las cepas
de M. tuberculosis multirresistentes (MDR)
aisladas en Espana, siendo punto de contac-
to (OCP) para el Centro Europeo para la Pre-
vencion y Control de Enfermedades (ECDC)
en la vigilancia molecular de la tuberculosis.
Caracteriza las cepas causantes de brotes
en la poblacion espafiola y estudia los ele-
mentos diferenciales en sus genomas. Es-
tudia las resistencias y la filogenia de los
aislados de M. tuberculosis. Participamos
en la formacién continuada de estudiantes
y personal del Sistema Nacional de Salud.
Asesora estudios de epidemiologia molecu-
lar de otros microorganismos realizados en
HUMS.

IP. Sofia Samper
Jessica Comin

Investigadores asociados: Piedad Arazo,
Alberto Cebollada, Daniel Ibarz, Maria José
Iglesias, Isabel Otal, Jesus Vifiuelas

Resultados mas
relevantes del aino

En 2019 hemos continuado nuestra colabo-
racion con Salud Publica de Aragdn en la vi-
gilancia molecular de la tuberculosis. Hemos
comenzado con el estudio de varios brotes
de tuberculosis acontecidos entre nuestra
poblacion aplicando la secuenciacion gené-
mica, WGS. En colaboracién con el Centro
Nacional de Microbiologia del Instituto de
Salud Carlos Il participamos en la vigilancia
molecular de la tuberculosis multirresistente
en Espafiay se han recopilado los resultados

v Test A basado on

Incaliracones do 156110

-2dl .

r ]
R g 1
B
-

P WL P
o Ce2 1800

T

— YN b
==l PE]-bep

Transferencia del Conocimiento Produccién de Conocimiento e Innovacién Gestion

Tasi B basadn an

=y chs |

e

=y
S
Ll |

U Tl i

Estudio de la prevalencia de una cepa, GC1237, M. tuberculosis de la familia Beijing (Bjn)

que persiste y extiende sus limites geograficos tras 20 afios de su entrada en la CCA de Ca-
narias mediante dos tests rapidos diferentes. Pérez-Lago L-Sci Rep. 2019 Mar 18;9(1):4687

de su realizacion sistematica a lo largo de 20
afos. Hemos investigado sobre el papel que
tiene un elemento especifico de M. tubercu-
losis complex, secuencia de insercion 1S6110,
en sus diferentes linajes. Se estudiaron las se-
cuencias de insercién (I1S) 6110 mediante LM-
PCR en cepas con baja y alta transmisibilidad
hombre-hombre, en M. bovis, M. africanum,
frente linajes 2 y 4 de M. tuberculosis. Se ha
detectado una localizacion especifica de una
copia de 1S6110 para uno de los linajes. La ca-
racterizacion de las cepas causantes de bro-
tes en la poblacién espafiola y el estudio de
los elementos diferenciales en sus genomas.
Esto permite, entre otras cosas, el disefio de
test rapidos para la identificacion de cepas
especialmente prevalentes o con un mayor
éxito en su transmision. Hemos asesorado
y dado soporte al Servicio de Microbiologia
del Hospital Universitario Miguel Servet, para
la realizacién de técnicas de genotipado de
otros microorganismos.

Publicaciones

. Pérez-Lago L, Campos-Herrero MI, Ca-
fas F, Copado R, Sante L, Pino B, Le-
cuona M, Gil OD, Martin C, Mufioz P,
Garcia-de-Viedma D, Samper S. A My-
cobacterium tuberculosis Beijing stra-
in persists at high rates and extends
its geographic boundaries 20 years
after importation. Sci Rep. 2019 Mar
18;9(1):4687. doi: 10.1038/s41598-019-
40525-6. PubMed PMID: 30886337,
PubMed Central PMCID: PMC6423232.

. Moreno B, Bolea R, Andrés-Lasheras S,
Sevilla E, Samper S, Morales M, Vargas
A, Chirino-Trejo M, Badiola JJ. Antimicro-
bial Susceptibilities and Phylogenetic
Analyses of Enterococcus hirae Isolated
from Broilers with Valvular Endocardi-
tis. Avian Dis. 2019 Jun 1;63(2):318-324.
doi: 10.1637/11986-102418-Reg.1. Pub-
Med PMID: 31251533.

@

Proyectos

Proyecto Accion Estratégica en Salud IS-
ClII PI15/0317 “Analisis de las diferencias
de 1S6110 entre los miembros del com-
plejo Mycobacterium tuberculosis y el
papel de su localizacion en el origen de
replicacién” 2016-2019

Proyecto Accion Estratégica en Salud IS-
Clll P118/00336: Nuevas herramientas y
estrategias para controlar la tuberculo-
sis 2019-2021

Proyecto  europeo H2020-MSCA-RI-
SE-2018 INNOVA 4TB Innovation in Tu-
berculosis 2018-2021

Convenio CERTEST “Evaluacién de VIA-
SURE TBC Real Time PCR Detection Kit
(Certest Biotec)" 2019

Participacion en Red

“The European Network of National Re-
ference Laboratory for Tuberculosis_2".
Entidad de afiliacion: Coordinated by
Health Protection Agency, UK & ECDC.
Fecha de inicio-fin: 2018-2020.

Grupo de Genética de Micobacterias
desde 1992. Entidad organizadora: Go-
bierno de Aragén desde 2002.

CIBER Enfermedades Respiratorias des-
de 2007. Entidad organizadora: Instituto
de Salud Carlos IlI.

Grupo de Genética de Micobacterias. En-
tidad organizadora: IS Aragén.
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Fisiopatologia renal y cardiovascular FISIOPREN

Produccién de Conocimiento e Innovacion

-t
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-

¥

En 2019 hemos
continuado la
investigacion de
diferentes mode-
los de enfermedad
renal (isquemia,

nefrotoxocidad,
nefropatia diabé-
tica)
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Quiénes somos

Nuestra mision es avanzar en el conoci-
miento de los mecanismos celulares y mole-
culares que causan las enfermedades rena-
les y cardiovasculares, y que explicarian la
frecuente relacion patogénica entre ambas
alteraciones. Nuestro grupo tiene experien-
cia en el uso de un amplio espectro de he-
rramientas metodolégicas, desde los estu-
dios moleculares a las pruebas funcionales
en modelos animales. Actualmente nos cen-
tramos en el desarrollo de modelos biomi-
méticos de cultivo celular. Mantenemos una
estrecha colaboracion con el grupo de Insu-
ficiencia Cardiaca del Dr. Juan |. Pérez Calvo
para identificar mecanismos fisiopatolégi-
cos en el dafio agudo renal que acompafia
a la insuficiencia cardiaca.

IP: Ignacio Giménez Lépez
Laura Martinez Gimeno
Pilar Torcal Guillén

Investigador asociado: Pablo ifiigo Gil

Personal en formacién: Alodia Lacueva, Na-
tacha Pefia, Juan P. Sdnchez

Resultados mas
relevantes del aino

La actividad del grupo durante el afio 2019
estuvo centrada en dos aspectos:

*  Aplicacion del modelo in vitro de tubulo
renal a problemas de salud humana. De-
sarrollamos tres lineas de investigacion
que corresponden a tres tresis doctora-
les en curso: modelo de isquemia renal,
modelo de nefrotoxicidad y modelo de
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FITC (D)

En 2019 publicamos nuestro
método para aislar y cultivar
células de tubulo proximal
obtenidas a partir de rifiones
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humanos, demostrando la
calidad de su fenotipo, su
utilidad y aplicabilidad a dife-
rentes técnicas (Sanchez-Ro-
mero et al. JIAO 2019)

Figurs 5. Eqgeenson of prosima tubasle surfsce markers in hWPTC. {a) Represenoive analysls by flow cypomaory of specific
markoert of prosimal tubule. More tan 818 of WPTC were doulle potitiee for markers U6 and CDIL (b)) The double poiitve

cell population identfied in tha image A war wbtequenily analyred bor CO10 exprecion, dizgpliying 6 1.1 of trigle povitve el

nefropatia diabética. Resultados preli-
minares fueron presentados en el Con-
greso PanAmericano de las Sociedades
Americanas de Fisiologia, celebrados en
La Habana.

Determinacién del valor diagnoéstico y
prondstico. En colaboraciéon con los Ser-
vicios de Nefrologia y Medicina Interna
del Hospital Clinico Universitario Lozano
Blesa, seguimos investigando la expre-
sion de marcadores de dafio renal y car-
diovascular en pacientes de insuficiencia
cardiaca

Publicaciones

Sanchez-Romero N, Martinez-Gime-
no L, Caetano-Pinto P, Saez B, San-
chez-Zalabardo JM, Masereeuw R,
Giménez I. A simple method for the
isolation and detailed characteriza-
tion of primary human proximal tubu-
le cells for renal replacement therapy.
Int J Artif Organs. 2020 Jan;43(1):45-57.

doi: 10.1177/0391398819866458. Epub
2019 Aug 6. PMID: 31385550. DOI:
10.1177/0391398819866458

Prognostic significance of acute kidney
injury and small increases in creatinine
concentration during acute decompen-
sation of heart failure. Josa-Laorden C,
Giménez-Lépez |, Rubio-Gracia J, Gar-
cés Horna V, Sanchez-Marteles M, Pé-
rez-Calvo JI. Rev Clin Esp. 2019;S0014-
2565(19)30302-9. doi:10.1016/j.
rce.2019.11.008. PMID 31882130

Rubio-Gracia | G-L, I;Damman, K.San-
chez-Marteles, M.;Garces-Horna, V.-
Josa-Laorden, C.de la Rica-Escuin, M.
L.,Perez-Calvo, J. I. Intraabdominal
pressure and worsening renal function
during decompensations of heart fai-
lure. A preliminary report from the PIA
study. Rev Clin Esp 2019;219(5):229-
235. DOl 10.1016/j.rce.2018.09.022.
ISSN:0014-2565.

Proyectos

«  Proyecto MICINN RTI2018-099946-B-00:
Aplicaciéon de tubulos bioartificiales al
estudio de la iniciacién y progreso de la
enfermedad renal, un paso hacia la me-
dicina personalizada (RENALBATS)

«  Proyecto MICINN SAF2017-92001-EXP:
¢Es La Progresién De La Fibrosis Tubu-
lo-Intersticial Un Asunto Interno? Papel
Del Shear Stress Tubular Y De La Co-
municacion Intercelular. 01/11/2018-
31/10/2020.

*  Promoviendo la salud cardiovascular:
Marcadores precoces de dafio renal y
cardiovascular en una cohorte de traba-
jadores. Ayudas a la Investigacion 2017,
Sociedad Espafiola de Nefrologia (SENE-
FRO). 2018-2019.

IACS | Memoria 2019 n



GGeneética de las dislipemias primarias

Produccidon de Conocimiento e Innovacion

La principal contribucién
de la linea de investiga-
cion durante el afio 2019
es que hemos identifica-
do la causa molecular de
la deficiencia de LCAT en
dos familias, y hemos po-

dido caracterizar el feno-
tipo lipidico asociado con
la enfermedad renal que
presentan algunos de
estos pacientes: presen-
cia de lipoproteinas LpXy
VLDL ricas en triglicéridos
y colesterol libre
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Quiénes somos

IP: Ana Cenarro Lagunas

Resultados mas
relevantes del aino

Nuestra linea de investigacion pretende pro-
fundizar en los mecanismos patogénicos de
diferentes dislipemias primarias, es decir, dis-
lipemias de causa genética. Una de estas dis-
lipemias es la baja concentracion de particulas
HDL. Las lipoproteinas HDL transportan co-
lesterol desde los tejidos periféricos al higado
para su catabolismo, por lo que la situacion de
disminucién de HDL se asocia con un elevado
riesgo cardiovascular. En nuestro grupo de in-
vestigacion, hemos profundizado en la causa
molecular de una deficiencia extrema de HDL.

Para ello, estudiamos dos familias con esta si-
tuacion de cifras de HDL-colesterol muy bajo, y
pudimos identificar dos mutaciones diferentes
en el gen de LCAT (lecitin:colesterol acil trans-
ferasa). En una de las familias, dos hermanos
eran homozigotos para la mutacion p.(lle-
202Thr), y en la otra familia, el sujeto afecto era
homozigoto para la mutacion p.(Arg171Glu) en
el gen de LCAT. Ademas, pudimos analizar las
caracteristicas clinicas y los posibles mecanis-
mos asociados con la enfermedad renal que
presentan estos pacientes mediante la deter-
minacion de los niveles de lipidos en plasma,
la actividad de la enzima LCAT, el perfil de lipo-
proteinas por RMNy FPLC, la cuantificacion del
colesterol libre y esterificado, y la presencia de
lipoproteina X (LpX). LpX es una lipoproteina
que aparece especificamente en situaciones

con elevadas concentraciones de colesterol li-
bre, en este caso debido a la deficiencia de la
enzima LCAT, encargada de esterificar el co-
lesterol. El analisis de lipoproteinas mediante
RMN y FPLC demostrd que los dos pacientes
que tenian enfermedad renal presentaban un
mayor nuimero de lipoproteinas pequefias de
muy baja densidad (VLDL) y una mayor con-
centracion de triglicéridos en VLDL.

Por tanto, nuestro estudio ha reportado tres
nuevos casos de deficiencia de LCAT, no des-
critos previamente. Y, ademas, hemos podido
demostrar que la enfermedad renal asociada a
esta dislipemia, no s6lo depende de la deficien-
cia de LCAT, si no que se debe a la presencia de
particulas de VLDL, ricas en triglicéridos y coles-
terol libre y la presencia de la lipoproteina LpX.

Publicaciones

*  Amor A]J C, M.;Mateo-Gallego, R.;Cenarro,
A Civeira, F.;,Ortega, E.;Ros, E.;Sala-Vila, A.
Dietary polyunsaturated fatty acids media-
te the inverse association of stearoyl-CoA
desaturase activity with the risk of fatty
liver in dyslipidaemic individuals. ] Nutr
2019;58(4):1561-1568.  10.1007/s00394-
018-1691-4. ISSN:1436-6207

. Bea A M L-M, I.;Marco-Benedi, V.;Ma-
teo-Gallego, R.Perez-Calahorra, S.;a-
rauta, E.;Martin, C.;Cenarro, A.;,Civeira, F.
Lipid-lowering response in subjects with
the p.(Leu167del) mutation in the APOE
gene Atherosclerosis 2019;282:43-147.
10.1016/j.atherosclerosis.2019.01.024.
ISSN:0021-9150

. Laclaustra M M-F, B.Lou-Bonafonte, J.
M.;Mateo-Gallego, R.Casasnovas, J. A.-
Guallar-Castillon, P.;Cenarro, A.;Civeira, F.
Impaired Sensitivity to Thyroid Hormones
Is Associated With Diabetes and Metabolic
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Ancde

Proyectos

Origin

Cathode

Electroforesis en agarosa de plasma y posterior
tincién con Filipin para identificar las lipoproteinas
LpX, que migran hacia el catodo. Con este método,

se pueden identificar los sujetos con colesterol

libre en las lipoproteinas por deficiencia de LCAT
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Progenitores endoteliales del sistema
cardiovascular GIPASC

Producciéon de Conocimiento e Innovacion

La aplicacion de
modelos de investi-
gacién clinicamente
relevantes es nues-
tra herramienta de
trabajo, siendo la

traslacion de los
resultados y con-
clusiones obtenidos
en ellos el objetivo
final de nuestro

grupo
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Quiénes somos

El Grupo de Investigacién en Progenitores
Adultos del Sistema Cardiovascular (Gl-
PASC) es un grupo multidisciplinar con una
composicion mixta. Entre sus miembros hay
investigadores basicos e investigadores cli-
nico-asistenciales.

Nuestro grupo de investigaciéon forma par-
te del grupo Mecanismos de Enfermedad
Cronica e Investigacion Traslacional (MECIT),
coordinado por Angel-Luis Garcia Otin y Ralf
Kohler, y reconocido por el Gobierno de Ara-
gobn como grupo de referencia (BO4_17R), y
forma parte del Instituto de Investigacion
Sanitaria Aragon (GlIS-0047), acreditado por
el ISCIII.

Lineas de trabajo e investigacion que se de-
sarrollan:

« Células progenitoras  endoteliales
(como biomarcadores y en aplicaciones
de terapia celular, ingenieria de tejidos
y medicina regenerativa)

«  Canales i6nicos (biofisica y farmacolo-
gia, desarrollo de pequefias moléculas
moduladoras para el tratamiento de
enfermedades relacionadas con su ac-
tividad)

«  Electrofisiologia cardiaca (innovacién
en el tratamiento de arritmias)

« Insuficiencia cardiaca y trasplante car-
diaco (buUsqueda de biomarcadores
para monitorizacién y seguimiento de
intervenciones terapéuticas)

+ Desarrollo de procesos asistenciales en
cardiologia (Programa Cdédigo Infarto
Aragén, rehabilitacion cardiaca)

+  Participacién en ensayos clinicos

IP: Angel-Luis Garcia Otin y Ralf Kéhler

Investigadores asociados: Antonio Asso Aba-
dia, Maria Teresa Blasco Peird, Naiara Calvo

Galiano, Enrique Castillo Luefia, Maruan Car-
los Chabbar Baudet, Jorge Javier Cebolla Sanz,
José Antonio Diarte de Miguel, M? Cruz Ferrer
Gracia, Georgina Fuertes Ferré, Gabriel Gala-
che Osuna, Pilar Giraldo Castellano, Carlota
Goémez Rincédn, Juan Pablo Gomollon Garcia,
José Ramén Laperal Mur, Pilar Lapuente Gon-
zalez, Maria Lasala Alastuey, Francisco Les Pa-
rellada, Laura Lépez de Frutos, Victor Lopez
Ramos, Javier Lozano Gerona, Antonela Lukic,
Ana Marcén Miravete, Blanca Medrano Engay,
Eva Maria Moreno Esteban, Teresa Oloériz San-
juan, Juan Carlos Porres Azpiroz, Ana Portolés
Ocampo, M? del Rosario Ortas Nadal, Carlos
Rubén Lopez Perales, Juan José Salazar Gonza-
lez, Juan Sanchez-Rubio Lezcano, Marisa Sanz
Julve, Esther Sanchez insa, Marta Soffa Valero

Resultados mas
relevantes del aino

Desarrollamos nuestra actividad con un enfo-
que traslacional, tratando de aplicar el cono-
cimiento basico generado en los modelos con
los que trabajamos a la busqueda de solucio-
nes terapéuticas de diferentes patologias.

Durante el afio 2019 continda el desarrollo del
proyecto Caracterizacién de exosomas en pa-
cientes con sospecha de SCACEST: busqueda
de nuevos marcadores con valor diagnostico
y prondéstico, con la recogida de muestras de
pacientes y la caracterizacién de exosomas de
células endoteliales coronarias y cardiomioci-
tos de modelos de cultivo celular in vitro con
el objetivo de determinar los marcadores 6pti-
mos para aplicar sobre muestras de pacientes.

Se ha desarrollado el proyecto ANGIOMI-
METICS. Desarrollo de aplicaciones en chips
microfluidicos para la evaluacion de modula-
dores farmacolégicos de la angiogénesis, que
ha permitido adaptar ensayos celulares para
evaluar la actividad de compuestos antiangio-
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génicos a un formato microfluidico con poten-
cial utilidad en el cribado de farmacos a escala
intermedia y aproximaciones hacia la medicina
personalizada.

Asimismo, se han realizado hallazgos significa-
tivos sobre la funcion de canales idnicos KCa3.1
en epitelios utilizando modelos murinos indu-
cibles. Estos resultados seran potencialmente
trasladables al ambito de las patologias intesti-
nales y cutaneas.

En la vertiente clinica de la actividad del grupo
se han presentado resultados de un estudio
prospectivo realizado en pacientes con sin-
drome coronario agudo tratados mediante
implantacién de stent y terapia posterior de
doble antiagregacion plaquetaria que muestra
una tasa de interrupcion prematura de la tera-
pia de doble antiagregacion del 15,4% asociada
aunincremento en la incidencia anual de infar-
to agudo de miocardio y necesidad de revascu-
larizacion de la lesion tratada.

Proyectos activos

+  Caracterizacion de exosomas en pacien-
tes con sospecha de SCACEST: busqueda
de nuevos marcadores con valor diag-
nostico y pronostico. ISCIII PI16/02112.
Investigador principal Angel-Luis Garcia
Otin, co-investigadora principal a Esther
Sanchez insa.

*  ANGIOMIMETICS. Desarrollo de aplicacio-
nes en chips microfluidicos para la eva-
luacion de moduladores farmacolégicos
de la angiogénesis. Refbio Il 2016-2018
(Pyrenees Biomedical Network)-Interreg
POCTEFA. Programa financiado por el
FEDER. Investigador principal Angel-Luis
Garcia Otin.

Tesis doctoral

*  Georgina Fuertes Ferre. Doble antiagre-
gacion en los pacientes con syndrome

@

coronario agudo tratados mediante inter-
vencionismo percutaneo con implante de
stent. La importancia del cumplimiento
terapéutico. Directores: José Antonio Diar-
te de Miguel, José Puzo Foncillas. Fecha
de defensa: 19/02/2019. Universidad de
Zaragoza. Calificacion: Sobresaliente cum
laude.

Trabajos fin de grado

*  Gabriel Dominguez Almuzara. Estudio
de la subpoblacién de la subpoblacién
ALDH+ de células endoteliales progeni-
toras tipo ECFC. Grado de Biotecnologia.
Universidad de Zaragoza.

*  Lucia Murillo Pardos. Estudio del efecto de
la quercetina sobre la expansién in vitro y
la actividad angiogénica de células endo-
teliales progenitoras tipo ECFC. Grado de
Biotecnologia. Universidad de Zaragoza.

Publicaciones

. Valero M S R-G, M.;Lozano-Gerona, J.;-
Delgado-Wicke, P..Calmarza, P.:Oli-
van-Viguera, A.lLopez, V.Garcia-Otin, A.
L. Valero, S.;Pueyo, E.;Hamilton, K. L;Miu-
ra, H.;Kohler, R. KCa3.1 Transgene
Induction in Murine Intestinal Epithelium
Causes Duodenal Chyme Accumulation
and Impairs Duodenal Contractility. Int |
Mol Sci 2019; 205 . DOl 10.3390/
ijms20051193. ISSN:1422-0067.

+  Valero MS, Gonzalez M, Ramdn-Gimenez
M, Andrade PB, Moreo E, Les F, Fernan-
des F, Gdbmez-Rincon C, Berzosa C, Garcia
de Jalén JA, Arruebo MP, Plaza MA, Kohler
R, Lopez V, Valentdo P, Castro M. Jasonia
glutinosa (L.) DC,, a traditional herbal me-
dicine, reduces inflammation, oxidative
stress and protects the intestinal barrier in
a murine model of colitis. Inflammophar-
macology. 2019. DOI: 10.1007/s10787-
019-00626-0.
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. Fuertes Ferre G, Caballero Jambrina |, Ruiz
Aranjuelo A, Jimeno Sanchez J, Galache
Osuna JG, Andrés Esteban EM, Casasno-
vas Lenguas JA, Diarte de Miguel JA. Fre-
quency and Reasons of Dual Antiplatelet
Therapy Discontinuation and Switching of
P2Y12 Inhibitors in Patients with Acute Co-
ronary Syndrome Treated with Stent Im-
plantation. Cardiology. 2019;142(4):203-
207.DOI: 10.1159/000500977.

. Lépez de Frutos L, Cebolla Jj, Irdn P, Kohler
R, Giraldo P. Web-Based Bioinformatics
Predictors: Recommendations to Assess
Lysosomal Cholesterol Trafficking Disea-
ses-Related Genes. Methods Inf Med.
2019;58(1):50-59. DOI: 10.1055/s-0039-
1692463.

+  Simonsen U, Winther AK, Olivan-Viguera
A, Comerma-Steffensen S, Kohler R, Bek T.
Extracellular l-arginine Enhances Relaxa-
tions Induced by Opening of Calcium-Acti-
vated SKCa Channels in Porcine Retinal Ar-
teriole. Int ] Mol Sci. 2019;20(8). pii: E2032.
DOI: 10.3390/ijms20082032.

* Couto-Mallon D, Gonzalez-Vilchez F, Aime- Esferoides formados por células endoteliales progenitoras tipo ECFC cargadas con diferente
nar-Bonet L, Diaz-Molina B, Segovia-Cu- cantidad nanoparticulas ferromagnéticas. La intensidad de sombreado se correlaciona con
bero J, Gonzalez-Costello J, Delgado-Jimé- el contenido de nanoparticulas que contienen las células. La aplicacién de esta técnica puede
nez J, Castel-Lavilla MA, Crespo-Leiro MG, facilitar su inclusién en sistemas microfuidicos para el desarrollo de ensayos in vitro

Rangel-Sousa D, Martinez-Sellés M, Ra-
bago-Juan-Aracil G, De-la-Fuente-Galan L,
Blasco-Peir6 T, Hervas-Sotomayor D, Garri-
do-Bravo IP, Mirabet-Pérez S, Mufiz J, Bar-
ge-Caballero E. Prognostic Value of Serum
Lactate Levels in Patients Undergoing Ur-
gent Heart Transplant: A Subanalysis of
the ASIS-TC Spanish Multicenter Study.
Rev Esp Cardiol (Engl Ed). 2019;72(3):208-
214.DOI: 10.1016/j.rec.2018.02.021.
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ERV Elementos retrovirales enddgenos
en el desarrollo y patologias asociadas

Produccion del Conocimiento e Innovacion
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Quiénes somos

IP: Jon Schoorlemmer
Sofia Macias Redondo

Investigadores asociados: Maria Climent
Aroz, Salvador Climent, Pedro Muniesa

Hemos integrado nuestro grupo con el
Grupo “Placental Pathophysiology and fetal
programming” formado por Daniel Oros,
Cristina Paules y Pilar Calvo del Servicio de
Obstetricia del Hospital Clinico Universita-
rio de Zaragoza, para estudiar patologias
placentarias relacionadas al falso aviso de
parto prematuro.

Resultados mas
relevantes del aino

La neuro-inflamacién crénica caracteriza la
mayoria de las enfermedades del sistema ner-
vioso central (CNS). La inflamacién iniciada por
el sistema inmune innato (y mediado por las
células microglia), sirve de proteccion a infec-
ciones y ayuda la regeneracién en situaciones
de dafio. Sin embargo, en presencia de neu-
rodegeneracion, el exceso de muerte celular
convierte la neuroinflamacion en cronica y
patolodgica. El desequilibrio entre factores anti
y proinflamatorios producidos por células del
CNS tiene un papel principal en el desarrollo
de enfermedades neurodegenerativas. Por

razones obvias, el analisis del CNS humano
se limita a estudios post-mortem. Como alter-
nativa, se recurre a modelos animales. El uso
de células troncales embrionarias humanas
(HESC) y sus variantes funcionales en forma de
neuronas Yy oligodendrocitos, presentan otro
abordaje alternativo. Estamos elaborando dos
lineas de investigacion, cuya finalidad es crear
modelos celulares in vitro que permiten el ana-
lisis de procesos patoldgicas en el CNS. Colabo-
ramos en un proyecto enfocado a entender el
fondo genético y los mecanismos moleculares
que contribuyen a la enfermedad de Alzheimer
(EA) y de la demencia frontotemporal (DFT).

Dentro de este proyecto, tenemos como ob-
jetivo determinar el proteoma de la proteina
PGRN, tanto su version silvestre, como versio-
nes que llevan mutaciones asociadas a DFT/
EA. Como primer paso, estamos creando li-
neas HESC que expresan la PGRN etiquetada.
El objetivo final consiste en preparar extractos
de neuronas generadas in vitro, para realizar
la protedmica. Para determinar las interaccio-
nes entre la expresiéon de los Retrovirus Endo-
genos Humanos (HERV) en Esclerosis Mdltiple
y la inflamacién, generamos oligodendrocitos
partiendo de HESC. La sobre-expresién de
HERV-W en precursores neuronales humanos
desencadena una respuesta inflamatoria me-
diada por TLR3 que conlleva la induccién de
interferén (3. Estos resultados sugieren que la
desregulacion de HERV-W podria activar el sis-
tema inmune innato. Esperamos que el anali-
sis de los modelos generados contribuya a una
mejor comprensién de las patologias, y ayuden
en el futuro al diagndstico o a tratamientos me-
jorados.
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Publicaciones

Jezid Miranda, Sofia Macias-Redondo,
Cristina Paules, Alex Gomez-Gomez; Fran-
cesca Crovetto, Annachiara Basso, Maria
D Gomez-Roig, Elisenda Eixarch, Oscar J
Pozo; Jon Schoorlemmer, Fatima Crispi,
Eduard Gratacés. Maternal Stress and Pla-
cental RNA Expression and Methylation of
the HSD11(32 Gene in Intrauterine Growth
Restriction. Submitted 2019

Jezid Miranda, Cristina Paules, Sofia Ma-
cias-Redondo, Alex Gomez-Gomez, Fran-
chesca Crovetto, Elisenda Eixarch, Oscar
Pozo, Jon Schoorlemmer, Fatima Crispi,
Eduard Gratacos. Prenatal stress modi-
fies RNA expression of HSD11[3-2 and the
hypothalamic-pituitary-adrenocortical
axis in fetal growth restriction. American
Journal of Obstetrics & Gynecology 220 (1),
S52

Proyectos activos

Proyecto Accién Estratégica en Salud ISCIII
P117/02208 (2018-2020): Inflamacion y an-
giogénesis en la prematuridad e impacto
de la amenaza de parto pretérmino.

Proyecto POCTEFA REFBIO Il (2017-2019):
MOMENEU Finding Common Molecular
Mechanisms in Neurodegeneration

Grupo DGA BO5_17R (2017-2019): Placen-
tal pathophysiology and fetal program-
ming.
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Clinical diagnosis and drug delivery

Produccion de Conocimiento e Innovacion

Nuestro objetivo
en 2019 ha sido
consolidar la técni-
ca Biopsia Liquida

Térmica (BLT) en la
comunidad cienti-
fica como método
de deteccidn precoz
y seguimiento de
cancer
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Quiénes somos

Se llevan a cabo diferentes proyectos rela-
cionados con el desarrollo de nuevas herra-
mientas diagndsticas en cancer basados en
calorimetria, identificacion de compuestos
bioactivos y el desarrollo de aplicaciones
biomédicas de nanoestructuras poliméricas
(en colaboracion con grupos del Instituto
BIFI e Instituto ICMA (CSIC)-INA).

IP: Olga Abian

Sonia Hermoso, Ana Jiménez, Violeta Mor-
cuende, David Ortega, Alberto Rodrigo

Resultados mas
relevantes del aino

Durante el afio 2019 se han conseguido re-
sultados que han sido publicados en revistas
internacionales de alto nivel. Todos ellos estan
relacionados con la linea de trabajo del grupo
en sus diferentes aspectos:

1. Se han caracterizado los compuestos pre-
viamente identificados que pueden unirse
y corregir el funcionamiento de proteinas
involucradas en una enfermedad tan rele-
vante como cancer de pancreas, una en-
fermedad rara como Sindrome de Rett e
infeccién por Bacteroides fragilis.

2. Se ha estudiado la estructura de proteinas
que pueden servir de modelo para futuras
aplicaciones en la identificacién de farma-
cos.

3. Se han evaluado diversas nanoestructu-
ras: tanto su utilizacion en diagndstico
clinico como en liberacion de farmacos
dentro de las células.

4. Se ha reclutado y recogido muestras de

pacientes para validar un nuevo método
diagnostico frente al cancer con el que se-
ria posible detectar esta enfermedad de
forma rapida y no invasiva con un simple
analisis de sangre.

Proyectos activos como IP

«  Proyecto Accion Estratégica en Salud IS-
ClII PI18/0663: Biopsia Liquida Térmica
(BLT): Aplicacion clinica del analisis de
curvas calorimétricas de suero como
nuevo método de diagndstico y segui-
miento de patologia digestiva tumoral.
200.557,50€

*  FECYT plataforma crowdfunding: Detec-
cion rapida y sencilla de cancer de co-
lon (proyecto PRECIPITA-2017-000201)
20.241 €

Proyectos activos como participante

* Identifying Biomarkers Through Trans-
lational Research for Prevention and
Stratification of Colorectal Cancer
(TRANSCOLONCAN) eCOST, COST Ac-
tion CA17118

*  Between Atom and Cell: Integrating Mo-
lecular Biophysics Approaches for Bio-
logy and Healthcare (MOBIEU) eCOST,
COST Action CA15126

Patente

« NUPR1 INHIBITION FOR TREATING
CANCER. O. Abian, P. Santofimia-Casta-
fo, Y. Xia, J.L. Neira, B. Rizzuti, A. Velaz-
quez-Campoy, L. Peng, J.L. lovanna PCT/
EP2019/064184 31 Mayo 2019. Entida-
des: INSERM, ARAID, IACS, IIS-A, CNRS
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Biopsia Liquida Térmica (BLT) aplicada a seguimiento de pacientes con
cancer de pulmoén

Esta grafica de la publicacién: Cancers 2019; 11 (7), muestra los datos de
TLB score obtenido para los sujetos control (negro) y los pacientes con
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Publicaciones

Claveria-Gimeno RV, S.;Abian, O.;Velaz-
quez-Campoy, A. Tinkering with
Binding Polynomials in Isothermal Ti-
tration Calorimetry Methods. Mol
Biol 2019; 1964:185-213.

Felix ] W, K.;Chipot, C.;Dehez, F.;Hessel,
A.;Gauto, D. F.;Morlot, C.;Abian, O.;Guts-
che, I.;Velazquez-Campoy, A.;Schanda,
P.;Fraga, H. Mechanism of the allosteric
activation of the ClpP protease machi-
nery by substrates and active-site inhi-
bitors. Sci Adv 2019;5 (9).

Identificacion de compuestos
bioactivos frente a cancer de
pancreas

Esta grafica de la publicacion:
J Clin Invest 2019; 129 (6): 2500-
2513, muestra los resultados de
eficacia en ratén del compuesto
identificado y optimizado objeto

de patente.

Galvez ] A C-G, R.;Galano-Frutos, J. J.;-
Sancho, J.;Velazquez-Campoy, A.;Abian,
O.;Diaz-de-Villegas, M. D. Stereoselecti-
ve synthesis and biological evaluation
as inhibitors of hepatitis C virus RNA
polymerase of GSK3082 analogues with
structural diversity at the 5-position.
Eur ) Med Chem 2019; 171:401-419.

Martinez de Paz A K, L.;Martin, H.;Clave-
ria-Gimeno, R.;Tom Dieck, S.;Cheema,
M. S.;Sanchez-Mut, J. V.;Moksa, M. M.;-
Carles, A.;Brodie, N. I.;Sheikh, T. |.;Free-
man, M. E.;Petrotchenko, E. V.;Borchers,
C. H.;Schuman, E. M.;Zytnicki, M.;Velaz-
quez-Campoy, A.;Abian, O.;Hirst, M.;Es-
teller, M.;Vincent, J. B.;Malnou, C. E.;Au-
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sio, J.MeCP2-E1 isoform is a dynamically
expressed, weakly DNA-bound protein
with different protein and DNA interac-
tions compared to MeCP2-E2.Epigene-
tics Chromatin 2019; 12 (1):63.

Neira JL, Rizzuti, B.;Santofi-
mia-Castano, P.;Abian, 0.;Velaz-
quez-Campoy, A.;Fernandez-Megia,
E.;lovanna, J. L. Dendrimers as Compe-
titors of Protein-Protein Interactions
of the Intrinsically Disordered Nuclear
Chromatin Protein NUPR1. Biomacro-
molecules2019;20(7):2567-2576.

Perez-Rizquez C A, Abian, O.; Palomo, J.
M. Site-selective modification of trypto-
phan and protein tryptophan residues
through PANP bionanohybrid-catalysed
C-H activation in aqueous media. Chem
Commun (Camb) 2019; 55 (86):12928-
12931.

Rodrigo A O, J. L.;Vega, S.;Sanchez-Gra-
cia, O.;Lanas, A;lsla, D.;Velazquez-Cam-
poy, A.;Abian, O. Thermal Liquid Biopsy
(TLB): A Predictive Score Derived from
Serum Thermograms as a Clinical Tool
for Screening Lung Cancer Patients.
Cancers (Basel) 2019; 11 (7).

Santofimia-Castano P R, B.;Xia, Y.;Abian,
O.;Peng, L.Velazquez-Campoy, A.;Nei-
ra, J. L.;lovanna, J. Targeting intrinsically

disordered proteins involved in cancer.
Cell Mol Life Sci 2019.

Santofimia-Castano P R, B.;Xia, Y.;Abian,
O.,Peng, L.Velazquez-Campoy, A.;lo-
vanna, J. L;Neira, J. L. Designing and
repurposing drugs to target intrinsically
disordered proteins for cancer treat-
ment: using NUPR1 as a paradigm. Mol
Cell Oncol 2019; 6(5):e1612678.

Santofimia-Castano P X, Y.;Peng, L.;-
Velazquez-Campoy, A.;Abian, O.;Lan,
W.;Lomberk, G.;Urrutia, R.;Rizzuti, B.;-
Soubeyran, P.;Neira, J. L;lovanna, J.
Targeting the Stress-Induced Protein
NUPR1 to Treat Pancreatic Adenocarci-
noma. Cells 2019;8 (11).

Santofimia-Castano P X, Y.;Lan, W.;Zhou,
Z.;Huang, C,;Peng, L.,Soubeyran, P.;Ve-
lazquez-Campoy, A.;Abian, O.;Rizzuti,
B.;Neira, J. L.;lovanna, J. Ligand-based
design identifies a potent NUPR1 in-
hibitor exerting anticancer activity via
necroptosis. J Clin Invest 2019; 129 (6):
2500-2513.

Vega S, Abian O, Velazquez-Campoy A.
Handling complexity in biological inte-
ractions: Allostery and cooperativity in
proteins. Journal of Thermal Analysis
and Calorimetry, 2019,138(5):3229-

3248.
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Terapia génicay celular del cancer

Produccién de Conocimiento e Innovacion

Hay que mirar
resultados del
pasado con el
conocimiento de
las técnicas del
presente
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Quiénes somos

Buscamos nuevos mecanismos de trans-
porte de las terapias desarrolladas en nues-
tro grupo u otros (nanoparticulas, virus, etc)
para llevarlos selectivamente a los tumores
solidos. Hay diversos vectores como las
células madre o las nanoparticulas modifi-
cadas que reconocen algunos marcadores
0 receptores que existen de manera Unica
0 mayoritaria en los tumores y se unen de
manera selectiva a ellos cuando van en la
circulacion sanguinea.

IP: Maria del Pilar Martin Duque
Alejandra Crespo Barreda

Ana Medel

Cristina Remirez

Leticia Sanchez

Colaboradores externos INA: Manuel Arrue-
bo, Ander Izeta, Roberto Pazo, Jesus Santa-
maria

Resultados mas
relevantes del ano

En esta anualidad, hemos seguido estudiando
la eficacia de lo que anteriormente denomina-
mos como “caballos de troya” (células, vesicu-
las, etc). Es decir, vectores que migraran a los
tumores y que en su transporte a los tumores
pudieran transportar herramientas terapéuti-
cas en su interior. Este afio y siguiendo con los
similes, hemos ampliado la busqueda inclu-
yendo los “perros truferos”.

Es decir, aquellos elementos que puedan “en-
contrar” los tumores que estan hasta “enterra-
dos” en las zonas de metastasis y “marcando”
su localizacién, para poder encontrarlos, te-
niendo una gran aplicacién para imagen mo-
lecular y diagnéstico.

Finalmente, y en colaboracion con el Dr Jesus
Santamaria, hemos incorporado distintos tipos
de nanoparticulas a microvesiculas secretadas
por poblaciones celulares. Hemos investigado
cual era el mejor método de incorporacion de
estas nanoparticulas en las vesiculas sin des-
truirlas y una vez incorporadas como el destino
de las vesiculas era dependiente de su proce-
dencia.

Publicaciones

+  Sancho-Albero M E-B, M. D. M,;Beltran-Vi-
siedo, M.;Fernandez-Messina, L.;Sebas-
tian, V.;Sanchez-Madrid, F.;Arruebo, M.;-
Santamaria, J.;Martin-Duque, P. Efficient
encapsulation of theranostic nanoparti-
cles in cell-derived exosomes: leveraging
the exosomal biogenesis pathway to
obtain hollow gold nanoparticle-hybrids.
Nanoscale 2019; 11(40):18825-18836. DOI
10.1039/c9nr06183e. ISSN: 2040-3364
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Sancho-Albero M N, N.;Mendoza, G.;Se-

bastian, V.,Arruebo, M.;Martin-Duque,
P.,Santamaria, J. Exosome origin deter-
mines cell targeting and the transfer of
therapeutic nanoparticles towards target
cells. J Nanobiotechnology 2019;
17 (1):16. DOI10.1186/5s12951-018-0437-z.
ISSN:1477-3155

Sancho-Albero M R-R, B.;Perez-Lopez, A.
M.;Sebastian, V.;Martin-Duque, P.;Arrue-
bo, M.;Santamaria, J.;Unciti-Broceta, A.
Cancer-derived exosomes loaded with ul-
trathin palladium nanosheets for targeted
bioorthogonal catalysis. Nat Catal 2019;
2(10): 864-872. DOI 10.1038/s41929-019-
03334

RamonY CSS, P.;Soucek, L.;Peinado, H.;A-
bad, M. Valiente, M.;Efeyan, A.;Pardo, J.;-
Quesada, V.;Jimeno, J.,Duque, P. M,;Anton,
A.Varela, 1.;Schuhmacher, A. J. A spotlight
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on cancer researchers in Spain: new pa-
radigms and disruptive ideas. Clin Transl
Oncol 2019; DOI 10.1007/s12094-
019-02199-4. ISSN: 1699-048x

Proyectos activos

ISCIII: Use of endogenous sodium/iodine
simporter (hNIS) in placental exosomes,

as a tool for cancer therapy and diagno-

sis. ENDOEXONIS

AECC: Combination of viriotherapy and
exosomes of stem cells for the treatment
of tumors.

Proyecto POCTEFA REFBIO II: LACTODER-
MAL
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Epidemiologia genética de las enfermedades
gastrointestinales de caracter inflamatorio y neoplasico

Produccién de Conocimiento e Innovacion

Los familiares de primer
grado de pacientes con
cancer colorrectal (CCR)
no sindromico presentan
diferencias significativas
en la distribucién de SNPs
asociados con CCR com-
parados con individuos
sin historia familiar de
CCR




Quiénes somos

La investigacion en epidemiologia gené-
tica de patologias complejas se centra en
la identificacién de variantes genéticas de
riesgo asociadas al desarrollo de enferme-
dades y al estudio de las interacciones con
factores ambientales. El principal objetivo
de los estudios de asociacion es el hallaz-
go de marcadores de riesgo y/o prondstico
que permitan identificar qué poblaciones
de individuos tienen mas posibilidades de
desarrollar una determinada patologia o
presentar un peor pronoéstico en su evolu-
cién y puedan beneficiarse, por tanto, de
medidas preventivas y terapéuticas perso-
nalizadas.

Nuestro grupo trabaja en estrecha relacion
con un equipo multidisciplinar formado
por clinicos, investigadores basicos y bioin-
formaticos de diversos centros nacionales
e internacionales cuyo trabajo conjunto
y sostenido a lo largo de los afios ha per-
mitido abordar desde el punto de vista de
la epidemiologia genética, patologias tan
complejas y multifactoriales como son las
enfermedades asociadas a la infeccion por
Helicobacter pylori (Ulcera péptica, gastritis
cronica, cancer de estbmago), el cancer de
colon, la acalasia, el eso6fago de Barrett o la
hemorragia digestiva aguda.

IP: M2 Asunciéon Garcia Gonzalez
Samantha Arechavaleta Tabuenca
Patricia Carrera Lasfuentes

Mark Strunk

Investigadores asociados: Maria Badia,
Rafael Benito, Luis Bujanda, Koldo Garcia,
Carla Gargallo, Ferran Gonzalez, Leticia Mo-
reira, David Nicolds, M? Angeles Pérez Aisa,
Enrique Quintero, Federico Sopefia, Johan-
nes Schumacher, Concha Thomson, Marino
Venerito

Resultados mas
relevantes del aino

Alolargo del afio 2019, la actividad mas destacada
ha sido la finalizacién de un estudio multicéntrico
nacional, coordinado por nuestro grupo, en el que
se ha analizado la posible interconexién genética
entre inmunidad innata y adquirida (determinada
por el estudio de interacciones entre polimorfis-
mos localizados en genes involucrados en ambos
tipos de respuesta inmune) asi como su interac-
cién con factores ambientales (fundamentalmen-
te infeccion por Helicobacter pylori y tabaco) en
el riesgo y prondstico del cancer gastrico (CG) en
Espafia. En un primer analisis de los resultados he-
mos observado que el SNP rs4072037, localizado
en el gen MUCT (Mucin 1), se asocia con un mayor
riesgo de CG en todos los modelos de herencia
analizados, principalmente en sujetos infectados
por Helicobacter pylori.

En relacion al pronodstico, destacar que los pa-
cientes portadores del alelo TLR2 rs1898830G
presentan una mayor supervivencia que los no
portadores. Igualmente, se han observado inte-
racciones significativas tanto gen-gen (IL10-597
rs1800872 / ACAAT rs2239621) como gen-facto-
res ambientales (CARD9 rs10781499 / tabaco e
IRAK4 rs1461567/ tabaco) en el riesgo de CG en
nuestra poblacion. En relacién con esta patologia,
se ha iniciado este afio una nueva colaboracion
para analizar el exoma en pacientes con cancer
gastrico precoz (< 50 afios) y se ha continuado con
el reclutamiento de pacientes del estudio europeo
GastroStar (www.star-project.md; Identification of
genetic risk factors for gastric cancer: GWAS). Por
ultimo, hemos realizado un estudio comparativo
de distribucién de SNPs asociados con riesgo de
cancer colorrectal (CCR) no sindromico entre fa-
miliares de primer grado de pacientes con CCR e
individuos sin historia familiar de CCR observando
gue los familiares de primer grado de pacientes
con CCR presentan con mayor frecuencia varian-
tes asociadas con riesgo de CCR que los individuos
sin historia familiar lo que los hace mas suscepti-
bles de desarrollar dicha enfermedad.
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Figura 1. Curvas de Kaplan-Meier en las que se muestra la supervivencia general de los pacientes con
cancer de estémago en nuestro estudio (tiempo de seguimiento: 10 afios). Los pacientes portadores de
la variante rs1898830 G (en verde) localizada en el gen TLR2 (Toll like receptor 2) presentaron una mayor

supervivencia (mediana) que los portadores de la variante AA (portadores alelo G 380 dias vs. portadores
AA 240 dias), (HR: 0.70; 95% Cl: 0.56-0.89).

Publicaciones

*Gargallo ¢, Lanas A, Carrera-Lasfuentes P, Fe-
rrandez A, Quintero E, Carrillo M, Alonso-Abreu
I, Garcia-Gonzalez MA. Genetic susceptibility in
the development of colorectal adenomas ac-
cording to family history of colorectal cancer.
International Journal of Cancer 144:489-502
(2019). PMID: 30194776. Fl: 7.360. Q1

Gargallo-Puyuelo CJ, Lanas A, Garcia-Gonza-
lez MA. Adding genetic scores to risk models
in colorectal cancer. Oncotarget 10:4803-4804
(2019). PMID: 31448048. FI: 5.168. Q1

Participacion en Congresos

+  Garcia-Gonzalez MA, Bujanda Fernandez de
Piérola L, Quintero Carrion E, Badia M, Strunk
M, Sopefia F, Benito R, Piazuelo E, Carrera-Las-
fuentes P, Santolaria S, Thomson C, Pérez-Ai-
sa A, Nicolds-Pérez D, Arechavaleta S, Hijona
E, Espinel DiezJ, Campo Fernandez R, Moreira
L, Manzano M, Geijo F, Gonzalez-Huix F, Zaba-
lla M, Espinés J, Llucia T, Barranco L, Lanas A.
DNA repair gene polymorphisms as genetic
markers of prognosis in gastric cancer. 27th
United European Gastroenterology Week
(UEGW). October 19-23, 2019. Barcelona.
UEG Journal 2019; 7; Suppl 1: A440.

«  Garcia-Gonzalez MA, Bujanda Fernandez de

Piérola L, Quintero Carrion E, Badia M, Strunk
M, SopefiaF, BenitoR, Piazuelo E, Carrera-Las-
fuentes P, Santolaria S, Thomson C, Pérez-Ai-
sa A, Nicolds-Pérez D, Arechavaleta S, Hijona
E, Espinel Diez), Campo Fernandez R, Moreira
L, Manzano M, Geijo F, Gonzalez-Huix F, Zaba-
lla M, Espinés J, Llucia T, Barranco L, Lanas A.
Relevance of toll-ike receptor gene polymor-
phisms to gastric cancer risk and phenotype.
27th United European Gastroenterology
Week (UEGW). October 19-23, 2019. Barcelo-
na. UEG Journal 2019; 7; Suppl 1: A442.

Proyectos financiados activos

*  Inmunidad innata y adquirida en el cdncer de
estomago. Estudio de las interacciones gen-
geny gen-factores ambientales en el riesgo y
prondstico de la enfermedad. Convocatoria
Accion Estratégica en Salud, Instituto de Sa-
lud Carlos lll. Expediente PI15/00331. IP: M?
Asuncién Garcia Gonzalez.

« Eur n staR proj n ric cancer re-

search.

M? Asuncién Garcia Gonzalez. Investigadora Senior
IACS. Miembro del grupo de Investigacién Traslacio-
nal en Patologia Digestiva de la DGA (Ref: B25_17R),
del IS Aragdn (Ref: GIIS 27) y del CIBER de enferme-
dades hepaticas y digestivas (CIBERehd).
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Unidad de Innovacion

Produccion de Conocimiento e Innovacion

Afrontando las
necesidades del
Sistema Sanitario a
través de la co-
creaciéon en Salud
Digital
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Quiénes somos

La Unidad de Innovacién del IACS es la es-
tructura que se encarga de prestar apoyo
en materia de innovacion a los profesiona-
les del sistema sanitario publico de Aragén.
Nuestro ambito de actuacion comprende
areas relacionadas con el fomento de la
cultura de innovacion, la deteccién y gene-
racion de retos y el desarrollo e implemen-
tacion de proyectos de innovacién y mejora.
Nuestro desafio es dotar a las organizacio-
nes publicas sanitarias de Aragdén y a sus
profesionales, de recursos y capacidades
con las que crear un ecosistema de innova-
cién sanitaria en el que profesionales y ciu-
dadanos adquieran conocimientos y com-
petencias.

Foto grupal jornada de cierre de la ruta de la innovacion que se realizé en Foto de la unidad de innovacién del IACS en la
noviembre de 2019 en el 061 Aragén. Finaliz6 la ruta tras varios meses de

trabajo, mostrando los resultados de los 3 proyectos trabajados

Asamblea ITEMAS tras haber recibido el premio
al mejor poster del evento. El pdster explicaba la
metodologia inDemand sobre cocreacion en Salud

Ayudamos a activar comunidades de inno-
vacion en los hospitales y centros de salud

de Aragdn, para que los profesionales pue-
dan llevar a cabo procesos de co-creacion
con otros agentes de la sociedad, generan-
do soluciones beneficiosas para el ecosiste-
ma sanitario.

Responsable: Fernando Abadia
Jorge Navarro
Chema Rueda

Resultados mas
relevantes del aino

Fomento de la Cultura de la
Innovacion

Ruta de la innovacion.
#RutaDelalnnovacién19

Es una actividad formativa dirigida a pro-
fesionales sanitarios destinada a adquirir

conocimientos y desarrollar competencias
necesarias con las que desarrollar proyectos
de innovacion. En 2019 se realizaron en el
Hospital Obispo Polanco de Teruel y en el 061
Aragén.

Los proyectos en los que se trabajé estaban
relacionados con la confidencialidad e intimi-
dad del paciente, la humanizacion y la comu-
nicacion.

Apoyo a la generacién y desarrollo de
proyectos de innovacion

Apoyar la creatividad y/o la generacion de
ideas para que los profesionales puedan ha-
cer llegar sus propuestas, son acciones vitales
Si se quiere conseguir que la actitud innova-
dora forme parte del ADN de la organizacion.
En 2019, se puso en marcha la iniciativa Inde-

mand IACS, como parte del proyecto europeo
#InDemand en el que Aragon participa como
Mirror Region a través del IACS, el Hospital
de Barbastro y el cluster de Salud Arahealth,
y que pretende promover la realizacién de
proyectos de innovacién en Salud Digital. En
2019, el IACS ha financiado 2 retos del sistema
dotados con 15.000 euros cada uno.

Fomento de grupos y comisiones de in-
novacién en los centros y sectores

Desde 2017 colaboramos en la creacion de
equipos multidisciplinares en los hospitales y
centros de salud. A través de ellos se asegura
el seguimiento y continuidad de las acciones.

En 2019, hemos colaborado con la Comision
de Innovacion del Hospital San Jorge de Hues-
ca en la Fase |l del proyecto Cre-Activ -un kit

Digital, y su aplicacién en el caso de Aragdn

de herramientas de entretenimiento para
pacientes ingresados-, y en la planificacion
del lanzamiento del | Concurso de Innovacién
2020.

Compra Publica de Innovacion

La Compra Publica de Innovacién es una he-
rramienta con la que los compradores pu-
blicos fomentan la innovacién en sectores
estratégicos o dentro del marco de desafios
especificos.

En 2019 se llevo a cabo el Il Congreso de
Compra Publica de Innovacién en salud y se
lanzd el | Premio Amparo Poch, con el que se
reconocen los proyectos e iniciativas que han
recurrido a la compra publica de innovacién
para mejorar los servicios sanitarios.
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https://twitter.com/search?q=%23RutadeInnovacion19&src=typed_query
https://www.iacs.es/indemand/
https://www.iacs.es/indemand/
https://twitter.com/search?q=%23InDemand&src=typed_query
https://www.heraldo.es/noticias/aragon/huesca/2019/04/02/el-hospital-san-jorge-ayuda-a-los-pacientes-a-recuperarse-con-actividades-de-ocio-1306933.html

Unidad de Proyectos

Produccién de Conocimiento e Innovacion
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Las actividades de
difusion y networ-
king promovidas por
la Unidad siguen
siendo un importan-

te foro de intercam-
bio de experiencias,
apoyo, cooperacion,
coordinacion y dia-
logo entre los dife-
rentes agentes del
Sistema
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Quiénes somos

La mision de la Unidad de Proyectos es pro-
mover y gestionar la participacion de los in-
vestigadores del ambito del IACS, Servicios
Cientifico Técnicos y de la Institucién en con-
vocatorias de proyectos de I+D+i nacionales
e internacionales, asi como promover y ges-
tionar la participacién del IACS en platafor-
mas nacionales y europeas de |+D+i.

Responsable: Fernando Abadia
Jorge Navarro
Méonica Torrijos

Resultados mas
relevantes del aino

Durante este afio, la Unidad de Proyectos, en
el marco de la linea de especializacion inte-
ligente de la investigacion enmarcada en su
hoja de ruta 2017-2019, ha seguido traba-
jando en la internacionalizacién y creacion
de consorcios europeos. En este sentido, de
los proyectos iniciados en 2019 cabe desta-
car que investigadores del IACS participan en
EGAL-URG, un proyecto transfronterizo sobre
emergencias sanitarias y en INNOVA4TBC so-
bre innovacion en nuevas tecnologias para el
diagnostico rapido, deteccion y disefio de po-
liticas de control de la tuberculosis.

En el dmbito nacional, el Instituto de Salud
Carlos lll ha financiado 2 proyectos centrados
en la efectividad y la eficiencia en la atencion
al Ictus en cinco regiones espafiolas y en el
uso del gen del transportador de sodio y yodo
humano (hNIS) como herramienta para la te-
rapia y el diagnostico del cancer, y el Minis-
terio de Ciencia e Innovacién ha financiado
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RENALBATS, para resolver la necesidad de
mejores herramientas in vitro en investiga-
cion de la enfermedad renal.

En lo que se refiere a ayudas de personal se
han obtenido 3 puestos que contribuiran al
Plan de impulso de empleo joven e implan-
tacion de la Garantia Juvenil en [+D+i de la
Agencia Estatal de Investigacion y que han
supuesto un avance significativo en el area de
Bioseguridad y Prevencion de Riesgos Labo-
rales, y de apoyo a los Servicios Cientifico-Téc-
nicos de Cultivo Celular y de Separacion Celu-
lar y Citometria.

Como apoyo a la investigacion de los pro-
fesionales sanitarios, se ha continuado con
la realizacion de diversas sesiones de inter-
cambio de experiencias, apoyo, cooperacion,
coordinacion y didlogo entre los agentes del
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Sistema, concretamente en Barbastro y en
Teruel. Ademas, se han realizado Infodays (2
en 2019) con revision de propuestas por par-
te de los Puntos Nacionales de Contacto so-
bre oportunidades de financiacion europea
Horizon2020, y sobre ayudas para fomentar
la movilidad internacional junto con un Taller
de preparacion de propuestas al Reto Social 1
“Salud, cambio demografico y bienestar” del
programa europeo Horizon2020.

Las iniciativas de difusion y networking que
comenzaron el afio pasado han seguido te-
niendo gran aceptacion. Entre ellas destacan
los Desayunos con la Ciencia (6 en 2019), ac-
tividad mensual que pretenden establecer si-
nergias entre investigadores y Servicios Cien-
tifico-técnicos; los seminarios bimensuales
Ciencia Sin Fronteras (3 en 2019), para dar a
conocer en el IACS las lineas de investigado-

1ACS

ITI ENHORABUENA
DOCTOR

R A

Oportunidades de Financiacidn

Europea en Salud 2020

res que trabajan fuera de Aragon; la iniciativa
Enhorabuena Doctor (1 en 2019), en la que in-
vestigadores predoctorales presentan ante la
Comunidad investigadora su trabajo de tesis
doctoral previo a su defensa.

Este afio se ha organizado, ademas, el | Even-
to de investigadores por el mundo junto a
un grupo de investigadores aragoneses de la
asociacion de Espafioles Cientificos en EEUU
(ECUSA), que esta trabajando en centros in-
ternacionales cuyo objetivo es establecer si-
nergias entre los grupos y centros de inves-
tigacion aragoneses con aquellos jovenes
que estan desarrollando su carrera cientifica
fuera de nuestras fronteras y quieren cono-
cer las oportunidades que hay para volver a
Espafia. Foro ideal también para los estudian-
tes que deseen profundizar en la opcién de la
investigacion como salida laboral.
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https://www.iacs.es/servicios/servicios-cientifico-tecnicos/
https://www.iacs.es/servicios/servicios-cientifico-tecnicos/
https://eshorizonte2020.es/

Unidad de Investigacion clinica, aspectos éticos y
regulatorios (Secretaria CEICA, Comision EPA)

Produccion de Conocimiento e Innovacion

Durante 2019 el CEICA
ha actualizado su com-
posicion y procedimien-
tos, adaptandose a la
legislacion en materia

de proteccion de datos
personales, ha puesto
en marcha un procedi-
miento abreviado para

la evaluacién de trabajos
académicos (TFG, TFM) y
ha iniciado una colabora-
cién con la Universidad
de Zaragoza, en el marco
del proyecto BCA-WA-
ETHICS
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Quiénes somos

Responsable: Javier Gémez-Arrue
Maria Gonzalez Hinjos

Gema Rojas

Anselmo Lopez

Monica Torrijos

Resultados mas
relevantes del ano

Comité de Etica de la Investigacion de
la Comunidad de Aragoén (CEICA)

En 2019 el CEICA ha evaluado 8 Ensayos
clinicos con medicamentos y productos sa-
nitarios, 8 Estudios posautorizacion con
medicamentos (EPA) y 484 proyectos de in-
vestigacién, de los cuales 272 eran trabajos
académicos. También ha colaborado en el
Plan de Formacién para la Investigacion del
IACS, ha impartido un curso de doctorado de
la Universidad de Zaragoza sobre cuestiones
éticas en la investigacion con personas y ha
participado en la organizacién del VI Congre-
so de la Asociacién Nacional de CEl y en el
Simposio Aragonés de Bioética.

En 2019 se han mantenido diversas reu-
niones con la Universidad de Zaragoza y la
Universidad San Jorge, para transmitir la ne-

Transferencia del Conocimiento Produccién de Conocimiento e Innovacién Gestién

V Jornada sobre Evaluacién de aspectos éticos en proyectos de
investigacién con personas, una actividad que hace el CEICA todos
los afios dirigida a los investigadores

cesidad de que los trabajos académicos que
supongan una investigacién con personas
tengan una evaluacion ética. Ademas, se ha
habilitado un procedimiento rapido de eva-
luacion de este tipo de trabajos.

Por otro lado, con la entrada en vigor de la LO
3/2018 de proteccion de datos personales, se
han incluido entre los miembros del CEICA al
Delegado de Proteccion de Datos del SALUD
y a una experta en tratamiento de datos y se
han actualizado los procedimientos de eva-
luacion y modelos de documentos para cum-
plir con esta legislacién, orientando también
a los investigadores en dicho cumplimiento.

En 2019 se ha iniciado la colaboracion del
CEICA con el proyecto BCA-WA-ETHICS: Buil-
ding capacities in gender mainstreaming for
ethics committee members from Senegal to

West Africa, financiado por la UE y liderado
por la Universidad de Zaragoza. Este proyec-
to, que se extiende hasta 2021, supone el in-
tercambio de experiencias y practicas entre
el CEICA y diversos CEl nacionales de paises
del Africa Occidental, asi como la participa-
cion conjunta en diversos foros cientificos.

El CEICA mantiene un Sistema de Gestion
de Calidad certificado por la ISO 9001 y esta
comprometido con la mejora continua. El
CEICA se reune con periodicidad quincenal
(22 reuniones de pleno a lo largo de 2019) y
el tiempo medio de evaluacién (desde pre-
sentacion hasta dictamen, sin contar el tiem-
po de subsanacion de aclaraciones) es de 19
dias para proyectos; 22 dias para EPA y 25
dias para ensayos clinicos con medicamen-
tos y productos sanitarios.

“Aspectos éticos y normativos en la investigacién con seres
humanos”, curso de doctorado que el CEICA organiza cada
afio (actividad transversal de la escuela de doctorado)

Comisién de Evaluacion de Estudios po-
sautorizacion (CEPA)

Esta Comisién tiene como funcién evaluar la
pertinencia de este tipo de estudios y emitir
informe motivado a la Directora-Gerente del
IACS para que ésta emita la resolucion co-
rrespondiente. Esta basada en los principios
de agilidad, transparencia, sensibilidad al
Sistema de Salud, validez cientifica, asesoria
externa y criterios metodologicos.

La Comisién se reune con frecuencia men-
sual, habiendo celebrado 12 reuniones en
2019. En el aflo 2019 se han recibido 25 so-
licitudes de evaluacion de EPA, de los que 20
han sido autorizados y 5 denegados. El tiem-
po medio de evaluacion (desde recepcién
hasta revision por la Comisién) es de 19 dias.
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Anatomia patologica

Produccién de Conocimiento e Innovacion

Durante el afio
2019, se ha instala-
do en el Axio Scan
la fuente de luz LED
rapida Colibri 7,
que dispone de un
filtro cuadruple que
permite adquirir
imagenes en varios
canales sin necesi-
dad de cambiar el
filtro, por lo que el
escaneo es mucho
mas rapido y seguro
para la muestra
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Quiénes somos

Produccién de Conocimiento e Innovacién Gestién

Tincién Inmunohistoquimica de Leishmaniosis,
donde se aprecian en color marrén los amastigo-
tes fagocitados por macréfagos caracteristicos de

esta infeccién

Resultados mas
relevantes del ano

Tincién IF de placa aterosclerética a nivel de la
valvula adrtica, de raton. Marcaje de macrofa-
gos en verde (AF488), de paraoxonasa 3 en rojo
(AF598) y nucleos en azul (DAPI)
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Animalario

Produccién de Conocimiento e Innovacion

Durante el afio 2019
hemos triplicado las
solicitudes de apo-
yo técnico experi-
mental de nuestros

usuarios aportando-
les un valor afladido
a la gestion integral

de las colonias de

ratones
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Quiénes somos

El Servicio de Animalario, gracias al con-
venio colaboracion firmado entre IACS y
UNIZAR, presta apoyo a todos los proyec-
tos cientificos de dichas instituciones, asi
como de otros organismos publicos y em-
presas privadas que necesiten desarrollar
modelos animales utiles como herramien-
tas para el estudio de distintas enferme-
dades humanas y animales. Proporciona
ademas asesoramiento técnico en relacién
con el animal de experimentacién y su en-
torno.

Toda investigacion desarrollada en el cen-
tro esta regulada por los Principios Eticos
y Docencia con Modelos Animales apro-
bados en la legislacién vigente. Ademas,
todos los procedimientos de experimen-
tacién estan enmarcados en un Proyecto
de Investigacién aprobado por un Organo
Encargado del Bienestar de los Animales y
autorizados por la Autoridad Competente.

Nuestro objetivo es asegurar un trato
adecuado a los animales garantizando el
cumplimiento de todas las normas éticas
y legales para poder satisfacer adecuada-
mente las necesidades de los usuarios.

Resultados mas
relevantes del ano

En el 2019 hemos incrementado nuestro ser-
vicio de apoyo técnico a los investigadores
con un total de 159 solicitudes para la rea-
lizacion de técnicas tan diversas como admi-
nistraciones de sustancias por distintas vias,
necropsias, extraccion de sangre y tejidos,
marcajes o pesajes de animales involucrados
en mas de 10 proyectos de investigacion.

Evolucién n° cubetas

32500
25652 I
2017 2018 2019

Evolucion n° solicitudes
apoyo técnico

159
45
. .

2017 2018 2019

Nivel ocupacién laboratorios

39% 57%

Seguimos aumentando el nivel de estabula-
cioén y gestion de colonias de animales. En re-
lacién con el afio pasado hemos incrementa-
do en un 14% el total de cubetas gestionadas
en el Servicio, al igual que hemos aumentado
en un 60% el nUmero de animales importa-
dos de proveedores comerciales destinados
a proyectos de investigaciéon de mas de 60 in-
vestigadores. Hemos tenido un nivel de ocu-
pacion de los laboratorios que ha llegado a
ser de mas del 90% entre los meses de mayo
ajulio.

El Servicio de Transgénesis ha realizado un
total de 14 transferencias de embriones, en-
tre las que destacan varias rederivas sanita-
rias en apoyo a la Universidad de Oviedo. Se
han mantenido criopreservadas 312 pajuelas
con un total de 6374 embriones de 32 lineas
transgénicas de ratén, dando soporte a 10
grupos de investigacion.

100% g0
70%

67% 62%
36%
I I I I [
mar may  jun

dic

Entre diversas actividades de divulgacién
destacamos nuestra participacién en el desa-
rrollo, organizaciéon y montaje de stands en
el programa del FECYT “Ciencia con sentido”,
celebrado en ETOPIA, asi como nuestra cola-
boracién como todos los afios en “La noche
de los investigadores”.

. Santiago L, Castro M, Pardo J, Arias M.
Mouse Model of Colitis-Associated Co-
lorectal Cancer (CAC):. Isolation and
Characterization of Mucosal-Associa-
ted Lymphoid Cells. Methods Mol Biol.
2019;1884:189-202.

« Tarancédn R, Uranga S, Martin C, Aguilé
N. Mycobacterium tuberculosis infection
prevents asthma and abrogates eosi-
nophilopoiesis in an experimental mo-
del. Allergy. 2019;74(12):2512-2514

@

Evoluciéon n° sesiones

transferencia embriones

5

3
B ==

2017 2018 2019

Herrera-Marcos LV, Sancho-Knapik S,
Gabas-Rivera C, et al. Pgcla is respon-
sible for the sex differences in hepatic
Cidec/Fsp273 mRNA expression in he-
patic steatosis of mice fed a Western
diet. Am J Physiol Endocrinol Metab.
2020;318(2):E249-E261.

Valero MS, Gonzalez M, Ramdn-Gimenez
M, et al. Jasonia glutinosa (L.) DC., a tradi-
tional herbal medicine, reduces inflam-
mation, oxidative stress and protects the
intestinal barrier in a murine model of
colitis [published online ahead of print,
2019 Aug 13]. Inflammopharmacology.
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Biobanco del Sistema de Salud de Aragon

Produccién de Conocimiento e Innovacion

En 2019 hemos
iniciado la recogida
de muestras en dos
nuevas colecciones
en el Hospital Clini-
co Universitario Lo-
zano Blesa y reno-
vado la composicion
de nuestro Comité
Cientifico Externo
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Quiénes somos

El Biobanco del Sistema de Salud de Ara-
goén (BSSA) es una estructura en red crea-
da para apoyar la investigacion biomédica
y acelerar la investigacién traslacional.
Nuestro principal objetivo es poner a dis-
posicion de investigadores y empresas
muestras biolégicas humanas y datos cli-
nicos asociados, con todas las garantias
éticas, legales y de calidad.

A través de la colaboracién con diferentes
Servicios de los Hospitales Universitarios
Miguel Servet y Clinico Lozano Blesa y con
el Banco de Sangre y Tejidos de Aragon, el
BSSA articula la progresiva incorporacion
de colecciones de muestras representati-
vas de diferentes patologias y de poblacién
general, la asociacion de datos con interés
cientifico, y la cesién de dichas muestras
para la realizacion de determinados pro-
yectos. Esta actividad también facilita el
contacto y el establecimiento de colabo-
raciones cientificas entre investigadores
y facultativos, promoviendo por tanto la
investigacion traslacional. Por ultimo, ga-
rantiza a los centros sanitarios la adecua-
da gestién y uso de las muestras y datos,
acorde con la legislacion y principios éticos
vigentes, y asegura el cumplimiento de los
derechos del paciente.

En la medida de lo posible, y para asegu-
rar nuestra eficiencia y utilidad para el
investigador, priorizamos la recogida de
las muestras y datos para los que existan
solicitudes activas, o interés manifiesto
por activarlas, muy especialmente cuando
éstas provienen de investigadores arago-
neses.

El BSSA forma parte desde su creacion de
la Plataforma Red Nacional de Biobancos
(PRNB), promovida por el ISCIIl. Ademas de
contribuir a nuestra financiacion, a través
de esta estructura tenemos oportunidad

de relacionarnos con otros biobancos, ela-
borar protocolos de trabajo consensuados,
solicitar asesoramiento ético-juridico y reci-
bir consultas de disponibilidad de muestras
enviadas por investigadores de toda Espafa
o incluso del extranjero.

Directora Cientifica del Biobanco: Alba De
Martino

Responsable: Javier Gémez-Arrue
Coordinadora técnica: Delia Recalde

|zaskun Arenaz

Maria del Mar Encabo

Cindy Giraldo

Resultados mas
relevantes del aino

En 2019 hemos incorporado 2.791 nue-
vas muestras, a las que se afaden 4.146
muestras correspondientes a la coleccion
AWHS.2-ANTORCHA, promovida en colabo-
racion con el IIS Aragén.

Durante 2019 el Biobanco ha recibido 65
consultas de disponibilidad de muestras a
través de la PRNBB y 23 nuevas solicitudes
confirmadas, 21 de ellas para proyectos de

Transferencia del Conocimiento Produccién de Conocimiento e Innovacién Gestion

Muestras cedidas en cada
centro

H H. U. Miguel Servet
H. C. U. Lozano Blesa

M Banco de Sangre y Tejidos de Aragoén
B Antorcha (AWHS2)

investigacion y 2 para su uso en docencia.
Finalmente se han cedido 5.680 alicuotas, a
un total de 19 proyectos de investigacion y
2 proyectos de docencia. Las muestras pro-
cedian de pacientes con las siguientes pa-
tologias: Dislipemias primarias, Melanoma,
Cancer de pulmoén, Cancer de ovario, Cancer
de pancreas, Neuroblastoma, Astrocitoma,
Leucemia Mieloide Aguda, Enfermedades de
depésito lisosomal, Obesidad. Asimismo, se
han cedido muestras procedentes de pobla-
cion general.

@

Tipos de muestras

Sangre periférica

Plasma-EDTA

Suero-SST

Células mononucleares de sangre
periférica

Leucopak

DNA de sangre periférica

Tejido tumoral y sano congelado
Tejido tumoral parafinado
Tejido tumoral y sano congelado
Grasa

Médula ésea

Placenta

Cordén umbilical

Se han impartido 6 charlas divulgativas en
Servicios Hospitalarios y hemos participado
en un curso internacional de actualizacion en
enfermedad de Gaucher y otras enfermeda-
des de depdsito lisosomal y en la exposicién
“Ciencia con Sentido” organizada por el IACS.
Durante esta anualidad hemos iniciado la re-
cogida de muestras en dos nuevas coleccio-
nes (Oncologia y Tumores del Sistema Ner-
vioso Central, ambas en HCULB) y renovado
la composicion del Comité Cientifico Externo
del Biobanco, a través de una convocatoria
publica.

47
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Biocomputacion

Produccién de Conocimiento e Innovaciéon

Durante el 2019, el Servi-
cio Cientifico Técnico de
Biocomputacion ha pues-
to en marcha el portal
BIGAN Gestion Clinica,
herramienta de soporte
en la toma de decisio-
nes de los profesionales
sanitarios en su actividad
diaria, mediante el anali-
sis avanzado de la infor-
macién. También ha for-
talecido sus recursos de
analisis bioinformaticos
para dotar de un mejor
servicio a los investigado-
res de la comunidad y de
otros grupos del resto de
Espaia
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Quiénes somos

El Servicio Cientifico Técnico de Biocompu-
tacion es un servicio transversal de IACS
que se establece como punto de encuentro
entre las Ciencias de la Salud y las Ciencias
Computacionales. Sus principales servicios
se centran en el disefio y administracion del
almacenaje y organizacién efectiva de datos
sanitarios de vida real, datos 6micos, produ-
cidos o capturados tanto por los SCT del Ins-
tituto como por el Sistema Aragonés de Sa-
lud, y la posterior explotacion y generacion
de valor a partir de dichos datos. El incre-
mento de la capacidad de procesamiento; el
desarrollo de técnicas de integracion, trata-
miento, y analisis de grandes volumenes de
datos; y el acceso, en condiciones de segu-
ridad y privacidad, a los datos de salud de
la poblacion de Aragoén, ofrecen la oportuni-
dad de combinar y analizar estas fuentes de
informacion para desarrollar nuevos mode-
los y herramientas que ayuden al progreso
del conocimiento en Ciencias de la Salud vy,
en definitiva, a la salud de la poblacion.

Responsable: Javier Gémez-Arrue
Alberto Cebollada

Beatriz Gonzalez

Juan Gonzalez

Carlos Telleria

Resultados mas
relevantes del aino

Durante 2019, la Unidad de Biocomputacion
refuerza la actividad consoliddndose el dise-
fio de forma efectiva de su cartera de servi-
ciosy las tarifas.

Transferencia del Conocimiento Produccién de Conocimiento e Innovacién Gestion

Appointments

Reimbursements

Diagnostics

Dispensations

@

B Patients General Data
[ Electronic Prescriptions
M Primary Care

HIS
B Users Database
M Vaccines
Hl CMBD

W Urgent Care

6M
Historical

llustracién 1: Volumen de datos almacenado en la plataforma BIGAN segln su tipologia
(M = millones de registros)

Area de datos de vida real

Mejora de procesos de incorporaciéon de
fuentes de datos; despliegue en produccion
de la infraestructura hardware para BIGAN;
puesta en produccién del portal BIGAN Ges-
tion Clinica, durante Junio; grandes avances
en el desarrollo de los portales BIGAN Inves-
tigacion y Formacién para su despliegue en
2020; se sirven 13 peticiones de datos a in-
vestigadores.

Area de bioinformatica

Disefio de estudios; desarrollo y puesta a
punto de pipelines de andlisis; configura-
cion de los servidores de analisis disponibles
(conjuntamente con el SCT de Secuenciacion
y Gendémica Funcional); participacién en los
grupos de trabajo sobre sostenibilidad y for-
macién de red de bioinformatica traslacional
TransBioNet; se presta servicio a 6 proyectos
de investigacion y se inicia el trabajo para 4
proyectos.

Proyectos

Participacién en proyectos de investigacion
internacionales (ICCONIC, ICTUSnet); el pro-
yecto ProCOMP (IP: Juan Gonzalez Garcia)
consigue una subvenciéon de 78.526,63€ en
la convocatoria de proyectos DGA'; desarro-
llo del convenio con la Secretaria de Estado
para la Sociedad de la Informacién y la Agen-
da Digital dentro del Plan de Impulso de las
Tecnologias del Lenguaje.

1 Orden 11U/1141/2018, de 28 de junio se convocaron sub-
venciones para el desarrollo de proyectos de I+D+i en lineas
prioritarias de la RIS3 Aragén y de excelencia de cardcter mul-
tidisciplinar para el ejercicio 2018-2020 cofinanciada con el
programa operativo FEDER Aragén 2014-2020.

Formacion

Cuatro alumnos (2 de formacién profesional,
2 de grado universitario) realizan trabajos de
practicas en la Unidad de Biocomputacion,
incluyendo tareas de administraciéon de los
sistemas informaticos, disefio y la implemen-

tacion de médulos del portal BIGAN Investi-
gacion y desarrollo de herramientas para el
procesamiento del lenguaje natural.

Publicaciones

*  Aguilar-Palacio, 1., Malo, S., Lallana, M.,
Feja, C., Gonzalez, J., Moreno-Franco, B.,
& Rabanaque, M. Co-prescription pat-
terns of cardiovascular preventive treat-
ments: a cross-sectional study in the
Aragon worker’health study (Spain). BM]
open, 9(4) (2019)

«  Casanova-Higes, A., Marin-Alcala, C. M.,
Andrés-Barranco, S., Cebollada-Solanas,
A., Alvarez, J., & Mainar-Jaime, R. C. Wea-
ned piglets: another factor to be consi-
dered for the control of Salmonella in-
fection in breeding pig farms. Veterinary
research, 50(1), 45 (2019)
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Cirugla experimental

Produccién de Conocimiento e Innovacion

Hemos tenido la
oportunidad de
conocer y aplicar
el método REBOA,
(baldn de resuci-

tacion adrtica en-
dovascular) en el
tratamiento de las
hemorragias agudas
por traumatismos
accidentales
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Quiénes somos

Somos un Servicio Cientifico Técnico Mixto,
es decir, pertenecemos tanto al Instituto
Aragonés de Ciencias de la Salud como al
Servicio de Apoyo a la Investigacion SAl de |a
Universidad de Zaragoza.

Responsable: Javier Gomez-Arrue
Alicia Arnal

Marisa Bernad

Aurora Garcia

Luis Mogica

Carmen Navarro

Cristina Pastor

Ricardo Pérez

Clara Tapia

Resultados mas
relevantes del ano

Durante el 2019 se ha mantenido el trabajo
de la Unidad de Cirugia Experimental, en las
dos vertientes que se desarrollan, la investi-
gadoray la docente.

En la vertiente investigadora, se ha continua-
do con los siguientes proyectos de investiga-
cion:

1. Desarrollo de modelos animales de glau-
coma primario de angulo abierto y evalua-
cion de nuevos tratamientos neuroprotecto-
res. Este proyecto sigue en activo.

2. Produccién de anticuerpos policlonales en
conejo mediante inoculacion de péptidos re-
lacionados con la enfermedad de Alzheimer.
Este proyecto sigue en activo.

3. Reversién del remodelado eléctrico cardia-
co mediante estimulacion vagal. Participa-
cion de la responsable del SCT, como miem-
bro del equipo investigador. Proyecto que
sigue en activo.

4. Revascularizacion ex vivo en la bioinge-
nieria de un higado porcino... En el desarro-
llo de este proyecto se han introducido las
modificaciones expuestas en la 22 fase, con
implementacién de tratamiento anticoagu-
lante. Participacién de la responsable del
SCT, como miembro del equipo investigador.
El proyecto sigue en activo. Destacar que
este proyecto ha permitido la realizacion de
la Tesis doctoral, “Ex vivo re-vascularization
in liver bioengineering. A critical first step
towards effective transplantation of bioen-
gineered livers” que fue defendida en marzo
de 2020 con el resultado de Sobresaliente
“cum Laude”.

5. Desarrollo de una solucion de perfusién
normotérmica acelular, para el acondiciona-
miento pre-trasplante del 6rgano renal. Pro-
yecto que sigue en activo.

6. Electroporacién de tumores sélidos he-
paticos. Proyecto que sigue en activo. En el
aspecto docente hemos participado en los si-
guientes proyectos de formacion continuada
para los profesionales sanitarios de Aragoén:

«  Curso tedrico practico de Microcirugia
para profesionales sanitarios de Aragon.
Participando como docentes ademas de
prestando el apoyo necesario para el de-
sarrollo del programa

Transferencia del Conocimiento Produccién de Conocimiento e Innovacién Gestién

Curso Micro-Mano,
mayo 2019

Curso de Ginecologia
laparoscépica avanza-
da, modelo animal y
cadaver, abril 2019

+  Curso de Accesos Venosos y Terapia In-
travenosa

*  Manejo vascular y control del sangrado
para especialistas quirdrgicos

« Taller de Habilidades quirlrgicas para
enfermeria

*  Cursos de ecografia para Médicos de
Atencidon Primaria

Ademas, se han desarrollado proyectos de
formacién en habilidades quirdrgicas solici-
tados por profesionales sanitarios de Aragon
y de otras comunidades auténomas, desta-
cando por su repercusion:

« Ill Curso de Cirugia Ginecolégica Avan-
zada en Modelo Animal y Cadaver. Par-
ticipan, como docentes, profesionales
de diferentes comunidades, Navarra,
Madrid, Catalufia, Pais Vasco, Aragén...
entre otros, lo mismo que los docentes.

« Il Edicion del Curso Micro-Mano, con la
participacion de docentes nacionales
e internacionales. 35 alumnos partici-
paron en el curso durante una semana
completa. En este proyecto la responsa-
ble del SCT, participa como coordinado-
ra de las practicas. Asi mismo, la veteri-
nariay la responsable del SCT participan
como docentes con sendas exposiciones
docentes.

« Il Edicién del curso de Microcirugia Vas-

culo-nerviosa y sus aplicaciones clini-
cas, En el que se formaron 20 alumnos
de diversas comunidades autéonomas.
La Veterinaria y la responsable del SCT,
participan con clases tedricas impartidas
durante el desarrollo del curso.

« | Taller Internacional de Medicina es-
tética. Con mas de 20 profesionales de
diferentes lugares de Espafia e Hispa-
noamérica.

« |l Taller internacional de Cirugia gineco-
l6gica funcional y regenerativa. Con la
participacion de mas de 30 profesionales
de diferentes especialidades quirurgicas
para abordar el problema de la repara-
cion funcional y regenerativa del aparato
reproductor femenino tras exéresis qui-
rdrgicas por patologia tumorales.

Publicaciéon

Autores: Marisa Bernad1, Cristina PastorT,
Aurora Garcia 1, Ricardo Pérez 1, Luis Mdgica
1, Alicia Arnal 1y Javier Gdbmez-Arrue 1. Pro-
tocolo anestésico en modelo porcino de ciru-
gia laparoscopica para un modelo de entre-
namiento en ginecologia avanzada. Animales
de Laboratorio, 83, 2019. Seccién Anestesia
y Analgesia.
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Cultivo celular

Produccién de Conocimiento e Innovacion

Durante 2019 he-
mos ampliado la
capacidad de cen-
trifugacién de cul-
tivos celularesy de
almacenamiento de
crioviales en nitré-
geno liquido gracias
a la adquisicion de
nuevos equipos, asi
como los cultivos en
biorreactores
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Quiénes somos

El Servicio de Cultivo Celular se compone
de laboratorios y salas de criopreservacion,
distribuidas en las plantas A y B del CIBA.
Los laboratorios cumplen los requerimien-
tos mas estrictos para conseguir condicio-
nes asépticas, gracias a un riguroso pro-
tocolo de acceso a través de una pre-sala.
Hay un laboratorio para trabajos con células
madre embrionarias y dos laboratorios para
el cultivo de células adultas. Por ultimo, el
cuarto laboratorio es de nivel de biosegu-
ridad 2 y esta destinado al trabajo con or-
ganismos categorizados como BSL2. El area
de criopreservacion esta especialmente
disefiada para la ubicacién de los tanques
de LN2 y el suministro de nitrégeno liquido,
cumpliendo los adecuados protocolos de
seguridad.

Este SCT pone a disposicién de sus usuarios
tanto instalaciones como personal técnico
para cultivar y experimentar con todo tipo
de células de distintos origenes, tanto culti-
vos primarios como lineas celulares estable-
cidas, facilitandose la posibilidad de realizar
una gran variedad de técnicas que permitan
el estudio y caracterizacion detallada de los
cultivos celulares.

Responsable: Javier Gémez-Arrue
David Garcia Domingo
Alejandro Ibafiez Deler

Resultados mas
relevantes del ano

EI SCT de Cultivo Celular ofrece técnicasy ser-
vicios relacionados con la extraccion, aisla-
miento, expansion, diferenciacion y criopre-
servacion de células de mamiferos. Dichos
servicios son actualmente imprescindibles
para la comunidad cientifica en Biomedicina
en Aragon, como lo refleja que 26 grupos re-
conocidos por el Gobierno de Aragdn fueron

usuarios del servicio en 2019, acumulando
un total de 422 solicitudes de servicios.

En este afio, hemos apoyado el desarrollo
de proyectos sobre nuevas vacunas y trata-
mientos de enfermedades cronicas e infec-
ciosas, proyectos en los que trabajan los gru-
pos usuarios del servicio como por ejemplo
B025. Genética de Micobacterias; BOO1. Pato-
logia Digestiva; B080. Dislipemias Primarias;
B097. Trastornos respiratorios del suefio;
B118. Biologia del tejido adiposo y compli-
caciones metabodlicas de la obesidad y B113.
Inmunidad Celular en Inflamacién, Infeccion
y Cancer.

Asimismo, en cuanto a los proyectos de
Nanotecnologia y Materiales Avanzados,
el servicio ha contribuido al trabajo de gru-
pos de investigacién en nuevos desarrollos
para diagnostico médico precoz, basados en
nanomateriales funcionales y preparacion
controlada de nanoparticulas multifunciona-
les con contenido metalico variable, de apli-
cacion en medicina, y nuevos biomateriales
(materiales biocompatibles), como T075. Pe-
liculas y Particulas Nanoestructuradas (NFP);
E093. Grupo de Nanoterapia y Nanobiosen-
sores, Preparacion y estudio de Materiales
Magnéticos Multifuncionales de caracter Mo-
lecular (M4) y EO04. Grupo de Cristales Liqui-
dosy Polimeros.

Finalmente, hemos colaborado intensamen-
te con el grupo del Dr. Jon Schoorlemmer (in-
vestigador ARAID en el IACS) en el proyecto
“Finding Common Molecular Mechanisms in

Tincién con fos-
fatasa alcalina de
colonias de células

madre embrio-
narias R1. Obser-
vacion mediante

microscopia de
contraste de fases
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Neurodegeneration” financiado por Refbio
Network, Pyrenees Biomedical Network. (Cl-
BIR/Fundacion Rioja Salud, Navarra Biomed,
Université Paul Sabatier, Toulouse, BioCruces
Health Research Institute, IACS). Dicha cola-
boracién ha consistido en la generacién de
cuerpos embrionarios a partir de células ma-
dre embrionarias R1, que sirviesen de mode-
lo de diferenciacion hacia neuroprogenitores
de diferentes linajes, para posteriormente
centrar los esfuerzos en la diferenciacion de
células madre hacia oligodendrocitos. Simul-
tdneamente, generamos cinco vectores lenti-
virales expresando diferentes genes, para su
transduccion en los oligodendrocitos antes
mencionados y observacién de resultados.

Publicaciones

. Moros M, Idiago-Lopez J, Asin L, More-
no-Antolin E, Beola L, GrazuV, Fratila RM,
Gutiérrez L, de la Fuente JM. Triggering
antitumoural drug release and gene ex-
pression by magnetic hyperthermia. Adv
Drug Deliv Rev. Jan 1;138:326-343 (2019).

. Yus C, Gracia R, Larrea A, Andreu V, Irus-
ta S, Sebastian V, Mendoza G, Arruebo
M. Targeted Release of Probiotics from
Enteric Microparticulated Formulations.
Polymers (Basel) Oct 13;11(10) (2019).

* Andreu V, Larrea A, Rodriguez-Fernan-
dez P, Alfaro S, Gracia B, Lucia A, Usdn
L, Gomez AC, Mendoza G, Lacoma A, Do-
minguez J, Prat C, Sebastian V, Ainsa JA,
Arruebo M. Matryoshka-type gastro-re-
sistant microparticles for the oral treat-

tir de células madre
embrionarias R1.
Observacién me-
diante microscopia
de contraste de
fases

@

Cuerpo embriona-
rio generado a par-

ment of Mycobacterium tuberculosis.
Nanomedicine (Lond). Mar;14(6):707-
726 (2019).

Sancho-Albero M, Rubio-Ruiz B, Pé-
rez-Lopez AM, Sebastian V, Martin-Du-
que P, Arruebo M, Santamaria J, Unci-
ti-Broceta A. Cancer-derived exosomes
loaded with ultrathin palladium nanos-
heets for targeted bioorthogonal cataly-
sis. Nat Catal. Oct;2(10):864-872 (2019).
Sancho-Albero M, Navascués N, Mendo-
za G, Sebastian V, Arruebo M, Martin-Du-
que P, Santamaria J. Exosome origin de-
termines cell targeting and the transfer
of therapeutic nanoparticles towards
target cells. ] Nanobiotechnology. Jan
25;17(1):16 (2019).

Sancho-Albero M, Encabo-Berzosa MDM,
Beltran-Visiedo M, Fernandez-Messina L,
Sebastian V, Sdnchez-Madrid F, Arruebo
M, Santamaria J, Martin-Duque P. Effi-
cient encapsulation of theranostic nano-
particles in cell-derived exosomes: leve-
raging the exosomal biogenesis pathway
to obtain hollow gold nanoparticle-hy-
brids. Nanoscale. Oct 28;11(40):18825-
18836 (2019).

Sanchez-Romero N, Sainz-Arnal P,
Pla-Palacin I, Dachary PR, Almeida H,
Pastor C, Soto DR, Rodriguez MC, Arbizu
EO, Martinez LB, Serrano-Aullé T, Baptis-
ta PM. The role of extracellular matrix on
liver stem cell fate: A dynamic relations-
hip in health and disease. Differentiation
106:49-56 (2019).

IACS | Memoria 2019




Transferencia del Conocimiento Produccién de Conocimiento e Innovacién Gestién @

Imagen meédica y fenotipado

Producciéon de Conocimiento e Innovacion

El SCT ha puesto a
punto la cateteri-
zacion de la vena
porta en ratén.
Una técnica Unica

en nuestro pais

que tiene multiples
aplicaciones como
la administracion de
células y particulas
o la extraccion de

i
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Quiénes somos

La actividad principal es el apoyo a los gru-
pos de investigacién que trabajan habitual-
mente con roedores mediante pruebas fun-
cionales con equipos de Imagen, telemetria
asi como algun pequefio equipamiento para
estudiar el fenotipado.

En el area de Imagen, contamos con al me-
nos 25 grupos que trabajan con regularidad
en Imagen O6ptica. El SCT también cuenta
con otros equipos de imagen como son el
SPECT-CT y Laser doppler de imagen HR.

Através del area de fenotipado, el SCT pone
a punto multiples test funcionales en raton
y realiza formacion a los investigadores para
desarrollarlos en sus modelos animales.

Uno de los servicios/equipamientos singu-
lares del SCT es el de telemetria. Mediante
este servicio, los investigadores pueden im-
plantar unos pequefios transmisores en los
animales y monitorizar parametros vitales
como temperatura, presion arterial, ECG,
actividad... todo ello en tiempo real y de for-
ma totalmente fisiologica.

Responsable: Javier Gémez-Arrue
Eduardo Romanos

Resultados mas
relevantes del aino

El SCT ha puesto a punto las siguientes nue-
vas técnicas: Weights test (Fuerza), Pole Test
(Equilibrio y Coordinacién), Hanging Wire test
(Equilibrio y Coordinacién), Cateterizacion
Portal en ratén, y Telemetria SNA en rata.

Algunos de los proyectos donde el SCT ha
participado activamente son (Titulo/Investi-
gador principal/Entidad financiadora):

. Ciencia con sentido FCT-17-12864 / M.
Azanza / FECYT.

«  Combatir la fibrilacién auricular actuan-
do sobre las sefiales que llegan al cora-
z6n desde el sistema nervioso / E. Pueyo
/ RIS3 Aragon.

« Atacando al tumor por varios flancos:
quimioterapia inmunogénica, metabo-
lismo glucidico e inmunoterapia con
células NK expandidas y quimeras en-
tre anticuerpos y granulisina. SAF2016-
76338-R/ A. Anel / MINECO.

*  Proyecto CADENCE (“Catalytic Dual-Func-
tion Devices Against Cancer”) / ] Santa-
maria / Advanced Grant, Consejo Euro-
peo de Investigacién (ERC).

El SCT ha participado en el Master Biotec-
nologia Cuantitativa (BIFI/UZ) impartiendo
el workshop “Functional characterization in
animals” and “Novel imaging techniques in
animals”.

El Servicio ha formado parte como equipo de
trabajo en las siguientes solicitudes a convo-
catorias:

* Usodel Simporter de yodo y sodio (hNIS)

Transferencia del Conocimiento Produccién de Conocimiento e Innovacién Gestion

endbégeno en exosomas de placenta,
como herramienta para la terapia y
diagndstico de cancer. ENDOEXONIS / P.
Martin / DGA.

+ Implicacién de los adenovirus en el ori-
gen del cancer infantil. Consecuencias
clinicas / P. Martin / Aspanoa.

+  Biopsia Virtual en SPECT. / A Jimenez. /
AECC.

+  Bifunctional switches for photodynamic
therapy. / V. Fernandez / CRIS.

+  Terapias dirigidas para el tratamiento de
leucemia infantil / C. Gimeno / Aspanoa.

*  Proyecto MOLCOMPLEX / C. Gimeno /
Proyectos |+D+i “Retos investigacion” MI-
CINN.

+  Towards improved management of car-
diovascular diseases by integrative in si-
lico-in vitro-in vivo research into heart's
structure, function and autonomic regu-
lation / Esther Pueyo L. Ordovas / Proyec-
tos [+D+i “Retos investigacion” MICINN.

IMPLICACION DE LOS ADENOVIRUS EN EL
ORIGEN DEL CANCER INFANTIL. CONSE-
CUENCIAS CLINICAS

Publicaciones

*  Marco-Brualla, J.; Al-Wasaby, S.; Soler, R.;
Romanos, E.; Conde, B.; Justo-Méndez,
R.; Enriquez, J.A.; Fernandez-Silva, P.;
Martinez-Lostao, L.; Villalba, M.; More-
no-Loshuertos, R.; Anel, A. Mutations in
the ND2 Subunit of Mitochondrial Com-
plex I Are Sufficient to Confer Increased
Tumorigenic and Metastatic Potential to
Cancer Cells. Cancers 2019, 11, 1027.

@

El SCT ha prestado apoyo y ha traba-
jado con 23 grupos de investigacion
diferentes, sobre un total de 137
solicitudes de servicio realizadas. El
numero de usuarios ha crecido un
64,29% y el de solicitudes un 120%
respecto al afio anterior

Figura A. Servicio de telemetria
ratén. Figura B. Registro 4 transmi-
sores telemetria (ECG y SNA)
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Microscopia e imagen

Produccién de Conocimiento e Innovaciéon

.

Durante 2019 se ha
finalizado el upgra-
de del Sistema de
Microscopia Wide-
field Time Lapse,

ofreciendo asi nue-
vas posibilidades
Como screening,
mosaicos de mues-
tras completas, o
imagen multidimen-
sional, entre otras
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Quiénes somos

Seamless stitching of tile
scan microscope images.
Las imagenes estan forma-
das por la composicién de
varios campos obtenidos
con un objetivo 10x. (A)
TileScan de una seccién de
rifion de ratén con DAPI.
(B) TileScan de un pocillo
completo de placa de 96 po-
cillos con células U-251 MG
transfectadas con GFP

Resultados mas
relevantes del ano
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Protedmica

Produccién de Conocimiento e Innovacion

En 2019 se organizé
la X Reunion Cientifica

sobre Protedmica Cli-
nica y la reuniéon anual
de ProteoRed-ISCIII
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Transferencia del Conocimiento

(f . ProteoRed

Quiénes somos

El SCT de Prote6mica tiene como principal
objetivo proporcionar soporte cientifico-tec-
nolégico a la comunidad investigadora en
el analisis de proteinas y otras biomolécu-
las, mediante el uso de la espectrometria
de masas. Las técnicas actualmente imple-
mentadas en el servicio permiten realizar,
entre otros, estudios de expresién diferen-
cial de proteinas (label free y electroforesis
bidimensional), identificacion de proteinas y
estudios de protedmica dirigida para cuan-
tificacion de proteinas (SRM). Ademas, ofre-
cemos la posibilidad de cuantificar ciertos
metabolitos.

En colaboracién con el Centro de Investi-
gacion del Cancer de Salamanca, somos
un grupo integrado en la Red Nacional de
Proteémica (ProteoRed-ISClIl) que a su vez
esta integrado en la Plataforma de Recursos
Biomoleculares (PRB3) del Instituto de Salud
Carlos IIl.

Responsable: Javier Gomez-Arrie
Irene Orera
Giuseppe Lattanzio

Resultados mas
relevantes del aino

Durante el 2019, prestamos servicio a 29
grupos de investigacion, de los cuales 1 OPI
y 2 empresas privadas. Recibimos un total de
210 solicitudes y realizamos 3035 analisis.
Las principales técnicas segiin nimero de
muestras o facturaciéon fueron el 2D-DIGE, la
cuantificacion de esteroles por LC-MS/MS, la
cuantificacion de glucosilesfingosina por LC-
MS/MS y la cuantificacion de proteinas cono-
cidas por LC-ESI-MS/MS (MRM). Las técnicas
con mayor numero de usuarios fueron la
determinacién de masa proteina por espec-
trometria de masas MALDITOF y la identifica-
cion de proteinas aisladas MALDI-TOF/TOF.

Cabe destacar la implementacién de una
técnica nueva en el Servicio: la cuantificacion
relativa de proteinas sin marcaje (label-free
LFQ) por espectrometria de masas de alta
resolucion. Con esta técnica se estudiaron
los niveles de expresién de proteinas plaque-
tarias en pacientes con cancer colorrectal vs
pacientes sanos (IP Elena Piazuelo). Se iden-
tificaron un total de 1902 proteinas de las
cuales 71 se encontraban diferencialmente
expresadas (24 sobre/47 infra expresadas
en plaquetas de CCR vs. controles, fold chan-
ge >1.5 g-valor <0.05). Se realizé el analisis
funcional de esas 71 proteinas identificando
aquellos procesos bioldgicos y vias de se-
flalizacién en los que estan involucradas de
manera significativa. También se estudié la
red de interaccién entre esas proteinas (ver
figura).

Durante el 2019 se empezé a desarrollar otra
técnica nueva de identificacion de proteinas
en membranas de Western Blot por espec-
trometria de masas.

Produccion de Conocimiento e Innovacion Gestion

Ademas, en colaboracion con el SCT de Bio-
computacion, participamos en el experimen-
to multicéntrico de ProteoRed PME12 que
consistié en el andlisis bioinformatico de
datos provenientes de un experimento de
cuantificacion por label free.

En noviembre del 2019, organizamos por pri-
mera vez en Zaragoza la X Reunién Cientifica
sobre Protedmica Clinica y la reunién anual
de ProteoRed.

Publicaciones

1. M. A. Matamoros*, M. C. Cutrona, S.
Wienkoop, J. C. Begara-Morales, N. Sandal, .
Orera, J. B. Barroso, J. Stougaard, M. Becana.
Altered plant and nodule development and
protein Snitrosylation in Lotus japonicus mu-
tants deficient in S nitrosoglutathione reduc-
tases. Plant & Cell Physiology, 61(1): 105-117
(2020).

2. A. Rodrigo, J. L. Ojeda, S. Vega, O. San-
chez-Gracia, A. Lanas, D. Isla, A. Velaz-
quez-Campoy,* O. Abian. Thermal Liquid
Biopsy (TLB): A Predictive Score Derived from
Serum Thermograms as a Clinical Tool for
Screening Lung Cancer Patients. Cancers, 11,
1012 (2019).

Proyectos |+D Generacion de Conoci-
miento solicitados

1. Cobmo ser ganador en el juego de la evolu-
cién: aproximacién paleoecolégicay paleoge-
nética del ciervo ibérico, el gran superviviente
de la extincion de la megafauna cuaternaria.
IP Beatriz Azanza Asensio.

2. Andlisis del impacto de la esporulacion en
la dindmica de germinacion y resucitaciéon en
B. subtilis. IP Elisa Gayan Ordas.

Figura. Red de interaccién
entre las proteinas diferen-
cialmente expresadas utili-
zando el programa STRING
(evidence mode, high
confidence (0.7), https://

string-db.org).
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Secuenciacion y genomica funcional

Produccién de Conocimiento e Innovaciéon

El servicio se ha estre-

nado con éxito en una
nueva aplicacion de
NGS basada en tec-
nologia Ampliseq, los
paneles Oncomine




Produccién de Conocimiento e Innovacién Gestion @

En 2019, el SCT de Secuenciacién y Genémica Funcional ha llevado a cabo numerosos analisis de secuenciacién masiva basados en
tecnologia Ampliseq entre los que cabe destacar los ensayos Oncomine

Quiénes somos
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Graficos tipicos obtenidos en el andlisis de resultados del panel Oncomine TCR-Beta SR. A. Grafico de puntos
que muestra la homogeneidad de clones al interrogar la regién CDR3 de la cadena beta del TCR. B. Diagrama de
barras apilado que indica la representacién de genes variables entre clones identificados en una muestra

Resultados mas
relevantes del ano
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Separacion celular y citometria

Producciéon de Conocimiento e Innovacion

Hemos prestado nues-
tros servicios a 30 gru-
pos de investigacion

y empresas privadas

y hemos realizado el
noveno curso de intro-
duccion a la citometria
de flujo
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Quiénes somos

El Servicio Cientifico Técnico presta apoyo
a la comunidad investigadora aragonesa y
a las empresas privadas en el campo de la
citometria de flujo, la separacién celular por
citometria de flujo y el analisis multiplex.
Este apoyo se materializa mediante la reali-
zacién por parte del personal del servicio de
las técnicas especializadas, asi como con la
oferta de equipos para que los distintos gru-
pos analicen personalmente sus muestras,
proporcionando la formaciéon necesaria;
esta formacion también se extiende al ana-
lisis de los resultados en diversos softwares.
Asimismo, ofrecemos asesoramiento espe-
cializado a la hora de solicitar proyectos de
investigacion y para la preparacion de los
resultados para publicacion. Realizamos
cursos anuales de introduccién a la citome-
tria de flujo, dirigidos a personal del Sistema
Aragonés de Salud e investigadores.

Responsable: Javier Gémez-Arrie
Javier Godino

Beatriz Jimeno

César Vallejo

Gestién

S5INT

Estrategia de analisis del porcen-
taje de precursores eosinofilicos
en médula 6sea por citometria

D34

Lineage, Scal

Resultados mas
relevantes del aino

El SCT Separaciéon Celular y Citometria ha
participado en el afio 2019 en 15 articulos
cientificos publicados en revistas indexadas
en el Journal Citation Report y que acumu-
lan un Factor de Impacto de 69.246 de estas
publicaciones un 87% se sittan en el primer
cuartil dentro de su categoria. Entre estas pu-
blicaciones destacan las siguientes:

. Moreno-Martinez L, de la Torre M, Toivo-
nen JM, Zaragoza P, Garcia-Redondo A,
Calvo AC, Osta R. Circulating Cytokines
Could Not Be Good Prognostic Biomar-
kers in a Mouse Model of Amyotrophic
Lateral Sclerosis. Front Immunol. 2019
Apr 12;10:801.

:SEE [aunaphil pracuran

(@)

Tarancén R, Uranga S, Martin C, Aguild
N. Mycobacterium tuberculosis infection
prevents asthma and abrogates eosi-
nophilopoiesis in an experimental mo-
del. Allergy. 2019 Dec;74(12):2512-2514.

Marco-Benedi V, Pérez-Calahorra S, Bea
AM, Lamiquiz-Moneo |, Baila-Rueda L,
Cenarro A, Civeira F, Mateo-Gallego R.
High-protein energy-restricted diets in-
duce greater improvement in glucose
homeostasis but not in adipokines com-
paringto standard-protein diets in ear-
ly-onset diabetic adults with overweight
or obesity. Clin Nutr. 2019 Jun 15..

Iglesias E, Bayona-Bafaluy MP, Pesini A,
Garrido-Pérez N, Meade P, Gaudé P, Ji-
ménez-Salvador |, Montoya J, Ruiz-Pesini
E. Uridine Prevents Negative Effects of

de flujo en Tarancon R et al
“Mycobacterium tuberculosis
infection prevents asthma and
abrogates eosinophilopoiesis in
an experimental model”. Allergy.
2019

OXPHOS Xenobiotics on Dopaminergic
Neuronal Differentiation. Cells. 2019
Nov8;8(11)

El SCT ha participado en las visitas de gru-
pos de escolares a las instalaciones del CIBA
donde les ha mostrado su equipamiento y
explicado los fundamentos de la citometria
de flujo, la separacién celular por citometria
y el analisis multiplex.

También ha participado en la formacion de
alumnos de FP de la especialidad de Labora-
torio clinico que han realizado sus practicas
en nuestro servicio. Con la realizacion del
9° curso de citometria basica ya superan los
150 profesionales del SALUD y Jévenes inves-
tigadores formados en esta técnica.
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TRANSFERENCIA DEL CONOCIMIENTO
Balance de Area
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2019 ha sido un afio de transicién en el Area
de Transferencia del Conocimiento. Nuestra
accién fundamental ha sido siempre aten-
der el compromiso adquirido con el Sistema
Nacional de Salud y las necesidades de for-
macién de los profesionales sanitarios del
sistema aragonés en las lineas de nuestra
competencia. El Plan de Salud de Aragén
2030 redactado en 2018 quiere mejorar la
salud de la poblaciéon, actuando sobre sus
determinantes y desde todas las politicas.
En lo que a nuestra area se refiere nos hace
volver la vista hacia las necesidades de Ara-
gon en el ambito de Decisiones Basadas
en la Evidencia y reorientar algunas de las
lineas y crear otras nuevas en el ambito de
la Formacion.

En el drea de Decisiones Basadas en la Evi-
dencia hemos continuado con nuestro tra-
bajo como miembros de la Red de Agencias
de Evaluacion de Tecnologias con la elabo-
racién de los informes solicitados por el Sis-
tema Nacional de Salud. Por otra parte, el
desempefio de la Secretaria de Guiasalud
nos ha llevado a seguir trabajando en las li-
neas de incorporacién de los pacientes, en
una mejor difusién y en contribuir a un ma-
yor conocimiento de las recomendaciones
de No hacer.

En el ambito de apoyo a las necesidades del
Servicio Aragonés de Salud se ha incremen-
tado nuestra actividad habitual de apoyo a
la realizacién de protocolos y de evaluacion
de nuevas incorporaciones de tecnologias
a la cartera de servicios con la creacion de
un sistema de deteccién de nuevas tecno-
logias (RADAR TS) y con la presencia en la
Comision de Informacién y actualizacion en

farmacoterapia de Aragén, incorporando en
el portal FARMASALUD informacién sobre
dispositivos sanitarios.

Hemos aumentado nuestra presencia inter-
nacional. Ademas de nuestra pertenencia a
GIN e INHATA, nuestros profesionales son
miembros de grupos de trabajo relevantes
en estas sociedades internacionales.

En cuanto al area de Formacion hemos se-
guido aumentando la oferta online y traba-
jando en la mejora de formatos para hacer
mas amigable el proceso de aprendizaje.

La incorporacion del Servicio de Apoyo Me-
todolégico ha tenido la bondad de poder
aunar el conocimiento de la formacion cla-
sica en el fomento de la investigacion con
la experiencia del area en oferta formativa
y ensefianza online. El objetivo ha sido po-
der presentar una oferta global en la que se
pueda construir por parte de los profesiona-
les sanitarios un itinerario personalizado en
funcion de las necesidades requeridas en
sus proyectos y de las lagunas formativas
que cada profesional tenga.

Ademas de esta oferta formativa y aten-
diendo a las necesidades expresadas se
ofertan pildoras para equipos, bien de Aten-
cién Primaria u hospitalarios, para el inicio
conjunto de los mismos en tareas de inves-
tigacién. Estas pildoras tienen contenidos
metodolégicos de busquedas bibliograficas,
de disefio de estudios y de aspectos éticos.

También se ha atendido a las necesidades
de formacién de los profesionales de los
Centros de Atencién Primaria a los que se
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ha equipado con ecégrafos, formando a
nuevos profesionales, incrementando las
habilidades de los ya formados y mante-
niendo una plataforma de interactuacion
entre ellos.

Se han iniciado lineas nuevas definidas en
el Plan de Salud. Una linea de adquisicién
y mejora en las habilidades de comunica-
cién de los profesionales y pacientes, espe-
cialmente en situaciones emocionalmente
complicadas. Una linea de salud ambiental

atendiendo a la adaptaciéon a las nuevas
necesidades de formacién que el cambio
climatico va a requerir por un lado en los
profesionales de salud ambiental y por otro
lado en los profesionales asistenciales que
tienen que enfrentarse a enfermedades
tradicionalmente de otras latitudes, a pro-
blemas de salud provocados por tempera-
turas extremas cada vez mas frecuentes o a
microorganismos emergentes provenientes
del reino animal.
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Decisiones basadas en la evidencia

Transferencia del Conocimiento

Apoyamos la toma
de decisiones basa-
das en la evidencia,
integrando las me-

jores pruebas cien-
tificas con la expe-
riencia clinicay los
valores y preferen-
cias del paciente
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Quiénes somos

En el area de Decisiones Basadas en la Evi-
dencia se encuentra la Secretaria de Guia-
Salud, organismo en el que participan las
17 Comunidades Auténomas. Ademas, aqui
se localiza el nodo aragonés de la Red Es-

pafiola de Agencias de Evaluacién de Tecno-

logias Sanitarias y Prestaciones del Sistema
Nacional de Salud, desde el que se elabo-

ran informes de Evaluacion de Tecnologias
Sanitarias, Guias de Practica Clinica (GPC)
y otros productos basados en la evidencia,
para atender al plan nacional de evaluacion
de tecnologias sanitarias y a las necesidades
especificas del Departamento de Sanidad
del Gobierno de Aragén. También se pro-
porciona asesoria y apoyo metodoldgico,
y se imparte formacion en el &mbito de la
toma de decisiones basadas en la evidencia.

En cuanto al ambito internacional, perte-
nece a las redes International Network of
Agencies for Health Technology Assess-
ment (INAHTA) y Guidelines-International-
Network (G-I-N), y es socio de Health Tech-
nology Assessment international (HTAI).

Responsable: Maria Bono
Maria Pilar Blas
Esther Garcia
Patricia Gavin
Jonathan Giraldez
Soledad Isern

Sofia Julian

Juan Ignacio Martin
Celia Mufioz

Lucia Prieto

Flavia Salcedo
Silvia Vazquez

M? José Vicente

guiasalud.es

[ e T T R T L e S L
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Resultados mas
relevantes del ano

En el afio 2019, en el ambito de Aragdn, se
ha publicado la actualizacion del Protocolo
de buenas practicas en el uso de medidas
de sujecion en el ambito domiciliario, cen-
tros asistenciales, sociales y sanitarios y se
ha continuado participando en la actualiza-
cién de la Cartera de Servicios Sanitarios,
donde este afio se ha proporcionado ase-
soria metodologica para mejorar los proce-
sos de colaboracion y contribucion de los
pacientes que participan en el proceso de
toma de decisiones.

Ademas, el 12 de marzo de 2019 se pre-
sento6 el proyecto RADAR-TS. Una iniciativa
para construir una red que involucre a pro-
fesionales asistenciales y de gestion en la
deteccion temprana de tecnologias nuevas
y emergentes en nuestro sistema de salud.
Apoyado en un sistema de notificacion on-
line alojado en la pagina web del IACS, este
sistema de deteccidn, en el que participan
135 personas, pone las bases para anticipar
las necesidades de evaluacion y de compi-
lacion de evidencia, desde los estadios mas
tempranos de madurez de la tecnologia, an-
tes de su adopcion generalizada.

En el marco de GuiaSalud, se ha publicado la
Guia de Practica Clinica de Anticoncepcion

Transferencia del Conocimiento Produccién de Conocimiento e Innovacién Gestién

@

P EETar SALUD

Algunos de los productos publicados por DBE en 2019

Hormonal e Intrauterina y el documento
Participar para ganar en salud, version para
todos los publicos de la Guia Participacion
Comunitaria: Mejorando la salud y el bien-
estar y reduciendo desigualdades en salud.
Ademas, el 26 de junio de 2019 se celebro,
en el Ministerio de Sanidad, la Jornada Cien-
tifica Hacer lo que hay que hacer y dejar
de hacer lo que no hay que hacer, y en esa
misma fecha se lanz6 la nueva pagina de

GuiaSalud.

En el ambito de la Red de Agencias de Eva-
luacién de Tecnologias Sanitarias, se han
publicado dos informes: Eficacia, efectividad
y seguridad de la radioterapia intraoperato-
ria en carcinoma de mama y Deteccion de
las complicaciones de la diabetes. Retino-

rRADAR

patia diabética. Evaluacién econdomica de
la oftalmoscopia por exploracion con laser
campo ultra-amplio.

A nivel internacional, dentro del proyecto
europeo IMI2-PARADIGM (Pacientes Activos
en Investigacion y dialogos para una mejor
generacion de medicamentos), se ha finali-
zado la identificacién y priorizacién de las
expectativas de diferentes grupos de inte-
rés por consenso, tarea liderada por el IACS
y para la que se han realizado tres encuen-
tros en Bruselas, en los que han participa-
do expertos a nivel internacional, para cada
una de las areas del proyecto: disefio de en-
sayos clinicos, dialogos tempranos en Eva-
luacién de Tecnologias Sanitarias y lineas de
investigacion.

RADAR-TS es un
sistema de identifi-
cacion, evaluacién
y difusion de tec-
nologias nuevas y
emergentes  que
tiene el objetivo de
proporcionar infor-
macion adecuada
a los profesiona-
les y responsables

sanitarios, que
les ayude a tomar
decisiones y pro-
mover la adopcion
de actividades, téc-
nicas, tecnologias
y procedimientos
mas efectivos, be-
neficiosos y segu-
ros.
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http://www.guiasalud.es
https://redets.sanidad.gob.es/
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https://redets.sanidad.gob.es/
https://redets.sanidad.gob.es/
https://portal.guiasalud.es
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Quiénes somos

Nuestra actividad se centra en disefiar y
gestionar aquellas actividades que den res-
puesta a las necesidades formativas de los
profesionales sanitarios aragoneses o de las
instituciones a las que pertenecen, ademas
de coordinarnos con estas Instituciones en
el asesoramiento del uso de nuevos forma-
tos y tecnologias que necesitan incorporar a
sus planes de formacién. Colaboramos en la
mejora de las competencias profesionales
de los sanitarios mediante la organizacion y
gestion del programa Focuss. Ademas, lide-
ramos el programa de formacién en compe-
tencias comunes que realizan los profesio-
nales sanitarios en formacién (residentes)
de Aragon.

Responsable: Sonia Montaner
Monica Alvarez

Daniel Bordonaba

M? Luisa Gracia

Anselmo L6pez

Elena Navarro

Eva Soler

Begofa Sufié

Resultados mas
relevantes del ano

El plan de formacion de 2019 se ha desarro-
llado segun las lineas estratégicas del IACS,
mejorando los resultados de 2018. Se ha
incorporado la comunicacién como nueva
linea estratégica y reforzado las lineas de
Salud Publica e Investigacion.

En cuanto a la linea de comunicacion, su ob-
jetivo es adquirir habilidades y herramien-
tas para poder realizar una comunicacion
mas eficaz y fluida entre sanitarios y pacien-
tes.

Distribuciéon de alumnos
por Sector Sanitario

Zaragozall _ 27%
zaragozatl [N gy
Teruel _ 14%
Zaragoza | _ 9%
Calatayud _ 8%
I 7%
Alcariiz [ 7%
Barbastro - 6%

061 [ 4%

Huesca

En Salud Pudblica, se han establecido alian-
zas con otras instituciones dando lugar a
formacién en materia de promocién de la
salud, prevencion de adicciones o medioam-
biente y salud, formando a profesionales sa-
nitarios y a los que trabajan en proteccion,
promocién o vigilancia de la salud humana
frente a riesgos ambientales. El objetivo de
esta linea es identificar los riesgos afectados
relacionados con el medio ambiente y cono-
cer el impacto en la salud para desarrollar
acciones y proyectos para reducir al maxi-
mo el impacto negativo, activando meca-
nismos de proteccién. Destacar la “Jornada
sobre Cambio Climatico”.

Hito importante en la linea en metodologia
de investigacion ha sido el disefio de un pro-
grama de formacién basado en itinerarios
tematicos, potenciando el formato online.
Las pildoras de metodologia de la investiga-
cion llegaron a Calatayud, Teruel, Barbastro
y Zaragoza.

Continuamos asesorando en formatos onli-
ne a aquellas instituciones que lo necesitan
para impulsar esta metodologia en sus pla-
nes de formacion.
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Numero de alumnos por
perfil profesional

Otros
sanitarios

: ‘ ‘

Con respecto al programa Focuss, la 142
convocatoria present6 unas cifras similares
al afio anterior, ofertando 107 programas
y superando las 3000 inscripciones que se
han traducido en 495 plazas. En el disefio
de la convocatoria 2020 se han recibido 65
programas nuevos.

Se ha continuado con la linea de trabajo
POCUS (Point of Care Ultrasound), espacio
de intercambio de experiencias entre los
profesionales de Atencion Primaria que rea-
lizan ecografias. Se reestructuraron los ma-
teriales y los paneles de busquedas en los
foros. También se incluy6 una Wiki para que
puedan subir referencias bibliograficas, en-
laces y videos de interés. Por ultimo hemos
seguido formando a los profesionales, que
realizaron el curso basico y tienen agenda
ecografica, en temas mas especificos a tra-
vés de sesiones monograficas.

Destacar la celebracién de eventos: Il Con-
greso de Medicina Grafica, Jornadas de Cali-
dad realizadas en Teruel, Jornada de cambio
climatico y V Jornada sobre Evaluacién de
Aspectos Eticos en Proyectos de Investiga-
cién con Personas y Buenas Practicas Clini-
cas (BPC) en Investigacion.

Colded v Feguidac

del Pacionbs

Ecagralia sa AP

Malpdakade 08
imvertigaciin

Bilud Pubbca y
Cambio Climatico

S IBA NI
Mayores

HORAS
Cirrgia Evpanmenial
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Documentacion - Biblioteca virtual

Transferencia del Conocimiento

La formacion en
habilidades para la
busqueda y gestion
de informacién bio-
meédica y las busque-

das bibliograficas
expertas, son dos de
las actividades que
han centrado los ob-
jetivos de la Unidad
de Documentacion
del IACS
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Quiénes somos

Montse Salas al frente de la Unidad de Docu-
mentacién del IACS y de la coordinacién de
la Biblioteca Virtual de Ciencias de Salud de
Aragén-Bibliosalud-Aragén, da soporte do-
cumental a los profesionales del Sistema y
gestiona de manera centralizada en Aragén
la compra y el acceso a los recursos de in-
formacién cientifica. Coordina y planifica el
grupo de trabajo de Bibliosalud-Aragén for-
mado por Mercedes Mufioz (Hospital Royo
Villanova), Visitacién Ortega (Hospital San
Jorge), Mar Gonzalez y Teresa Sopefia (Hos-
pital Miguel Servet). Dentro de las activida-
des, destacan el suministro de bibliografia,
las busquedas bibliograficas, la formacion
de usuarios y el apoyo documental en cuan-
to a estudios bibliométricos y medicion de
la Produccién Cientifica de investigadores,
grupos de investigacién e instituciones.

Responsable: Sonia Montaner
Montse Salas

Resultados mas
relevantes del ano

Dos de las tareas mas importantes de la
Unidad de Documentacion del IACS son
la formacion y la difusién en gestién de la
informacion biomédica. Se han realizado
dos ediciones del curso semi-presencial
de Adquisicion de Habilidades para la BUs-
queda y Gestion de Informacién Biomédi-
ca (con sesiones presenciales en Zaragoza
y Teruel), y se participa como docente en
otros cursos como el Diplomado en Salud
Publica, el curso basico de metodologia de
la Investigacién, etc. Ademas, se realizan
numerosas acciones de comunicacion para

hacer llegar noticias y novedades relacio-
nadas con la biblioteca virtual y la informa-
cién biomédica a los usuarios: infografias,
tweets, newsletter, etc. También queremos
destacar que han subido de manera las vi-
sitas a nuestra pagina web, siendo una de
las mas consultadas de todos la pagina web
del IACS.

La Unidad de Documentacion del IACS, ges-
tiona de manera centralizada las suscripcio-
nesy la compra de recursos de informacion.
Durante este afio hubo algunos problemas
con algunas suscripciones que no tuvieron
repercusion en los profesionales dado que
se aumento el servicio personalizado de la
Biblioteca con un incremento del préstamo
interbibliotecario. Este problema no afect6
a las bases de datos y recursos de informa-
cion de apoyo a la toma de decisiones basa-
das en la evidencia como Dynamed, Emba-
se, Tripdatabase y Fisterra.

En 2109 aumentaron las peticiones para la
realizacion de busquedas bibliograficas ex-
pertas: 48 en 2017,91 en 2018, 120 en 2019,
con una tematica variada en asuntos clini-
cos y de gestion. Estas busquedas implican,
entre otras, las tareas de seleccion de fuen-
tes y descriptores, la busqueda propiamen-
te dicha y la gestion de resultados a través
de los gestores bibliograficos que maneje el
usuario.

También se quiere destacar que la docu-
mentalista presta un apoyo relevante al
area de Decisiones Basadas en la Evidencia,
entre otras acciones, forma parte del equi-
po del proyecto de actualizacién de la GPC
de Infeccion del tracto urinario en nifios,
realizando las busquedas bibliograficas y la
obtencion de la bibliografia para los miem-
bros del grupo elaborador.

Recursos de Informacion

Bibliosalud
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Servicio de Apoyo Metodologico vy Estadistico (SAME)

Transferencia del Conocimiento

Fomentamos la
investigacion en el
ambito sanitario,
asesorando en el
disefo de proyectos

y realizando analisis
estadisticos. Promo-
vemos la formacion
en investigacion
colaborando con los
agentes implicados
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Quiénes somos

Desde el Servicio de Apoyo Metodolégico y
Estadistico (SAME), colaboramos con el per-
sonal del Sistema de Salud de Aragén e in-
vestigadores biomédicos, prestando apoyo
a la investigacién y fomentando la cultura
de evaluacién. Participamos en el desarrollo
de ideas, la elaboracién y disefio de proyec-
tos, el analisis estadistico de los datos y la
divulgacion de resultados.

Trabajamos con otras areas del Instituto
como la de Produccién de Conocimiento e
Innovacioén, asi como proponiendo y elabo-
rando la oferta formativa en metodologia
de la investigacién. Realizamos valoraciones
de los proyectos y colaboramos con el CEl-
CA y la Comisién de Estudios Posautoriza-
cion de Aragon; colaboramos con la Unidad
de Biocomputacién en la gestion de las soli-
citudes de datos del Sistema Sanitario para
ser utilizados en investigacion y tenemos re-
presentacién en el Comité de Seguridad de
la Informacién del IACS.

Responsble: Sonia Montaner
Daniel Bordonaba
Anselmo Lopez

Resultados mas
relevantes del aino

Se han asesorado y apoyado actividades
de investigacién sanitaria en los centros
del Servicio de Salud de Aragon. Para ello,
se ha seguido prestando apoyo metodoloé-
gico y estadistico a los centros del SALUD
y se han desarrollado acciones formativas
in situ en el Hospital Universitario Miguel
Servet y en los Sectores de Barbastro, Ca-
latayud y Teruel siguiendo la linea de verte-
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Equipo de implementacion local del proyecto “Multimodal training +65” de CHRODIS PLUS

bracién territorial. Asimismo, se han presta-
do estos servicios para el IIS Aragon.

Se atendieron 57 solicitudes de servicios, 35
(61,4%) del entorno del Instituto de Inves-
tigacién Sanitaria Aragén, 17 provinieron
del entorno no hospitalario, de las cuales
8 fueron del entorno de Atencién Primaria.
En cuanto a la extensién a centros fuera de
Zaragoza capital (Vertebracién) supuso un
25% de los servicios prestados: hospitales
de Alcafiz, Barbastro, Obispo Polanco, San
Jorge, Calatayud y Sagrado Corazoén de Je-
sus; centros de salud de Illueca y Teruel ur-
bano.

De las 57 solicitudes, 44% correspondieron
a asesoria metodolégica, 77'8% incluyeron
asesoria estadistica y el 9'2% fueron analisis
estadisticos completos.

Con respecto a las solicitudes de datos del
Sistema Sanitario para la realizacién de pro-
yectos de investigacion, hemos continuado
validando y asesorando las solicitudes, an-
tes de su autorizacion por parte de Direc-
cién, y de su extraccién por parte de la Uni-
dad de Biocomputacion.

Por otra parte, nuestro servicio participa
en uno de los paquetes de trabajo del pro-
yecto europeo CHRODIS PLUS de los que el

IACS es socio. Se desarrolla en la localidad
de Utebo con la colaboracion del Centro
de Salud y de los Servicios Deportivos del
Ayuntamiento de Utebo, aplicando la estra-
tegia de Atencion Comunitaria del Gobierno
de Aragén, todo ello junto a las Direcciones
Generales de Asistencia Sanitaria, de Salud
Publica y de Deportes del Gobierno de Ara-
gon. Nuestra labor es la coordinacion del
equipo de implementacién local asi como
también la coordinacion con el Instituto de
Salud Carlos lll. Concretamente en 2019 se
completo el programa de fomento de la ac-
tividad fisica en personas mayores y se pro-
cedio a la evaluacién del mismo.
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Comunicacion

En 2019 hemos con-
tribuido a acercar la
labor de divulgacion
cientifica del IACS al
publico general, me-

diante el apoyo en
eventos y congresos,
la relacion con medios
de comunicaciény el
refuerzo de la presen-
cia online
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Quiénes somos

La Unidad de Comunicacion esta ligada a la
Direccion-Gerencia del IACS. Como herra-
mienta transversal en la organizacion, pro-
mueve la comunicacién interna como hacia
el exterior, con el afan de potenciar los es-
fuerzos de divulgacién de cultura cientifica
y puesta en valor del trabajo del IACS ante
la sociedad.

Desde la Unidad se gestiona la imagen pu-
blica del IACS, promoviendo su presencia
ante los medios de comunicacién, otras ins-
tituciones y el publico en general.

Para ello, se coordinan las diversas herra-
mientas de difusion a disposicion de la or-
ganizacion, adaptando los contenidos, su
presentacién y los canales al publico al que
se dirige. Se gestionan las relaciones con los
medios de comunicacion, se da apoyo en
eventos y congresos, y se disefian, coordi-
nany ejecutan proyectos de divulgacién con
los que aumentar la cultura cientifica de la
poblacién, especialmente de los escolares.
También se atienden las necesidades de di-
fusién de proyectos nacionales e internacio-
nales del IACS.

El trabajo de la Unidad de Comunicacion
se realiza en colaboracién con los profesio-
nales de toda la organizacién, ya sea como
fuentes de informacién o como plataforma
para potenciar su alcance, especialmente
cuando se trata de actividades de divulga-
cion cientifica.

Responsable: Sandra Garcia Armesto
Marta Azanza
Vanesa Castell

Inauguracion de la exposicién Ciencia
con Sentido

Resultados mas
relevantes del aino

Durante 2019 hemos trabajado para dar vi-
sibilidad a los distintos encuentros, congre-
sos y eventos organizados desde el IACS o
en los que ha participado el personal de la
organizacién, como las jornadas de Calidad
en Salud celebradas en Teruel, las jorna-
das cientificas de GuiaSalud, el Il Congreso
de Medicina Grafica, la segunda edicion del
Congreso de CPI en Salud junto con el lan-
zamiento del | Premio Amparo Poch, o el |
Evento Cientificos por el Mundo, que este
afio ha sido organizado en colaboracién con
investigadores aragoneses con experiencia
en varios centros internacionales.
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Espacio IACS en
la Noche de los

Ciencia

2019

con
sentido
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Desde la Unidad de Comunicacion se ha
mantenido la presencia del IACS en eventos
de divulgacién cientifica, como la campafia
11 de febrero, con visitas y talleres en diver-
sos centros escolares, el festival Pint of Scien-
ce o la Noche de los Investigadores, con una
visibilidad reforzada este afio gracias a la re-
creacion de laboratorios cientificos ubicados
en un espacio ocupado exclusivamente por
el IACS, que ha permitido una experiencia
participativa y personalizada a cada visitante.

Siguiendo la linea del impulso a distintas ac-
ciones de divulgacién cientificas iniciado en
en 2018 desde la Unidad de Comunicacién, en
2019 se ha organizado la exposicién Ciencia
con Sentido, el primer itinerario sensitivo ba-
sado en explorar la ciencia a través de cuatro
de los cinco sentidos, cofinanciado por el Mi-
nisterio de Economiay la Fundacién Espafio-
la para la ciencia y la tecnologia FECYT.

Investigadores de

Asimismo, desde la Unidad se han coordina-
do visitas escolares al CIBA durante todo el
periodo académico, recibiendo a los alum-
nos de Formacién Profesional y Bachillerato
de distintos centros en los Servicios Cientifi-
co Técnicos del CIBA.

La aparicion en medios de comunicacion ha
sido constante a lo largo del afio, con el envio
de 17 notas de prensa. Ademas, se han publi-
cado 49 noticias en la web del IACS.

La presencia online del IACS y su actividad de
divulgacion ha sido reforzada durante 2019,
con una actualizacion permanente de los
contenidos en las distintas paginas web de
la organizacién, asi como a través del incre-
mento de publicaciones y la interaccién con
otras entidades y el publico general en las
redes sociales en las que estamos presentes.
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Calidad y Responsabilidad Social Corporativa

Los objetivos del IACS
y las acciones deriva-
das de ellos, entroncan
claramente con los
principios del plan de

Responsabilidad Social
de Aragon (RSA), y se
desarrollan a través de
un sistema de calidad
solidamente implanta-
do
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Quiénes somos

El IACS cuenta desde 2004 con un Sistema
de Gestion de Calidad certificado segun la
norma internacional ISO 9001, con una ges-
tiébn basada en procesos, en la busqueda de
la satisfaccion de los clientes y en la promo-
cion de la mejora continua. El sistema se en-
cuentra en constante evolucién y se revisa
anualmente por el Comité de Calidad.

El IACS participa desde 2017 en el Plan de
Responsabilidad Social de Aragon, creado
en 2015 conjuntamente por el Gobierno de
Aragon y las principales organizaciones so-
ciales. Desde ese afo en el que obtuvo por
primera vez el sello RSA, se ha trabajado en
incorporar la Responsabilidad Social en la
cultura de la Organizacion y en el desarrollo
de acciones especificas.
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Resultados mas
relevantes del aino

En relacién a Calidad, y dentro de la filosofia
de la mejora continua, en el afio 2019 se han
revisado y modificado cuatro de los procesos
existentes:

+  PS04.2 Procedimiento de contratacion
menor sin publicacion en el perfil del
contratante, adaptandolo a la nueva Ley
de Contratos del Sector Publico.

«  PI02.1 Incorporacién de colecciones al
Biobanco del Sistema de Salud de Ara-
gbn, actualizando el circuito de firmas.

«  PI05.1 Actuaciéon como autoridad sanita-
ria en EPA, revisando el objeto e inclu-
yendo plazos.
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Gala de Respon-
sabilidad Social
de Aragon 2019

+  PEO01.2 Revisién del Sistema de Gestion
de la Calidad, unificando el registro de
informe de revisién del sistema con el
proceso PEO1.1

En el primer semestre, el Comité de Calidad
realizé la planificacion del Sistema y estable-
Cio los objetivos de calidad de 2019 teniendo
en cuenta las necesidades y expectativas de
los grupos de interés, el andlisis del entorno
y el analisis de riesgos y oportunidades. Una
vez finalizado el ejercicio, se llevd a cabo la
revision del sistema de cara a medir su des-
empefio y detectar las areas de mejora para
implementar el afio siguiente.

Durante el afio se han realizado sesiones de
difusion y formacion hacia los empleados,
destacando un taller sobre “Enfoque al clien-
te”.

En febrero de 2020 se llevo a cabo la audi-
toria externa de recertificacion del Sistema
de Gestién de la Calidad segun la norma ISO
9001:2015 correspondiente al afio 2019, en
la que se hizo una revision completa del Sis-
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tema, con un resultado satisfactorio, no ob-
servandose ninguna No conformidad.

Respecto a la Responsabilidad Social, en
2019 se continud el trabajo con el grupo mul-
tidisciplinar, creado en 2018, para trabajar en
la RSC del IACS promoviéndose distintas ac-
tividades para cumplir con los compromisos
adquiridos por la organizacion de maxima
transparencia en la gestion, focalizacién en la
sostenibilidad del instituto y de la sociedad,
respeto a las personas empleadas, aplica-
cion de principios de excelencia en la gestién
y orientacién al cliente, relacién con los pro-
veedores ética y responsable y minimizacién
del impacto del instituto en su entorno direc-
to y en el medio ambiente.

Dichas actividades se han plasmado en la
memoria de Responsabilidad Social, que se
encuentra disponible en la web del IACS, en
la que se resumen todas las actividades.

EI IACS continta en el plan de RSA del Gobier-
no de Aragén, habiendo obtenido el sello de
2020.
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https://www.iacs.es/wp-content/uploads/2019/10/Memoria-RSC.pdf
https://www.iacs.es/wp-content/uploads/2019/10/Memoria-RSC.pdf

Comité de Seguridad de la Informacion

Apoyar la gestion de la . .
seguridad de la infor-
macién y proporcionar
infraestructuras que ® s g ® .

la gestionen facilitan- _ . "
do la innovaciony la

toma de decisiones de ®

acuerdo a la legislacion
vigente
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Quiénes somos

El IACS cuenta, desde principios de afio, con
una politica de seguridad, y se organiza a
través del Comité de Seguridad de la Infor-
macion (CSI), 6rgano colegiado adscrito a la
Direccion-Gerencia del IACS, para la coordi-
nacién y gobierno en materia de seguridad
de los activos de tecnologias de la informa-
cién y comunicaciones del IACS. Este comité
esta formado por 11 miembros, que incluye
un miembro de la Direccién del IACS, el Res-
ponsable de Seguridad TIC, un investigador
y trabajadores de las unidades del IACS:
Sistemas de Informacion, Infraestructuras
y equipamiento, Juridica-Legal y Recursos
Humanos. En la actualidad, también estan
representadas las SCT y BIGAN. La mision
del CSl es alinear las actividades de la orga-
nizacion en materia de seguridad de la in-
formacion y tecnologias.

Resultados mas
relevantes del ano

Durante el afio 2019, desde el Comité de Se-
guridad de la Informacion se ha estado tra-
bajando en actualizar la Politica de Seguridad
del IACS e ir completando los procedimien-
tos y procesos necesarios para su desarrollo.
También, se ha trabajado en la difusién y
concienciacion en materia de seguridad de la
informacioén, asi como en formar a los miem-
bros del Comité para el desempefio de sus
funciones.

En relacién a la Proteccion de Datos:
* Hemos estado trabajando con el De-

legado de Proteccion de Datos, dando
respuesta a las diversas consultas reci-
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bidas en relacién al tema, asi como ac-
tualizando y mejorando las clausulas de
los distintos sitios web del IACS y de los
formularios que se utilizan desde ellas.

. Se han revisado 11 tratamientos, ade-
cuando la informacién que es necesaria
para dar cumplimiento al registro de
actividades de tratamiento y se han re-
gistrado en la aplicacién del Gobierno de
Aragon.

En relacién a la Seguridad de la Informacion:

* Se ha desarrollado y aprobado el regla-
mento interno del CSI.

* El procedimient.  para la recepcion y
respuesta de solicitudes de los distintos
proyectos.

* Seanalizd y registro los activos que con-
formarian un proyecto de investigacion.
Se ha lanzado la linea de trabajo para
cubrir las necesidades en materia de se-
guridad de la informacion de los inves-
tigadores, realizando un analisis de sus
necesidades y estableciendo un plan de
desarrollo durante el 2020.

En relacién al proyecto BIGAN, se ha trabaja-
do desde el CSI en negociar y firmar el con-
trato de subencargado de tratamiento con
AST.

]

Registro de tratamientos
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GESTION

Balance de Area
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El Area de Gestion ha continuado en este
afio 2019 con sus actividades para proveer
y administrar los recursos del Instituto, fa-
cilitando el cumplimiento de los objetivos
especificos al resto de las areas del IACS,
siempre bajo los principios de una buena
gestion publica y avanzando en el desplie-
gue marcado por la hoja de ruta IACS 2017-
2019.

Este afio se ha trabajado, conjuntamente
con el Comité de Empresa, en el disefio del
proceso de provision de las 26 plazas del
IACS incluidas en el DECRETO 218/2018, de
18 de diciembre, del Gobierno de Aragdn,
por el que se aprueba la Oferta de Empleo
Publico para 2018, para la estabilizacion de
empleo temporal, en el ambito de Adminis-
tracién General de la Comunidad Autbnoma
de Aragdn. Sera el primero de estas caracte-
risticas que se va a llevar a cabo en nuestra
institucion. Por ello y por su impacto en la
organizacion, afecta al 25% de la plantilla,
supone un reto muy importante.

En marzo de este afio se publico el Real De-
creto-ley 8/2019, de 8 de marzo, de medi-
das urgentes de proteccién social y de lucha
contra la precariedad laboral en la jornada
de trabajo. Entre sus novedades, incluia
reformas normativas dirigidas a regular
el registro de jornada, como forma de
combatir la precariedad laboral. Recursos
Humanos del IACS ha trabajado intensa-
mente para que la implantacion del registro
de jornada se tradujese en un aumento de
las posibilidades de flexibilidad horaria, en
el marco del Convenio Colectivo actual. El
instrumento fundamental para ello consiste
en una aplicacién informatica (Dasstime de
Dorlet) que permite fichaje presencial pero
también via moévil o PCy que facilita la plani-
ficaciény la gestion diaria del personal. Alre-
dedor de la herramienta, se han modificado
ademas, los procesos organizativos para
permitir alcanzar los objetivos perseguidos

tanto por la norma como por la propia en-
tidad.

En relacion con el registro de jornada, se ha
hecho un esfuerzo importante en disefiar y
configurar un adecuado sistema de control
de presencia en el Centro de Investigacion
Biomédica de Aragon (CIBA), un edificio en
el que desarrolla su actividad personal de
distintas entidades: IACS, Universidad de
Zaragoza, Instituto de Investigacién Sani-
taria de Aragoén, Agencia Aragonesa para
la investigacién y el Desarrollo... El sistema
implantado estd formado por unos tornos
que controlan el acceso a las plantas del
edificio que son desbloqueados a través de
tarjetas con chips RFID. Los lectores de tar-
jeta, junto con el software que los controla,
han permitido minimizar el uso de tarjetas
distintas por parte de los usuarios del CIBA.
El software de control de accesos, ademas,
esta integrado con el software de registro
de jornada para facilitar la recogida de los
fichajes presenciales del personal del IACS a
la vez que se accede al edificio.

La unidad de Infraestructuras ha iniciado un
proceso de digitalizacion de todos los pro-
cesos de mantenimiento del CIBA. Para ello
se ha implementado un software de Facili-
ty Management (Manttest). Dicho software
nos va a permitir mejorar: la eficiencia en la
gestion, la trazabilidad, el ahorro de costes
y la evaluacion de la calidad de los servicios.
Como primer paso, se han dado de alta en
dicho software 1.469 activos pertenecientes
a los sistemas e instalaciones del edificio.
En la siguiente fase se procedera a la imple-
mentacion de las gamas de mantenimiento
y sus frecuencias, y por ultimo se generara
el plan de mantenimiento especifico a las
necesidades y recursos disponibles del Cen-
tro de Investigacion Biomédica de Aragon.

En el presente ejercicio, el Centro de Inves-
tigacion de Recursos y Consumos Energéti-
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cos (CIRCE) ha realizado una auditoria ener-
gética del CIBA. El objetivo de la misma es
conocer la situacion energética que permita
la determinacién del desempefio actual de
la organizacion y la identificacion, prioriza-
cién, evaluacién y registro de oportunida-
des para el ahorro energético. El CIBA es un
edificio de reciente construccién, por lo que
los elementos constructivos que definen la
demanda de energia se consideran adecua-
dos. Al realizar el analisis del consumo de
energia y sus equipos asociados, se ha con-
firmado que los elementos disponibles (cal-
deras, enfriadoras...) poseen un rendimien-
to nominal correcto y sus ineficiencias estan
asociadas a los sistemas de sectorizacién y
gestion de las necesidades. En este sentido,
se han planteado una serie de medidas ted-
ricas de ahorro energético con un periodo
de retorno de la inversion menor a los tres
afios.

Desde el punto de vista financiero, es re-
marcable la disminucion del periodo medio
de pago del IACS a proveedores hasta los

22,75 dias de media en diciembre del 2019,
por debajo de los 30 dias que establece la
normativa y muy por debajo de los plazos
del afio anterior. La media del Gobierno de
Aragdn en ese mismo mes fue de 38,02 dias.
Una parte de la reduccion proviene de la re-
gularizacién de apuntes antiguos y otra par-
te, de la agilizacién del proceso, incluyendo
la parte electrénica de la tramitacién.

La puesta en marcha, desde la Unidad de
Informatica, de la consulta online de las
facturas y de la ejecucion de los proyectos
de investigacion e innovacion, también ha
supuesto un nuevo marco en la gestion de
los proyectos entre los investigadores y los
servicios centrales encargados de estas fun-
ciones en el Instituto.

Cabe destacar, por ultimo, la inclusion
dentro del proceso de elaboracién del pre-
supuesto del proximo afio (2020), de los
objetivos de desarrollo sostenible de la Or-
ganizacion de las Naciones Unidas.
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Contabilidad, presupuestos y gestion econdomica

Gestion

Aportamos el soporte
econémico transver-
sal a la estructura del
Instituto y a los distin-
tos proyectos de inves-
tigacion, innovacion y

/ J

transferencia. Destaca-
mos la obtencién de-
finitiva del criterio de
deducibilidad del IVA
qgue ha supuesto un
ahorro en los costes
del Instituto
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Quiénes somos

Desarrollamos las funciones de contabilidad
y pago/cobro de los gastos e ingresos de las
distintas unidades del IACS y de los proyec-
tos de investigacion, formacion, convenios,
contratos, etc. Esto incluye la emision de
facturas y notas de cargo de los Servicios
Cientifico Técnicos y actividades de forma-
cion. También realizamos la gestién econé-
mica y la justificacion de los proyectos del
Instituto. Colaboramos con los investigado-
resy realizamos los tramites y gestiones ne-
cesarias con los financiadores en el aparta-
do econdmico. Por otro lado, elaboramos el
presupuesto, sus modificaciones y el resto
de las gestiones necesarias durante la eje-
cucion y liquidacion del mismo. Por ultimo,
proporcionamos la informaciéon econémica
que legalmente es exigida al Instituto para
asegurar buenas practicas de gestién. Entre
ellas la presentacion de impuestos y decla-
raciones informativas, las auditorias de los
organismos financiadores, la Intervencién
General de la Comunidad Auténoma, la Ca-
mara de Cuentas de Aragon, el Tribunal de
Cuentas y la Intervencién General de la Ad-
ministracion del Estado, fundamentalmen-
te.

Responsable: David Betran
Elena Duran

Elena Lopez

Ana Pérez

Resultados mas
relevantes del aino

Durante el 2019 hemos concretado esfuer-
zos en diversas actividades y obtenido diver-
sos resultados de los que nos gustaria desta-
car los siguientes:

+ Después de iniciar el ejercicio anterior
las gestiones para obtener la deducibili-
dad del IVA hemos modificado los crite-
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Resultado total

5.571.297,79 196.800,00 5.768.097,79 5.768.097,79|5.071.051,85(4.973.873,19
2.845.097,00 -13.238,52 2.831.858,48 2.831.858,48|2.019.307,76( 1.923.559,85
509.250,00 52.500,00 561.750,00{ 20.000,00 541.750,00( 128.596,83| 112.629,91
873.500,00 873.500,00(674.000,00 199.500,00 4140717 4140717
507.000,00 507.000,00 507.000,00 505.504,77| 505.504,77
10.306.144,79 236.061,48 10.542.206,27| 694.000,00 9.848.206,27  7.765.868,38| 7.556.974,89

672.113,00 672.113,00 615.148,67 614.249,58 533.538,75 532.639,66 93.330,86
8.252.031,79 236.061,48 8.488.093,27| 6.605.798,00| 6.452.259,67| 2.031.442,66| 1.877.904,33| 4.391.706,76
1.500,00 1.500,00
1.380.500,00 1.380.500,00|  679.564,89|  679.564,89 7.482,69 7.482,69|  990.483,64
Resultado total 10.306.144,79 236.061,48 10.542.206,27| 7.900.511,56| 7.746.074,14| 2.572.464,10| 2.418.026,68| 5.475521,26
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También destacamos la disminucion del
periodo medio de pago a proveedores
hasta los 22,75 dias de media en diciem-
bre del 2019, por debajo de los 30 dias
que establece la normativa y muy por
debajo de los plazos del afio anterior. La
media del Gobierno de Aragdn en ese
mismo mes fue de 38,02 dias. Una parte

de la reduccién proviene de la regulari-
zacion de apuntes antiguos y otra parte
proviene de la agilizacion del proceso,
incluyendo la parte electrénica de la tra-
mitacion.

La puesta en marcha, fundamentalmen-
te desde la Unidad de Informatica, de la
consulta online de las facturas y de la
ejecucion de los proyectos de investiga-
cién e innovacién, también ha supues-
to un nuevo marco en la gestion de los

proyectos entre los investigadores y los
servicios centrales encargados de estas
funciones en el Instituto.

«  Cabe destacar, por ultimo, la inclusion
dentro del proceso de elaboracion del
presupuesto, de los objetivos de desa-
rrollo sostenible de la Organizacién de
las Naciones Unidas.
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Contratacion y asuntos juridicos

Gestion

Hemos trabajado en la
planificacién de la con-
tratacion del Instituto,

segln se establece en

la legislacion de con-

tratacion publica, con
el objeto de obtener la
mayor transparencia y
eficiencia en los fon-
dos publicos emplea-
dos
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Resultados mas

Quiénes somos = -l

relevantes del afio Universidad

salu

Se caracteriza por ser una Unidad de apoyo,

al servicio de todas las areas de actividad del
IACS, de forma transversal, correspondién-
dole la supervision, asesoramiento, gestion
y tramitaciéon de la contratacién y de los
asuntos juridicos en general para el control
del cumplimiento de la normativa aplicable.

En concreto: contratos y convenios de cola-
boracién publicos y privados, expedientes
de contratacién y labores de gestién y ase-
soramiento juridico administrativo del IACS.

Responsable: David Betran
José Antonio Navarro

La actividad desarrollada por la Unidad a lo
largo del ejercicio 2019 ha consistido princi-
palmente en las labores propias de revisién
juridica y gestiéon de convenios y contratos;
la gestién y tramitacién de expedientes de
contratacién con especial enfoque en su pla-
nificacién; y el asesoramiento en general en
las actividades del Instituto.

Destacar por su relevancia, como miembro
del Comité de Seguridad de la Informacion
del IACS, en:

a) La elaboracion de la Politica de Seguridad
de la Informacién del IACS con objeto de
cumplir lo establecido en el Plan de Seguri-
dad Espafiol y en el Reglamento Europeo de
proteccién de datos de caracter personal.

b) Las actividades que, desde el grupo de
trabajo interdisciplinar dedicado a la protec-
cion de datos, se han llevado a cabo para la
adecuacién de la Politica de Privacidad y el
registro de tratamiento de datos a la norma-
tiva del Reglamento General de Proteccion
de Datos (RGPD), creado en 2018. Durante
2019, una de las lineas prioritarias del grupo
ha sido la formacion especifica del grupo en
materia de proteccién de datos.

Por otro lado, también se participa activa-
mente en las actividades desarrolladas en el
marco de la Catedra IACS de nuevas formas
de Gestion Publica de Investigacién e Innova-
cion en salud a través de la contratacién con
la Universidad de Zaragoza, asi como en la
OTRI del IACS, en relacion con los aspectos
juridicos y de propiedad de resultados de la
misma.

AlL  Zaragoza
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Algunas entidades con las que se ha firmado convenio en 2019
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Infraestructuras y equipamiento

Gestion

La principal aportacion
de la Unidad en 2019
ha sido el comienzo
de la digitalizacién de
todos los procesos de

mantenimiento del
CIBA para en un futuro
proximo gestionar y
optimizar dicho servi-
cio
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Quiénes somos

Las principales actividades que desarro-
lla la Unidad de Infraestructuras y Equipa-
miento son el mantenimiento y explotacién
del CIBA, el mantenimiento y calibracion
de equipos de investigacién propiedad del
IACS, la compra de nuevos equipamientos
y adecuacion de espacios de investigacién
gestionados por el IACS. También partici-
pa en la Prevencion de Riesgos Laborales y
Coordinacion de Actividades Empresariales,
realiza la gestion técnica de eventos audio-
visuales e impulsa la Responsabilidad Social
Corporativa en el IACS.

Dentro de estas actividades, tiene especial
atencién la busqueda del éptimo funciona-
miento de la infraestructura principal del
IACS, el CIBA, desde el punto de vista de la
eficacia, eficiencia y uso racional de sus re-
Cursos.

Este afio ha dejado el Instituto, después de
14 afos con nosotros, Carlos Escario. Inge-
niero que ha dirigido la unidad durante to-
dos estos afnos participando en todo el pro-
ceso de proyecto, construccion y puesta en
marcha del Centro de Investigacion Biomé-
dica de Aragdén. Agradecemos desde aqui su
dedicacién y entrega.

Carlos Escario
Gonzalo Orna

Resultados mas
relevantes del aino

La actividad de la Unidad de Infraestructu-
ras y Equipamiento se puede dividir en los
siguientes apartados:

Expedientes de contratacién mas rele-
vantes:

+ Servicio de mantenimiento del equipo
de espectrometria de masas 4000QTRAP
del Servicio Cientifico Técnico de Proteo-
mica del Instituto Aragonés de Ciencias
de la Salud (IACS)

* Servicio de mantenimiento e inspec-
ciones legales de los equipos de esteri-
lizacion del Servicio Cientifico Técnico
Conjunto de Animalario del Centro de
Investigacion Biomédica (CIBA).

* Alquiler de un separador celular para el
Servicio Cientifico Técnico de Separacion
Celular y Citometria del Centro de Inves-
tigacion Biomédica (CIBA).

* 204 pedidos menores realizados por un
importe total de 270.661,69 €.

Mantenimientos y actuaciones en el
CIBA mas relevantes:

*  Realizacion Auditoria energética del
CIBA seguin norma UNE 16.247.

+  Sustituciéon de central de intrusion del
CIBA con posibilidad de acceso remoto.

* 398 actuaciones de mantenimiento co-
rrectivo en el CIBA.

+ 73 calibraciones de equipamiento de in-
vestigacion.

* 152 actuaciones de mantenimiento co-
rrectivo y preventivo en equipos de in-
vestigacion.

Equipamientos:

Se han inventariado todos los activos de ins-
talaciones del CIBA como primer paso para la
digitalizacion del servicio de mantenimiento.

Transferencia del Conocimiento Produccién de Conocimiento e Innovacién Gestién

LLEL LA Ll LA LR LELLYLylhl])

gestion de mantenimiento de instalaciones)
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Recursos humanos

Gestion

La promocion de la
investigacién, la in-
novacién efectivay la
toma de decisiones en
los servicios de salud

mediante la gestion
del conocimiento no es
posible sin un grupo
de trabajadores for-
mados y motivados y
comprometidos
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Quiénes somos

La mision de la Unidad es contribuir al desa-
rrollo del capital intelectual del IACS estable-
ciendo una direccion de Recursos Humanos
acorde a las lineas estratégicas de la insti-
tucién. Para ello desarrollamos procesos
adaptados a las necesidades del IACS, sien-
do fundamental para ello establecer impor-
tantes sinergias con el resto de las unidades
de la institucion.

Planificamos y gestionamos distintas lineas
de trabajo en el IACS, siendo las mas desta-
cables las relativas al ambito de la adminis-
tracion de personal, negociacion colectiva,
seleccion y acogida, prevencion de riesgos
laborales y bioseguridad, gestion de la for-
macion interna, desarrollo de competencias
profesionales, establecimiento de registro
horario, andlisis del clima laboral, miembros
de las Comisiones Evaluadoras Autonomi-
cas de Carrera Profesional para Licenciados,
Diplomados y personal sanitario de forma-
cién profesional y personal de gestién y ser-
vicios, y miembros del Comité de la Seguri-
dad de la Informacioén.

Responsable: David Betran
Vega Alonso

Carmen Gimeno

Victor Herrero

Eva Rabinal

Resultados mas
relevantes del ano

La Unidad de Recursos Humanos ha contri-
buido de manera clara y significativa en las
politicas del IACS. Entre las aportaciones rea-
lizadas, nos gustaria destacar las siguientes:

*  Revision y actualizacion de la Plantilla de
Puestos de Trabajo del IACS.

Actualizacion de retribuciones basicas
y complementarias en aplicacion de las
normas marcadas en las Leyes de Pre-
supuestos.

Negociacion con el Comité de Empresa
de los baremos para el proceso de es-
tabilizacion marcado por el DECRETO
218/2018, de 18 de diciembre, del Go-
bierno de Aragon, por el que se aprueba
la Oferta de Empleo Publico para 2018,
para la estabilizacién de empleo tem-
poral, en el ambito de Administracién
General de la Comunidad Auténoma de
Aragon, en aplicacién de la Ley 6/2018,
de 3 dejulio, de Presupuestos Generales
del Estado para el afio 2018, se incluye-
ron 26 plazas del IACS.

Desarrollo del Sistema de Prevencion de
Riesgos Laborales y bioseguridad en el
IACS, definicion de nuevos procedimien-
tos de gestion de PRL para su desarrollo
e implementacion en el afio 2020 e in-
corporacion de un Titulado Superior en
Prevencion de Riesgos Laborales y Bio-
seguridad.

Debido a la entrada en vigor del Im-
plantacion del Real Decreto-ley 8/2019,
de 8 de marzo, de medidas urgentes
de proteccion social y de lucha contra
la precariedad laboral en la jornada de
trabajo, hemos planificado e implantado
el sistema de accesos al edificio CIBA a
través de tornos asi como la implemen-
tacién del correspondiente software
(DassNet) para el control de los mismos
y de la jornada laboral de los trabajado-
res. Esto supuso la elaboracién de ins-
trucciones, coordinacion de los accesos
de las personas que acceden al edificio
CIBA, (personal que trabaja en el edificio,
proveedores, clientes, usuarios, etc.), ne-
gociacién con el Comité de Empresa, de-
finicion de conceptos y parametrizacion
del sistema, comunicacion y difusién de
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N° de horas de formacion interna
por personay por Area 2019

68,8 70,6
43,3

GERENCIA GESTION PRODUCCIONE  TRANSFEREN- 1S
INNOVACION  CIA DEL CONO-
CIMIENTO

Modelo de formacién interna 2020

— 35 h + 10 por persona
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instrucciones de uso a todo el personal
para empezar la implementacion de

esta parte en 2020. Revisién de la evaluacién por competencias
*  En Seleccion, en este afio 2019, se han o E
convocado 14 puestos de trabajo, de los N® de evaluaciones

cuales, 11 se han resuelto y 3 quedan
pendientes para convocarse en el afio
2020.

91 personas avaluadas 90 evaluadores

¢ Cuanto nos conocemos?

*  Se ha continuado realizando formaciéon

especifica en temas de prevencién de Agrobad por ik Evaluackin o vidda ol 32 def

rleSgNOS laborales Comenzanq,o d flnale.S At yalors 3mSR cormgeie L mesnice o el 6 searren, St ey i oo e
de afio con el tema de gestion de resi- Brva B Bt & oo E¥ RIS o awar B

duos, que es una linea a desarrollar en Ritper iy wiabosin M o 110 cxmgtrinsre o ool [k de b ernlaocon oy

2020.

«  Andlisis del resultado de la evaluacién e "'] A | Pty | 0 [ |'_°'
. ~ ] ne TIT =] e .ll |:- L 1 [TINE ] s
qlel CI|mal laboral (Parada en box’e.s). rea - __‘___,_____,; - _,_q_ i . _H__ﬂ_
lizado a finales de 2018. Este analisis ha L4 8§ 3.0 E i
. . . . 1

servido como directriz para incorporar T ;

en la nueva hoja de ruta del IACS nuevos E: J s s [ i ﬂﬁ':i“‘"a_ ﬂ :'1_:3

proyectos que se desarrollaran durante .J,L.-m_,_ L5 0 4 B T !-|.|-||_-|mm-||_ i

los préximos afios m.

: Ao Agerdi e E
ki o Lo Sabsd e

+  Continuacién en la realizacién de Semi-
narios exprés (presentaciones de 30 mi-
nutos de expertos en una materia) para
el fomento de una organizacién donde
se comparte el conocimiento. E?_-':.,";,":‘L",;",.“

+  Proyecto “Desarrollo de competencias Escucha activa Trabaje on equips S E 3
profesionales”. Durante el afio 2019 e x oo R
se ha realizado la evaluacion de las 3 Tl al sl
competencias core a todos los trabaja-
dores del IACS. Esta evaluacion ha ser-
vido como piloto para testear el mode-
lo conceptual, asi como la herramienta Fesdback Constructive

Salon de actos Lorente de Mo 9 de la manana

M e U el b e L [= g e

g G B b e R ks R
e b v e e p ks ke

wF Comuanicacién

-~ T =

informatica. El andlisis de los resultados e LS e e e
Yy la definicién del modelo definitivo esta fy Mk e e dn b - Pumn Liieeas
previsto hacerlo durante el afio 2020. v = Pan g 1 Al i B
En el afio 2019 también se ha colaborado con AN e BT o R
la Direccién en la revision y la definicién de = e gt i ' §
la hoja de ruta del IACS 2020-2023 en lo que Raashicion de Conflilotos Empatis P p—— g

se refiere al apartado de fomento del capital
humano del IACS, disefiando acciones para
ejecutar en el periodo 2020-2023.

o =" @3 ™3

Pt b etz e Gautian Emocional sifNo o3 necesario iInscribslirse, robo sousdndy
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Sistemas de informacion

Gestion

Este afio se ha iniciado
una linea de trabajo de
evolucién e integracion
de nuestros sistemas,

se ha implantado un
control de presencia
cumpliendo la norma-
tiva, siempre con un
enfoque de mejora

continua
IACS | Memoria 2019




Quiénes somos

Las principales actividades de nuestra uni-
dad van encaminadas a proporcionar a
nuestros compafieros un puesto de traba-
jo, incluyendo equipos informaticos, aplica-
ciones de base, telefonia y acceso a redes,
que les facilite la realizacion de su actividad
en las mejores condiciones. Asimismo co-
laboramos en la deteccion de necesidades
de sistemas de informacién y, abordamos
la gestion de los proyectos en su totalidad,
desde la definicion de requerimientos y
contratacién, pasando por la coordinacion,
y gestion hasta su puesta en marcha y fi-
nalizando con su mantenimiento. Nuestras
actividades se encuentran recogidas en un
catalogo de servicios.

Noelia Cabezén
Elisa Gracia
Pilar Lainez

Resultados mas
relevantes del ano

Este afio, hemos continuando con la linea de
trabajo prioritaria de la Unidad: la evolucion
tecnologica e integracion de aplicaciones.

A pesar de que el IACS cuenta desde 2008
con un sistema para la gestion integral de la
investigacion cientifica (GIIC) y en él se gestio-
nan econémica y cientificamente los proyec-
tos del IACS, no todas las aplicaciones de ges-
tion de los mismos estaba integrada en GIIC.

Con el objetivo de hacer de GIIC el sistema
transversal de la organizacion, se iniciaron
dos tareas simultdneas durante 2019. Por
una parte, la migracion tecnolodgica del sis-
tema GIIC existente, a una tecnologia actua-

Puestos de trabajo renovados o

I SERVICIOS CENTRALES
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Sistema de fichaje integrado con
sistema de presencia
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Il INVESTIGADORES IACS

SOBREMESA

lizada y que permita el posterior desarrollo
e integracion de las nuevas funcionalidades.
Por otra parte, la preparacion de una contra-
tacion anticipada para 2020, con la definicion
de todos los requisitos técnicos que el nuevo
sistema debera cubrir para satisfacer las ne-
cesidades de IACS.

Dentro de la Gestion y puesta en marcha de
nuevos sistemas, cabe destacar la integra-
cion con el sistema de presencia ya instalado
en el CIBA de un nuevo sistema de fichaje

PORTATILES

para el personal, y asi adecuarnos a las nue-
vas exigencias surgidas por la entrada en
vigor el Real Decreto-ley 8/2019, en colabo-
racion con la Unidad de Recursos Humanos.

También, desde la Unidad se ha continuado
trabajando en el grupo de trabajo interdisci-
plinar para la adecuacion de la Politica de Pri-
vacidad y el registro de tratamiento de datos
a la normativa del Reglamento General de
Proteccion de Datos (RGPD), creado en 2018.
Durante 2019, una de las lineas prioritarias

del grupo ha sido la formacién especifica del
grupo en materia de proteccion de datos.

Se ha continuado trabajando dentro del Pro-
yecto de Renovacion Tecnoldégica del puesto
que lleva AST, sustituyéndose los puestos de
trabajoy portatiles de servicios centrales y de
los investigadores, habiéndose renovado en
total del proyecto 56 equipos de sobremesa

y 51 portatiles.
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