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EL LABORATORIO IBÉRICO 
DE NANOTECNOLOGÍA

El laboratorio Ibérico Interna-
cional de Nanotecnología (INL) 
es un centro de investigación 
que está actualmente en pro-
ceso de construcción, en la lo-
calidad portuguesa de Braga.
Leer más

MEDICINA REGENERATIvA, una 
mirada hacia el futuro 

Leer más

INvEsTIGADOREs DEL CIBER-
BBN EN EL úLTIMO NúMERO DE 
NATuRE

Leer más

NACIONAL
II CONfERENCIA DE 
ApOyO E IMpuLsO DE 
LA INvEsTIGACIóN EN 
EspAñA
Leer más

II Workshop on Nanomedicine 
Research.  
Santiago de Compostela, 9 y 10 de 
Julio.

seminario sobre propiedad 
Intelectual e Industrial en el 7º 
programa Marco.  
Madrid, 6 de julio.

International society for stem 
Cell research event. 7th Annual 
Meeting.  
Barcelona, del 8 al 11 de julio.

Congreso Internacional 
Trends in Nanotechnology 
(TNT2009). Barcelona, del 07 al 
11 de septiembre de 2009. 

III Workshop sobre Nanociencia 
y Nanotecnología Analíticas. 
Oviedo, 16, 17 y 18 de septiembre.

symbiosis: ciencia, industria 
y sociedad.  
Barcelona, septiembre de 2009.

EuroBio 2009.  
Lille, 23-25 de septiembre. 

HOpKINs BIOTECH 
CONfERENCE 
Leer más

EL CIBER-BBN EN LA 
BIO 2009, ATLANTA 
Leer más

pATENTEs 2008
Un total de 33 patentes 
fueron solicitadas entre 
los grupos del CIBER-BBN, 
de las cuales 22 fueron 
nacionales y 11 de carác-
ter internacional. 
Leer más

NOTICIAs INTER-
NAs CIBER-BBN
DOCuMENTACIóN 
DE INTERÉs 
Leer más

GRupO DE INGENIERÍA 
TIsuLAR DE LA uNIDAD 
DE sALuD DE INAsMET-
TECNALIA

Grupo dedicado al desa-
rrollo de implantes e in-
geniería tisular para apli-
caciones en oftalmología, 
odontología, traumatología, 
cardiología y neurología. 
Leer más

CONvOCATORIA DE 
BECAs pARA EsTuDIOs 
OfICIALEs DE MásTER 
EN INGENIERÍA 
BIOMÉDICA 2009-2010.   
Leer más

suMMER sCHOOL 
“ADvANCED 
sTATIsTICs AND DATA 
MINING”. Madrid, del 6 
al 17 de julio. 
Leer más

pOsGRADOs EN 
BIOINGENIERÍA E 
INGENIERÍA CLÍNICA 
DE LA fuNDACIó upC.  
Leer más

NORA vENTOsA,  
Cátedra de Transferencia 
pCB- sANTANDER

En el Departamento de Nanocien-
cia Molecular y Materiales Orgá-
nicos del Institut de Ciència de 
Materials de Barcelona del CSIC 
dirige la investigación del desa-
rrollo y utilización de tecnologías 
eco-eficientes. Leer más

sE HABLA DE...
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INTERNACIONAL

REsuLTADOs¿QuIÉN Es QuIÉN? fORMACIóN

ENTREvIsTA
Characterization of iPS cells

Out of the 19 FA-iPS cell lines generated in these studies, we selected
10 for more thorough characterization (Supplementary Table 1). We
confirmed the presence of the reprogramming transgenes integrated
in their genome by polymerase chain reaction (PCR) of genomic
DNA (Fig. 2a and Supplementary Fig. 6), as well as the origin of
the iPS cell lines by comparing their HLA type and DNA fingerprint
with those of patients’ somatic cells (Supplementary Table 2). In all
lines tested, transgenic expression of the four reprogramming factors
was reduced to low or undetectable levels, compared to an iPS cell
line (KiPS4F3) previously shown not to have silenced the retroviral
expression ofOCT4 and c-MYC27 (Fig. 2b). Furthermore, all the FA-
iPS cell lines tested showed re-activation of endogenous OCT4 and
SOX2 expression, as well as of other pluripotency-associated tran-
scription factors such asNANOG, REX-1 (also known as ZFP42) and
CRIPTO (also known as TDGF1; Fig. 2c). Taking advantage of the
fact that our retroviral transgenes were Flag-tagged, we confirmed by
immunofluorescence that iPS cells displayed negligible anti-Flag
immunoreactivity (Fig. 2d–g). Finally, the promoters of
the pluripotency-associated transcription factors OCT4 and
NANOG, heavily methylated in patients’ fibroblasts, were demethy-
lated in FA-iPS cells (Fig. 2h), indicating epigenetic reprogramming
to pluripotency.

We next analysed the differentiation ability of FA-iPS cells. In vitro,
iPS-derived embryoid bodies readily differentiated into endoderm,
ectoderm and mesoderm derivatives as judged by cell morphology
and specific immunostaining with antibodies against a-fetoprotein/
FOXA2, TuJ1/GFAP and a-actinin, respectively (Fig. 3a–c, and
Supplementary Fig. 7). Following specific in vitro differentiation pro-
tocols, iPS cells gave rise to specialized mesoderm-derived cell types
such as rhythmically beating cardiomyocytes (Supplementary Movie
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Figure 2 | Molecular characterization of FA-iPS cell lines. a, PCR of
genomic DNA to detect integration of the indicated retroviral transgenes in
FA-iPS cell lines cFA90-44-14 (cFA90) and cFA404-FiPS4F1 (cFA404).
Genetically corrected fibroblasts (Fibr.) from patient FA404 before
reprogramming were used as negative control. b, c, Quantitative PCR with
reverse transcription (RT–PCR) analyses of the expression levels of
retroviral-derived reprogramming factors (b) and of total expression levels
of reprogramming factors and pluripotency-associated transcription factors
(c) in the indicated patients’ fibroblasts (fibr.) and FA-iPS cell lines. Human
ES cells (ES[4]) and partially silenced iPS cells (KiPS4F3) are included as

controls. Transcript expression levels are plotted relative to GAPDH
expression. d–g, Colony of cFA90-44-14 iPS cells showing high levels of
endogenous NANOG expression (e, green channel in d) and absence of Flag
immunoreactivity (f, red channel in d). Cell nuclei were counterstained with
DAPI (g, blue channel in d). h, Bisulphite genomic sequencing of the OCT4
and NANOG promoters showing demethylation in FA-iPS cell lines cFA90-
44-14 and cFA404-KiPS4F3, compared to patient’s fibroblasts. Open and
closed circles represent unmethylated andmethylated CpGs, respectively, at
the indicated promoter positions. Scale bar, 100 mm.
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Figure 3 | Pluripotency of FA-iPS cells. a–c, In vitro differentiation
experiments of cFA404-FiPS4F2 iPS cells reveal their potential to generate
cell derivatives of all three primary germ cell layers. Immunofluorescence
analyses show expression of markers of a, endoderm (a-fetoprotein, green;
FOXA2, red), b, neuroectoderm (TuJ1, green; GFAP, red), and, c, mesoderm
(a-actinin, red). d–f, Injection of cFA90-44-14 iPS cells into the tests of
immunocompromised mice results in the formation of teratomas
containing structures that represent the three main embryonic germ layers.
Endoderm derivatives (d, e) include glandular structures that stain positive
for endoderm markers (a-fetoprotein, green); ectoderm derivatives
(e) include structures that stain positive for neuroectoderm markers (TuJ1,
red); mesoderm derivatives (f) include structures that stain positive for
muscle markers (a-actinin, red). All images are from the same tumour. Scale
bars, 100mm (a, b, d, e) and 25mm (c, f).
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pLATAfORMA DE ExpERIMENTA-
CIóN IN vIvO

La Plataforma Experimental in vivo 
se concibe como un servicio para los 
distintos grupos del CIBER-BBN así 
como a empresas o grupos externos 
a la Institución. 
Leer más

pLATAfORMAs

CIBER-BBN> C/ María de Luna, 11 • CeeI-MóduLo 3>50018 ZaragoZa - españa>TeL/Fax: +34 976 51 23 68
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¿QuÉ Es EL INL? HIsTORIA  

El laboratorio Ibérico Internacional de 
Nanotecnología (INL) es un centro de in-
vestigación que está actualmente en proceso 
de construcción, en la localidad portuguesa 
de Braga. Nace como resultado de la colabo-
ración de los gobiernos español y portugués 
en el ámbito nanotecnológico, constituyen-
do la única organización en esta área con 
estatuto internacional. 

El esfuerzo de ambos países por ahondar en 
la colaboración en esta materia fue plantea-
do ya en 2005 durante la Cumbre Ibérica de 
Évora, donde se  firmó un memorándum por 
el cual las dos naciones se comprometían a 
construir una senda de cooperación en ma-
teria científico- tecnológica. 

A partir de ahí, durante 2006 y 2007, el INL 
atravesó su primera etapa, con la fundación 
de una comisión, y un consejo consultivo in-
ternacional, y la definición estratégica de las 
primeras áreas de investigación. 

El Laboratorio es el resultado de los es-
fuerzos conjuntos de España y portugal 
por colaborar en materia de investiga-
ción científica.

En la XXIII Cumbre hispano-lusa celebrada 
en Braga (enero de 2008), quedaba inaugu-
rado oficialmente el centro mediante el acto 
simbólico de colocación de la primera pie-
dra por parte del Primer Ministro portugués, 
José Sócrates y el Presidente del Gobierno 
Español, José Luis Rodríguez Zapatero.

ATRAyENDO TALENTO y NuEvAs OpOR-
TuNIDADEs 

El INL aspira a convertirse en un punto de 
referencia común para  los grupos de exce-
lencia de la Península así como constituirse 
como factor clave en el aumento de la cola-
boración científica entre ambos países. Su 
visión es la de construir una marca mundial 
de gran competitividad capaz de atraer el 
mejor talento. 

El proyecto acogerá a 200 investigadores 
además de personal técnico, administrativo 
y doctorados de diferentes países con el fin 
de alentar la vocación internacionalista del 
laboratorio. Es en este ambiente de grandes 
oportunidades de trabajo donde se contri-
buirá a la consecución de los objetivos co-
munes mientras se responde a necesidades 
y aspiraciones individuales.

El centro estará abierto, en una segunda fase 
de desarrollo, a la entrada de instituciones y 
especialistas de otras nacionalidades, con el 
propósito de favorecer la consolidación de 
un polo de investigación de excelencia, no 
sólo a nivel peninsular sino internacional. 

La región portuguesa, tan cercana por otro 
lado a Galicia, se beneficiará de unas infra-
estructuras científicas y tecnológicas inter-
nacionalmente competitivas convirtiéndose 
en uno de los referentes mundiales en Nano-
tecnología y atrayendo a investigadores de 
primer nivel en este área hacia la región. La 
capacidad y competencia de empresas, uni-
versidades y centros tecnológicos regionales 
se verá aumentada de la misma manera que 
se fomentará el empleo cualificado y se verá 
incrementada la creación y permanencia de 
spin-offs. 

Las áreas científicas prioritarias de in-
vestigación del INL, han sido selecciona-
das por el comité de dirección del mismo, a 
partir de las actuales consideradas de exce-
lencia en Nanociencia y Nanotecnología en 
España y Portugal, así como de la valoración 
de las necesidades económicas y oportuni-
dades identificadas en ambos países. Dichas 
áreas son: Monitorización, Seguridad y Con-
trol de Calidad Alimentaria; Nanoelectróni-
ca; Nanomáquinas y Nanomanipulación; y 
Nanomedicina (Nanodispositivos in-situ para 
liberación de fármacos; nanopartículas para 
imagen y diagnostico; Plataformas biochip 
para  reconocimiento bio-molecular aplicado 
al diagnóstico de enfermedades genéticas;  
micro y nano-electrodos para implantes 

EL LABORATORIO IBÉRICO DE NANOTECNOLOGÍA 
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neuronales y corticales; nuevas tecnologías 
de imagen biomédica -RMN,IRM- y sistemas 
mejorados MEG y MCG; etc.). 

LA DIRECCIóN DEL CENTRO sERá Asu-
MIDA pOR uN EspAñOL EN su pRIME-
RA ETApA. 

El programa científico se llevó a cabo bajo 
la responsabilidad del que ya es el primer 
director del Laboratorio, el español José Ri-
vas (Universidad de Santiago de Compos-
tela). Junto a él, en el equipo de dirección 
estarán Paulo Freitas (director adjunto), del 
Instituto Superior Técnico de Lisboa y Ale-
jandro Pan (gerente de operaciones).

El Laboratorio cuenta ya con un Comité 
Científico Internacional formado por siete 
investigadores de prestigio internacional: 
Roberto G.M. Caciuffo, Thomas Jovin, Emilio 
Méndez, Christopher B. Murray, Aristides A. 
G. Requicha, Mihail C. Roco y Heinrich Ro-
her.                                

uBICACIóN E INsTALACIONEs 

El emplazamiento del ILN, situado en la lo-
calidad de Braga, al norte de Portugal, cons-
ta de 47.000 m2 ubicados junto al Campus 
de Gualtar de la Universidade do Minho. 

La primera fase del proyecto comprende un 
área operativa de 20.000 m2, la creación de 
uno de los principales módulos de investi-
gación así como una residencia para el per-

sonal y profesores visitantes. Entre las ins-
talaciones destacan la “Sala Limpia” (con 
más de 600 m2 de área útil) para micro y 
nanofabricación, un Laboratorio de Micros-
copía de sonda de barrido, y un centro para 
ensayos de Biología y Bioquímica (CBB). 

La oferta de equipamientos con la que conta-
rá el Laboratorio tratará de cubrir las posibles 
debilidades de muchos de los laboratorios de 
España y Portugal para la investigación en 
estas áreas, atrayendo personal competitivo 
y favoreciendo las colaboraciones.

fINANCIACIóN

El proyecto cuenta con una aportación comu-
nitaria de 30 millones de euros y se enmarca 
dentro del Eje I - Fomento de la Competitivi-
dad y la Promoción de Empleo, del Programa 
Operacional de Cooperación Transfronteriza 
España-Portugal 2007-2013, (POCTEP) fi-
nanciado en gran parte por fondos FEDER. 

En la actualidad, el Laboratorio se encuentra 
en proceso de construcción. Está previsto 
que la primera fase del proyecto entre en 
funcionamiento el próximo año 2010 y que 
el centro se encuentre en pleno rendimiento 
el 2011.

CONTACTO
http://www.iinl.org/facilities.php

Índice

se habla de...

http://www.iinl.org/facilities.php
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La Plataforma Experimental in vivo se con-
cibe como un servicio para los distintos gru-
pos del CIBER-BBN así como a empresas o 
grupos externos a la Institución. Su misión 
consiste en el desarrollo preclínico de pro-
yectos de investigación enfocados hacia la 
validación de nuevos compuestos terapéuti-
cos para su futura aplicación clínica.

Actualmente, la plataforma desarrolla estu-
dios para la evaluación de nuevas dianas te-
rapéuticas y/o nanoterapias en el campo de 
la oncología y de las enfermedades raras. 
Para ello, realiza estudios preclínicos bási-
cos (toxicología, histopatología y eficacia de 
tratamientos), complementadas con tecno-
logías de imagen óptica no invasivas, que 
permiten acelerar el proceso de desarrollo 
de nuevos fármacos.

Nuestros servicios incluyen:

● Modelos oncológicos in vitro y in vivo

Previo al estudio en animales de experi-
mentación, la Plataforma realiza todos los 
ensayos citotóxicos preliminares en mode-
los celulares específicos para cada estudio. 
Además, la plataforma dispone de un panel 
de líneas celulares tumorales que sobreex-
presan proteínas bioluminiscentes y fluores-
centes lo que facilita el seguimiento de la 
progresión tumoral in vivo mediante imagen 
óptica no invasiva. En cuanto a los modelos 
animales, se ofrecen modelos experimenta-
les de progresión tumoral (implantados sub-
cutáneamente u ortotópicamente) y modelos 
de metástasis espontáneas y experimen-
tales. De forma especial, algunos de estos 
modelos permiten monitorizar la evolución 
de la enfermedad, la eficacia del tratamiento 
y/o la biodistribución de los compuestos en 

estudio por medio de técnicas no invasivas 
de imagen óptica.

● Imagen óptica no invasiva (bioluminis-
cencia y fluorescencia) 

La Plataforma dispone del sistema xenogen 
IvIs® spectrum, un equipo de imagen óp-
tica in vivo de alta sensibilidad y bajo nivel 
de ruido de fondo, para la visualización, se-
guimiento y cuantificación de actividades ce-
lulares y genéticas dentro de un organismo 
vivo a tiempo real. El equipo permite tomar 
imágenes in vitro, in vivo o ex vivo, tanto 
de bioluminiscencia como de fluorescencia. 
Además, el sistema de Spectral Unmixing 
permite la resolución de múltiples reporte-
ros en un mismo individuo y substrae la au-
tofluorescencia en una única muestra facili-
tando la cuantificación de la señal emitida. 
Finalmente, el software asociado al equipo 
es capaz de realizar la reconstrucción topo-
gráfica en 3D para fluorescencia y biolumi-

pLATAfORMAs DE EQuIpAMIENTO 
plataforma de Experimentación in vivo

vall d'Hebron
CIBBIM- Nanomedicina

Figura 1. Equipo de imagen óptica IVIS® Spectrum 
(A), e imagen óptica bioluminiscente (B) y  fluores-
cente (C) in vivo. 
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niscencia, facilitando la localización precisa 
de la fuente de luz. 

El equipamiento de imagen se complementa 
con el Leica Macrofluo™, un macroscopio 
de precisión con filtros para múltiples fluo-
rocromos, sistema de zoom Z6APO (16:1) 
y una cámara CCD para la adquisición de 
imágenes. Dicho equipo nos permite exa-
minar, manipular, clasificar y documentar a 
gran resolución órganos o tejidos enteros 
fluorescentes sin necesidad de procesarlos 
histológicamente.

● Histología preclínica básica 

La Plataforma cuenta con un equipo com-
pleto de histología de uso exclusivo. En esta 
sección se procesa todo el material bioló-
gico recogido durante la fase experimental 
de forma rápida y fiable.  El procesamiento 
incluye la fijación (química o por congela-
ción), generación de los bloques, obtención 
de corte y su tinción mediante diversas téc-
nicas, desde tinciones convencionales a in-
munohistoquímicas. Asimismo, en caso de 
requerirlo, se aportan valoraciones histopa-
tológicas realizadas por personal veterinario 
especializado. 

● Asesoramiento en el diseño experi-
mental 

El personal de la Plataforma de Experimen-
tación in vivo proporciona asesoramiento en 
el diseño y planificación de los proyectos que 
impliquen el uso de animales. Esto incluye 
tanto la selección y utilización del sistema 
de imagen apropiado, la distribución de los 
grupos experimentales, y la interpretación 
de los datos obtenidos, todo ello con el fin 
de establecer una colaboración dinámica con 
los investigadores.

CONTACTO

Más información Plataforma de Experimentación in vivo: 

Coordinador: Dr. Simó Schwartz Jr, sschwartz@ir.vhebron.net 

Responsable Técnico:  
Dra. Ibane Abasolo Olaortua, iabasolo@ir.vhebron.net

Más información Plataformas de Equipamiento: 

http://www.ciber-bbn.es 

http://www.cibbim.net 

Índice

Figura 2. Equipo Leica MacroFluo™ (A), y imagen óp-
tica fluorescente ex vivo (B). 

Figura 3. Equipamiento para histología preclínica: 
estación de inclusión y microtomo (A), microscopio, 
campana y procesador de tejidos (B). Tinciones de HE 
de tejidos de ratón (C, D).

http://www.ciber-bbn.es/
http://www.cibbim.net/
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La ingeniería tisular y la medicina regenerativa están abriendo nuevas puertas en la inves-
tigación biomédica. Desde la primera vez que se utilizó el término tissue engineering en 
1985, el progreso en este campo de la ciencia ha sido realmente significativo. Parece que los 
planteamientos que se creían de ciencia ficción hace no tantos años, han sufrido un profundo 
avance ofreciendo la posibilidad de regenerar órganos o miembros perdidos, desarrollar fár-
macos más eficientes con menores costes y reducir la dependencia de los ensayos animales 
tradicionales.  

Se espera que la ingeniería y la ciencia de tejidos contribuyan a la revolución de los produc-
tos biomédicos desde las primeras fases del diagnóstico de una enfermedad hasta estados 
de terapia ya avanzada. 

MEDICINA REGENERATIvA
UNA MIRADA HACIA EL FUTURO 

LA IMpORTANCIA DE ENTENDER LA MA-
QuINARIA CELuLAR 

Una de las principales áreas estratégicas del 
campo de la Ingeniería Tisular y Medicina 
Regenerativa es la comprensión del compor-
tamiento celular y su control. Los mensa-
jes que reciben las células desde diferentes 
fuentes, provocan una multitud de respues-
tas que determinan en última instancia el 
fenotipo. Comprender la respuesta de las 
células se convierte en pieza clave del en-
granaje de la Medicina Regenerativa, así 
como para la práctica de implantes y rem-
plazo de tejidos. 

De otro lado, el desarrollo de experimentos 
con células madre ha generado gran expec-
tación en el entorno científico, teniendo asi-
mismo una gran repercusión en la sociedad 
en general. El incremento de este tipo de es-
tudios y su gran potencial conllevan la nece-
sidad de lograr un número cada vez mayor 
de estas células, obtenidas desde múltiples 
fuentes: interior de algunos huesos; tejidos 
como grasas, músculo, piel, etc.; tejidos de 
la gestación (placenta, cordón umbilical, te-
jido amniótico); etc. 

sCAffOLDs, pREsENTE y fuTuRO pARA 
LA REGENERACIóN DE TEJIDOs  

Los scaffolds son biomateriales utilizados 
para la reparación y regeneración de tejidos 
que funcionan como andamiajes y que guían 
el crecimiento, diferenciación y organización 
de las células que dan soporte y forma a los 
tejidos y órganos. 

Estos biomateriales han de mantener unas 

características determinadas con el fin de 
que su aplicación sea eficaz: poseer propie-
dades mecánicas adecuadas para su acopla-
miento; mostrar poros interconectados y a 
una escala apropiada para favorecer la in-
filtración celular, la integración tisular y la 
vascularización; una composición que dé 
lugar a una biodegradabilidad controlada; 
tener una superficie química apropiada; no 
inducir respuestas adversa; y ser fácilmente 
manejables y fabricables en una variedad de 
tamaños y formas. 

Una de las preocupaciones en el campo de 
los biomateriales es su posible reacción en 
el lugar donde se implantan. No obstan-
te, en los últimos años, la tendencia es la 
búsqueda de materiales que sí reaccionen 
con el cuerpo pero positivamente, es decir, 
“constructos” capaces de remodelarse con 
el tiempo, por efecto de la respuesta del en-
torno vivo en el que se instalan.

Los avances en la materia indican que los 
tejidos compuestos por las células del pa-
ciente no producirán rechazo alguno, y los 
tejidos dañados serán así reemplazados por 
otros que crecerán y se regenerarán.

EL EsTADO fÍsICO y LA CONDICIóN DE 
uNA CÉLuLA O TEJIDO REQuIERE INDI-
CADOREs LLAMADOs BIOMARCADOREs 
(BIOMARKERs)

Otra de las áreas de interés para la Medicina 
Regenerativa, es la identificación y valida-
ción de biomarcadores que permitan cono-
cer el estado de los tejidos implantados. Los 
biomarcadores son moléculas que ayudan a 
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identificar (marcar) los cambios asociados a 
la exposición a un tóxico. La identificación 
de células madre y la determinación de su 
estado, requieren de biomarcadores apro-
piados. 

Otra pieza clave para la recopilación de datos 
y determinación del estado de los tejidos en 
el cuerpo son las tecnologías high-through-
put. Este método (basado en la  automatiza-
ción, miniaturización, y multiplexado) está 
siendo aplicado en el estudio sistemático de 
células y tejidos, convirtiéndose en una he-
rramienta de gran utilidad para la investiga-
ción en este ámbito.  

IN vIvO vERsus IN vITRO 

Numerosos estudios realizados en la actua-
lidad en el campo de la ingeniería tisular, se 
han llevado a cabo mediante la implantación 
y construcción de los tejidos en animales. 
Actualmente, esta metodología está cam-
biando de dirección, tratando de minimizar, 
en la medida de lo posible, los ensayos ani-
males. 

La creación de tejidos 3D in vitro permite 
entender mejor los procesos de las enfer-
medades humanas y la disminución del uso 
de animales. Para ello, se utilizan bioreac-
tores apropiados que simulan ambientes fi-
siológicos para la creación, condicionamien-
to, integración y ensayo de células y sus 
estructuras de soporte. Dichos bioreactores 
son diseñados generalmente para conocer 
los requerimientos de control del ambiente: 
temperatura, oxígeno, nutrientes, etc.  

Otra de las preocupaciones de la ciencia de 
tejidos es la correcta preservación y alma-
cenamiento. La mejora de las tecnologías 
y la necesidad de explorar nuevos métodos 
de preservación es uno de los factores clave 
para reducir el coste de los productos de la 
ingeniería tisular. 

MODELADO COMpuTACIONAL, TRANs-
fORMANDO INfORMACIóN EN CONO-
CIMIENTO 

La instauración de modelos computaciona-
les predictivos de fácil uso cuyas simulacio-
nes ayuden a la construcción de tejidos re-
producibles, está conduciendo el desarrollo 

de un sistema de gran capacidad para ana-
lizar y entender células, tejidos y órganos. 
A través de ciclos iterativos de construcción 
de modelados, se adquiere una compren-
sión de cómo las células se agregan para 
dar lugar a tejidos, los cuales se integran en 
órganos y cómo éstos últimos responden a 
su entorno a lo largo del tiempo. En la ac-
tualidad, las herramientas high-throughput 
están proporcionando una gran cantidad de 
datos, por encima de las escalas de medi-
ción, sobre el estado de la célula dentro de 
su entorno. 

Los avances futuros en la ciencia e ingeniería 
de tejidos estarán orientados, no sólo hacia 
el incremento de las aproximaciones de mo-
delado que permitan más predicciones mul-
tiescala eficientes, sino hacia la caracteriza-
ción correcta y los datos validados desde los 
que los modelos serán desarrollados. 

Comprender la maquinaria intracelular 
(cómo las células se convierten en tejidos, 
cómo los tejidos en órganos y como los órga-
nos responden al entorno), requiere asimilar 
grandes cantidades de datos en los modelos 
computacionales, que serán críticos para la 
predicción y comprobación de la gran canti-
dad de parámetros que influyen en las cé-
lulas, tejidos y órganos, transformando así 
dicha información en conocimiento.

pROMOvIENDO TRANsfERENCIA, 
TRAsLACIóN y COMERCIALIzACIóN 

Dejando a un lado, muchos otros aspectos 
que se podrían abordar en este prolífico cam-
po de la Medicina Regenerativa, un aspecto 
que no puede pasar por alto es el traspaso 
de productos hacia las aplicaciones clínicas 
y no clínicas, es decir, la transferencia de la 
investigación a la Industria. 

Existe un sector industrial de empresas mul-
tinacionales con una larga trayectoria en la 
ingeniería tisular. Aunque este sector indus-
trial es todavía joven, las oportunidades de 
productos para el mercado, scale up, indus-
tria, almacenamiento, etc., son cada vez 
más atractivas y son una fuente inagotable 
de beneficios para la economía actual de 
muchos países.

Índice



this possibility directly, we knocked down the transgenic expression

of FANCA in FA-iPS cells by lentiviral delivery of FANCA short

hairpin RNAs (shRNAs). Of the five different shRNAs tested, three

achieved greater than 70% downregulation of FANCA expression in

cFA404-KiPS4F3 cells (Fig. 4c). Notably, iPS cells with the lowest

FANCA levels failed to proliferate after one passage (Fig. 4d).

Similar results were obtained with cFA90-44-14 cells (data not

shown). In a complementary approach, transient downregulation

of FANCA expression in FA-iPS-derived cells by small interfering

RNA (siRNA) transfection led to a marked decrease in cell prolifera-

tion (,7-fold) compared to scramble-siRNA-transfected cells

(Fig. 4e), which was even more pronounced (,15-fold) in response

to diepoxybutane-induced DNA damage (Fig. 4e). These results pro-

vide further evidence for the FA disease-free status of our FA-iPS cells

and, importantly, unveil a previously unsuspected role of the FA

pathway as a critical player in the maintenance of pluripotent stem

cell self-renewal.Disease-free haematopoietic progenitors

To test the haematopoietic differentiation ability of FA-iPS cells,

embryoid bodies from six different lines (cFA90-44-11 and -44-14,

cFA404-FiPS4F2, -KiPS4F1, -KiPS4F3 and -KiPS4F6) were co-

cultured with OP9 stromal cells 34 in the presence of haematopoietic

cytokines. In all cases, we could detect CD341cells by flow cytometry

starting at day 5 and peaking at day 12 (7.236 2.57%, n5 7). We

could also detect CD451 cells in those cultures from day 10, which

reached 0.956 0.38% (n5 6) by day 12 (Fig. 5a). The timing of

appearance and frequency of haematopoietic progenitors obtained

from FA-iPS cells were similar to those obtained using iPS cells from

healthy individuals (7.246 3.43% of CD341 cells at day 12, n5 5

from 2 independent iPS cell lines) and human ES cells (6.626 1.03%

of CD341 cells at day 12, n5 5 from 2 independent human ES cell

lines; see also ref. 35).
We purified FA-iPS-derived CD341 cells at day 12 of the differ-

entiation protocol by two rounds of magnetic-activated cell sorting

(MACS) to test their haematopoietic differentiation ability in clono-

genic progenitor assays. FA-iPS-derived CD341 cells generated

large erythroid (burst-forming unit-erythroid (BFU-E)) andmyeloid

(colony-forming unit-granulocytic, monocytic (CFU-GM)) colonies

(Fig. 5b, c). The myeloid nature of CFU-GM colonies was confirmed

by the expression of the CD33 and CD45 markers in these colonies

(Fig. 5d). The haematopoietic potential of FA-iPS-derived CD341
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Figure 5 | Generation of disease-free haematopoietic progenitors from FA-

iPS cell lines. a, Expression of CD34 and CD45 markers in FA-iPS cells

subjected to haematopoietic differentiation. b, c, Representative erythroid

(BFU-E) and myeloid (CFU-GM) colonies generated 14 days after the

incubation of iPS-derived CD341cells in semisolid cultures. d, The myeloid

nature of CFU-GM colonies was confirmed by the co-expression of the CD33

and CD45markers in CFU-GM colonies. e, Total number of CFCs generated

in the absence and the presence of 10 nMmitomycin C (MMC) from CD341

cells derived from the indicated FA-iPS cell lines. For comparison, clonogenic

assays were also performed using haematopoietic progenitors from healthy

donors (purified CD341cord blood cells from two independent donors, CB

CD341; and mononuclear bone marrow cells, BMMNC), from a FA patient

and from CD341 cells derived from control human pluripotent stem cells,

including ES[2] cells (hES) andKiPS4F1 (KiPS) cells. f, Immunofluorescence

analysis showing FANCD2 foci in mitomycin-C-treated CD341cells derived

from FA-iPS cells (line cFA90-44-14).
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Characterization of iPS cells
Out of the 19 FA-iPS cell lines generated in these studies, we selected

10 for more thorough characterization (Supplementary Table 1). We

confirmed the presence of the reprogramming transgenes integrated

in their genome by polymerase chain reaction (PCR) of genomic

DNA (Fig. 2a and Supplementary Fig. 6), as well as the origin of

the iPS cell lines by comparing their HLA type and DNA fingerprint

with those of patients’ somatic cells (Supplementary Table 2). In all

lines tested, transgenic expression of the four reprogramming factors

was reduced to low or undetectable levels, compared to an iPS cell

line (KiPS4F3) previously shown not to have silenced the retroviral

expression ofOCT4 and c-MYC27 (Fig. 2b). Furthermore, all the FA-

iPS cell lines tested showed re-activation of endogenous OCT4 and

SOX2 expression, as well as of other pluripotency-associated tran-

scription factors such asNANOG, REX-1 (also known as ZFP42) and

CRIPTO (also known as TDGF1; Fig. 2c). Taking advantage of the

fact that our retroviral transgenes were Flag-tagged, we confirmed by

immunofluorescence that iPS cells displayed negligible anti-Flag

immunoreactivity (Fig. 2d–g). Finally, the promoters of

the pluripotency-associated transcription factors OCT4 and

NANOG, heavily methylated in patients’ fibroblasts, were demethy-

lated in FA-iPS cells (Fig. 2h), indicating epigenetic reprogramming

to pluripotency.We next analysed the differentiation ability of FA-iPS cells. In vitro,

iPS-derived embryoid bodies readily differentiated into endoderm,

ectoderm and mesoderm derivatives as judged by cell morphology

and specific immunostaining with antibodies against a-fetoprotein/

FOXA2, TuJ1/GFAP and a-actinin, respectively (Fig. 3a–c, and

Supplementary Fig. 7). Following specific in vitro differentiation pro-

tocols, iPS cells gave rise to specialized mesoderm-derived cell types

such as rhythmically beating cardiomyocytes (Supplementary Movie
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Figure 2 | Molecular characterization of FA-iPS cell lines. a, PCR of

genomic DNA to detect integration of the indicated retroviral transgenes in

FA-iPS cell lines cFA90-44-14 (cFA90) and cFA404-FiPS4F1 (cFA404).

Genetically corrected fibroblasts (Fibr.) from patient FA404 before

reprogramming were used as negative control. b, c, Quantitative PCR with

reverse transcription (RT–PCR) analyses of the expression levels of

retroviral-derived reprogramming factors (b) and of total expression levels

of reprogramming factors and pluripotency-associated transcription factors

(c) in the indicated patients’ fibroblasts (fibr.) and FA-iPS cell lines. Human

ES cells (ES[4]) and partially silenced iPS cells (KiPS4F3) are included as

controls. Transcript expression levels are plotted relative to GAPDH

expression. d–g, Colony of cFA90-44-14 iPS cells showing high levels of

endogenous NANOG expression (e, green channel in d) and absence of Flag

immunoreactivity (f, red channel in d). Cell nuclei were counterstained with

DAPI (g, blue channel in d). h, Bisulphite genomic sequencing of the OCT4

and NANOG promoters showing demethylation in FA-iPS cell lines cFA90-

44-14 and cFA404-KiPS4F3, compared to patient’s fibroblasts. Open and

closed circles represent unmethylated andmethylated CpGs, respectively, at

the indicated promoter positions. Scale bar, 100 mm.
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Figure 3 | Pluripotency of FA-iPS cells. a–c, In vitro differentiation

experiments of cFA404-FiPS4F2 iPS cells reveal their potential to generate

cell derivatives of all three primary germ cell layers. Immunofluorescence

analyses show expression of markers of a, endoderm (a-fetoprotein, green;

FOXA2, red), b, neuroectoderm (TuJ1, green; GFAP, red), and, c, mesoderm

(a-actinin, red). d–f, Injection of cFA90-44-14 iPS cells into the tests of

immunocompromised mice results in the formation of teratomas

containing structures that represent the three main embryonic germ layers.

Endoderm derivatives (d, e) include glandular structures that stain positive

for endoderm markers (a-fetoprotein, green); ectoderm derivatives

(e) include structures that stain positive for neuroectoderm markers (TuJ1,

red); mesoderm derivatives (f) include structures that stain positive for

muscle markers (a-actinin, red). All images are from the same tumour. Scale

bars, 100mm (a, b, d, e) and 25mm (c, f).
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Disease-corrected haematopoietic
progenitors from Fanconi anaemia induced
pluripotent stem cells
Ángel Raya1,2,3, Ignasi Rodrı́guez-Pizà1, Guillermo Guenechea4,5, Rita Vassena1, Susana Navarro4,5,
Marı́a José Barrero1, Antonella Consiglio1,6, Maria Castellà5,7, Paula Rı́o4,5, Eduard Sleep1,3, Federico González1,
Gustavo Tiscornia1, Elena Garreta1,3, Trond Aasen1,3, Anna Veiga1, Inder M. Verma8, Jordi Surrallés5,7,
Juan Bueren4,5 & Juan Carlos Izpisúa Belmonte1,9

The generation of induced pluripotent stem (iPS) cells has enabled the derivation of patient-specific pluripotent cells and
provided valuable experimental platforms to model human disease. Patient-specific iPS cells are also thought to hold great
therapeutic potential, although direct evidence for this is still lacking. Here we show that, on correction of the genetic defect,
somatic cells from Fanconi anaemia patients can be reprogrammed to pluripotency to generate patient-specific iPS cells.
These cell lines appear indistinguishable from human embryonic stem cells and iPS cells from healthy individuals. Most
importantly, we show that corrected Fanconi-anaemia-specific iPS cells can give rise to haematopoietic progenitors of the
myeloid and erythroid lineages that are phenotypically normal, that is, disease-free. These data offer proof-of-concept that
iPS cell technology can be used for the generation of disease-corrected, patient-specific cells with potential value for cell
therapy applications.

Thepossibility of reprogrammingmature somatic cells to generate iPS
cells1–5 has enabled the derivation of disease-specific pluripotent cells,
thus providing unprecedented experimental platforms to model
human disease6–9. In addition, the generation of patient-specific iPS
cells may have a wide range of applications in cell and gene therapy,
and could be particularly relevant for the treatment of inherited bone
marrow failure (BMF) syndromes, where the progressive decline in
haematopoietic stem cell (HSC) numbers limits the production of
peripheral blood cells.

Among the different inherited BMF syndromes, Fanconi anaemia
(FA) is the most common10. FA is a rare recessive, autosomal or
X-linked, chromosomal instability disorder caused by mutations in
any of the 13 genes so far identified in the FA pathway11. Cells from
these patients display typical chromosomal instability and hypersensi-
tivity toDNAcrosslinking agents, characteristics that are used tomake
the diagnosis of FA12. Most FA patients develop BMF, which typically
appears during the first decade of life, and some patients show
increased predisposition to develop malignancies (cumulative inci-
dence of,30% by 40 years of age)13. Currently, the therapy of choice
for BMF in FA patients is the transplantation of haematopoietic grafts
from HLA-identical siblings, whereas the output of transplants from
non-related donors is more limited14,15. Somatic mosaicism, acting as
a natural gene therapy in FA patients, showed that genetic correction
confers a selective growth advantage to HSCs from FA patients, a
process that can ultimately restore the haematopoietic system of the
patient with phenotypically normal cells16–18. A selective proliferation
advantage has also been observed in FA mouse models after ex vivo
genetic correction of their HSCs with lentiviral vectors19. In spite of

these observations, gene therapy trials conducted so far in FA patients
have not been clinically successful20,21, owing to the paucity and poor
quality of HSCs in the bone marrow of FA patients20–23.

As a consequence of the genetic instability of FA cells, genetic
defects eventually produced before gene therapy correction would
not be repaired. Nevertheless, the generation of genetically corrected
FA-specific iPS cells by the reprogramming of non-haematopoietic
somatic cells would result in the production of large numbers of
autologous, genetically stable HSCs that may be used to treat BMF
in FA patients.

Generation of patient-specific iPS cells

We obtained samples from six FA patients, four from the FA-A com-
plementation group (patients FA5, FA90, FA153 and FA404) and two
from the FA-D2 complementation group (FA430 and FA431).
Samples from patients FA5, FA90, FA153, FA430 and FA431 were
cryopreserved primary dermal fibroblasts that had undergone an
undetermined number of passages. From patient FA404 we obtained
a skin biopsy, from which we established primary cultures of dermal
fibroblasts and epidermal keratinocytes. We first attempted to opti-
mize the reprogramming protocol using primary dermal fibroblasts
from a foreskin biopsy of a healthy donor (see Supplementary
Information and Supplementary Fig. 1). Our improved reprogram-
ming protocol consisted of two rounds of infection with mouse-
stem-cell-virus-based retroviruses encoding amino-terminal
Flag-tagged versions of OCT4 (also known as POU5F1), SOX2,
KLF4 and c-MYC (also known as MYC), performed 6 days apart.
Transduced fibroblasts were passaged after 5 days onto a feeder layer

1Center for Regenerative Medicine in Barcelona, Dr. Aiguader 88, 08003 Barcelona, Spain. 2Institució Catalana de Recerca i Estudis Avançats (ICREA), 3Networking Center of
Biomedical Research in Bioengineering, Biomaterials and Nanomedicine (CIBER-BBN), 4Hematopoiesis and Gene Therapy Division, Centro de Investigaciones Energéticas,
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INvEsTIGADOREs DEL CIBER-BBN EN EL úLTIMO 
NúMERO DE NATuRE
Investigadores del CIBER-BBN pertenecientes al Centro de Medicina Regenerativa de Barce-
lona (CMRB) publican en el último número de la revista Nature un estudio en el que utilizan 
la tecnología de la reprogramación inducida para corregir una enfermedad genética y pro-
ducir células que pudieran ser utilizadas en un futuro para reemplazar las células alteradas 
o perdidas en un paciente.

Para este estudio, los científicos del CMRB trabajaron en estrecha colaboración con los labo-
ratorios de Juan Bueren en el CIEMAT de Madrid, y Jordi Surrallés en la Universidad Autóno-
ma de Barcelona, dos grupos españoles de referencia mundial en el campo de la anemia de 
Fanconi y ambos miembros del CIBER-ER.

Este estudio marca un nuevo hito en el campo de la medicina regenerativa, pues demuestra 
la posibilidad de combinar con éxito la reprogramación inducida con la terapia génica para 
generar células libres de enfermedad. Estos estudios están siendo continuados en el CMRB 
para solucionar los problemas de producción de tumores asociados a los métodos actuales 
de reprogramación inducida.

Ver noticia completa

http://www.ciber-bbn.es/noticias/ver/noticia/245-investigadores_del_ciber-bbn_en_el_ultimo_numero_de_nature_?locale=es


www.ciber-bbn.es
entrevista

Nora Ventosa se graduó como ingeniero químico en 1986, por el Instituto Químico de 
Sarriá (Barcelona), y realizó su Tesis  Doctoral en el CSIC, doctorándose por la Uni-
versitat Ramon Llull en 1996. Dentro del Departamento de Nanociencia Molecular y 
Materiales Orgánicos del Institut de Ciència de Materials de Barcelona del CSIC dirige 
la línea de investigación centrada en el desarrollo y utilización de tecnologías eco-
eficientes para preparar materiales moleculares micro-y nano-estructurados. Desde 
el año 2006, co-dirige junto al Prof. Jaume Veciana, el centro NANOMOL de la red 
TECNIO de la Generalitat de Catalunya. En Febrero de 2009 el Banco Santander y el 
Parc Recerca de la UAB le otorgaron una de las Cátedras de Transferencia. 

NORA vENTOsA  
Cátedra de Transferencia Parc de Recerca UAB- SANTANDER

una de las principales barreras con las 
que topa la investigación en nuestro 
país, es la falta de transferencia de los 
resultados a la industria. Desde tu pun-
to de vista, ¿cuál crees que es el moti-
vo por el que no se produce una mayor 
transferencia a las empresas? 

Durante muchos años, una gran parte de la 
comunidad científica de las universidades 
y de los centros de investigación no se ha 
preocupado por conocer las necesidades de 
innovación de los sectores productivos es-
pañoles y europeos. Creo que es un tema 
educacional. En España hay poca conciencia 
de que las inversiones que realiza el Estado 
en investigación mediante la formación de 
doctores, la subvención de infraestructuras 
y proyectos científicos, etc., han de aportar 
beneficios para el país a través de las em-
presas públicas o privadas. Actualmente, en 
España hay un nivel de investigación muy 

competitivo a nivel internacional, pero, des-
graciadamente, esta investigación de exce-
lencia en la mayoría de casos no revierte en 
beneficio para nuestra sociedad. 

Por otro lado creo que el sector industrial, 
muy ocupado en su día a día, no se ha per-
catado del buen nivel de investigación que 
ha alcanzado España durante los últimos 
años. Además, en los planes estratégicos de 
muchas empresas españolas, sobre todo las 
pequeñas y las medianas, no se contempla 
el definir una política de innovación.

¿Cómo consideras que se podría me-
jorar este aspecto para estimular esta 
transferencia tecnológica? 

En primer lugar creo que los profesores y 
los investigadores que trabajamos en cen-
tros de investigación hemos de tomar con-
ciencia de que nuestra investigación forma 
parte de una cadena que a la larga ha de re-
vertir en beneficio de nuestro entorno, y ser 
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conocedores de la posición que ocupamos. 
Creo que cualquier investigador, que desa-
rrolle su actividad, ya sea en investigación 
básica o aplicada, debería analizar el valor 
de su trabajo para el siguiente eslabón de 
esta cadena.

En segundo lugar, considero que los sectores 
productivos españoles, empresas y hospita-
les, han de incidir de manera significativa en 
la definición de las políticas de I+D+i esta-
blecidas por los gobiernos y en las estrate-
gias particulares de universidades  y centros 
de investigación.  

Por último, las administraciones públicas, 
los parques de investigación y tecnológicos, 
y las oficinas de transferencia de tecnolo-
gía deberían realizar una labor de difusión 
importante: mostrar a las empresas los be-
neficios que pueden obtener incluyendo en 
su plan estratégico una política de innova-
ción, y las ventajas asociadas al desarrollo 
de proyectos de I+D+i en colaboración con 
grupos de investigación  (sin coste de perso-
nal directo, infraestructuras y investigadores 
de alto nivel al servicio del proyecto, etc..)

una de las particularidades de la inves-
tigación en España es quizá la prima-
cía de publicaciones frente a patentes. 
¿Cómo habría que incentivar a los in-
vestigadores a que consideren la posi-
bilidad de patentar resultados antes de 
su difusión en Congresos, publicacio-
nes, etc.? 

Entre los investigadores de EEUU hay la cul-
tura de patentar un nuevo resultado con no-
vedad inventiva antes de difundirlo. De nue-
vo, creo que en España no se patenta más 
por un tema cultural, porque no se tiene la 
conciencia de que un resultado científico es 
fruto de la inversión de las instituciones y 
del esfuerzo de los inventores, que son los 
que deberían beneficiarse de su posible ex-
plotación. En este aspecto, creo que las ofi-
cinas de transferencia de las universidades y 
los centros de investigación tienen una gran 
labor a realizar explicando los pasos a se-
guir, los costes de cada etapa, y las grati-
ficaciones que la ley contempla para ellas. 

También creo que es fundamental que las 
universidades y los centros de investigación 
tengan bien definidas las políticas y las ac-
ciones que hay que realizar, para decidir qué 
patentes hay que mantener y cuáles hay que 
abandonar, y para favorecer al máximo que 
su cartera de patentes llegue al mercado 
mediante acuerdos de licencia. Así mismo, 
En el terreno de la protección intelectual, de 
la valorización de las patentes y en su co-
mercialización, es absolutamente necesaria 
una buena coordinación entre las oficinas de 
transferencia y los grupos de investigación.

Creo que no hay que tener miedo a patentar, 
pues a nivel de patente española o PCT el 
coste es bajo y se garantiza la protección de 
un resultado. Ahora bien, el valor de las pa-
tentes lo da su explotación. La patente por 
sí sola no refleja el interés del mercado en 
una determinada invención.

¿Cómo valoras la evolución en nuestro 
país en cuanto a temas de transferen-
cia industrial, creación de spin offs, pa-
tentes, etc. con respecto al marco eu-
ropeo? 

Creo que estamos muy por detrás de países 
como Holanda, Alemania, Inglaterra, o los 
países nórdicos, en los que desde hace mu-
chos años existen políticas para fomentar la 
transferencia de tecnología. Al igual que en 
estos países, hemos de esforzarnos para que 
los resultados de investigación que se ob-
tienen en nuestras universidades y centros 
de investigación, lleguen en algunos casos 
a ser explotados, ya sea mediante acuerdos 
de licencia o colaboraciones con empresas 
ya consolidadas de nuestro país, o a través 
de la creación de empresas tipo “spin-off”.

¿y respecto a EEuu? ¿Qué consideras 
que deberíamos reproducir y no fren-
te al planteamiento americano en esta 
materia? 

En las mejores universidades de EEUU, por 
ejemplo en el MIT, tienen muy bien definidas 
las políticas y procedimientos que deben se-
guir sus investigadores. En sus oficinas de 
transferencia de tecnología existe personal 
altamente cualificado que ayuda a los gru-
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pos de investigación a buscar mercados para 
sus tecnologías, a discutir con potenciales li-
cenciatarios, a desarrollar un plan de nego-
cios, a hacer un seguimiento, y a establecer 
el reparto de beneficios de acuerdo con la 
política de la universidad. Desde hace unos 
años, empieza a haber en España la volun-
tad por parte de instituciones, universidades 
y centros de investigación de dar este tipo de 
servicios a sus investigadores. Así por ejem-
plo, nosotros hemos notado un cambio muy 
significativo en el apoyo que recibimos por 
parte del CSIC, en cuestiones de transferen-
cia de tecnología (protección de la propiedad 
intelectual, firma de contratos con empre-
sas, comercialización, etc.). También nues-
tro grupo se está beneficiando actualmente 
de diferentes programas y ayudas institucio-
nales como los que ofrece la red TECNIO de 
la Generalitat de Catalunya, que agrupa a 
los principales centros y agentes de trans-
ferencia tecnológica de Catalunya con el ob-
jetivo de acercarlos a la empresa y favore-
cer de esta manera la competitividad y la 
proyección internacional del tejido industrial 
de nuestro país. Más recientemente, parti-
cipamos en el Programa Bioemprenedors 
financiado por “La Caixa”, el Ayuntamiento 
de Barcelona, la Cambra de Comerç de Bar-
celona y Genoma España, el cual impulsa  la 
creación de nuevas empresas en el ámbito 
de la las ciencias de la vida.

Finalmente decir que en mi opinión es bue-
no que las políticas de apoyo a la creación 
de “spin-offs” de las universidades y centros 
de investigación sean flexibles y poco inter-
vencionistas, salvaguardando por supuesto 
siempre sus intereses, pero entendiendo 
que en último término los que se arriesgan 
son los emprendedores.

En la actualidad, se están impulsando 
los parques Tecnológicos que reúnen 
en una misma ubicación a universidad, 
Hospitales y empresas. ¿Crees que el fu-
turo de la transferencia radica en el fo-
mento de estos parques tecnológicos? 

Cuanta más interacción exista entre los di-
ferentes actores que intervienen en el pro-

ceso de transferencia mejor. Así pues, creo 
que los Parques Tecnológicos ubicados den-
tro de los campus universitarios, en los que 
conviven grupos de investigación, empresas 
y hospitales, son elementos claves. Ahora 
bien, las políticas de estos Parques deben de 
estar bien definidas para que los proyectos 
que se realicen en ellos sean los más renta-
bles.

¿Cuál es el enfoque particular de tu gru-
po respecto a la vinculación  con  em-
presas de interés? 

Hace cuatro años el grupo NANOMOL entró 
a formar parte de la red TECNIO de la Gene-
ralitat de Catalunya, como centro de innova-
ción  tecnológica, lo cual ha determinado en 
gran medida nuestro vínculo con las empre-
sas. En nuestro grupo tenemos definidas po-
líticas y planes de comercialización, calidad, 
precios, propiedad intelectual, etc., que son 
revisados periódicamente. Por ejemplo, para 
acercarnos a las empresas, cada año esta-
blecemos un plan que incluye participación 
en ferias tecnológicas nacionales e interna-
cionales, visitas a empresas o viceversa, vi-
sitas de empresas a nuestro centro, prepa-
ración de material de divulgación (folletos, 
videos, etc.). La mayoría de empresas in-
teresadas en nuestras tecnologías pertene-
cen al sector químico, farmacéutico y biotec-
nológico, y generalmente colaboramos con 
ellas mediante realización de proyectos de 
investigación que se realizan bajo contrato. 
A lo largo de los años hemos ido cambiando 
algunas maneras de proceder, por ejemplo, 
actualmente los investigadores responsables 
de un proyecto nunca participamos directa-
mente en las negociaciones de las cláusulas 
y las condiciones económicas del contrato 
que lo rige. También hemos visto que para 
ahorrarnos problemas en cuestiones de con-
fidencialidad, es mejor que las tareas de los 
proyectos de investigación para empresas 
no las realicen estudiantes de tesis doctoral, 
y por ello en nuestro grupo tenemos perso-
nal especializado contratado que realiza es-
tas labores. Esta vinculación con la empresa 
sería imposible de mantener si no hubiera 
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en nuestro grupo un gestor promotor, cargo 
que ocupa el Dr. Santi Sala contratado por 
CIBER-BBN, quien coordina todas estas ac-
tividades.

¿Cómo se lleva a cabo el proceso desde 
el planteamiento de una línea de inves-
tigación hasta su aplicación médica en 
el sistema Nacional de salud? 

Creo que para que una línea de investiga-
ción dé de manera continuada resultados 
transferibles al sector industrial, es primor-
dial que en ella se desarrollen simultánea-
mente proyectos de investigación básica y 
aplicada. Sin la investigación básica no es 
posible la innovación. La línea de investiga-
ción que dirijo está centrada en el desarrollo 
de tecnologías eco-eficientes de procesado 
de materiales moleculares micro- y nano-
estructurados, principalmente con aplicación 
en el sector farmacéutico y biotecnológico. 
En este caso, creo que ha habido tres fac-
tores determinantes de este equilibrio entre 
investigación básica y aplicada. En primer 
lugar, la fuerte vinculación y apoyo que esta 
línea de investigación ha recibido y recibe 
dentro del grupo de Nanociencia Molecular 
y Materiales Orgánicos,  que dirige Jaume 
Veciana, con una larga y reconocida trayec-
toria en el campo de los materiales mole-
culares funcionales. En segundo lugar, la 
creación en el año 1995 del Laboratorio de 
Altas Presiones entre el  ICMAB del CSIC y 
la empresa Carburos Metálicos, el cual for-
ma parte actualmente de la agrupación de 
interés económico MATGAS AIE, entre Air 
Products, CSIC y la UAB, y en el que se ini-
ció el desarrollo de esta línea. Y en tercer 
lugar, la existencia de un gran número de 
empresas del sector químico y farmacéutico 
en el entorno, con necesidades de controlar 
la micro- y nanoestructura de sus productos 
para aumentar su valor añadido y de reducir 
el impacto ambiental de sus procesos pro-
ductivos para cumplir las normativas.

En cuanto al apoyo de los organismos 
de gestión, ¿Cómo influye la gestión de 
la investigación en relación a la de ob-
tención de resultados? 

La gestión de la investigación es crucial para 
la obtención de buenos resultados de in-
vestigación y su transferencia al sector pro-
ductivo. Como he dicho anteriormente, es 
fundamental que haya personal dedicado a 
coordinar las labores de transferencia den-
tro de los grupos de investigación. Pero esta 
labor queda totalmente frustrada, si no exis-
te una buena gestión a nivel de las institu-
ciones, que coordine la labor de los distintos 
grupos de investigación.  Por ejemplo, creo 
que una de las claves del éxito del consorcio 
CIBER-BBN es el buen trabajo que está rea-
lizando su equipo gestor, con un apoyo cons-
tante a los investigadores que participamos 
en él. Esta labor ha contribuido enormemen-
te a la integración de grupos de investiga-
ción de muy distinta procedencia y a la crea-
ción de un espíritu colectivo, necesarios para 
conseguir una investigación traslacional y su 
transferencia a la industria.

por último, después de recibir este im-
portante reconocimiento por tu trayec-
toria profesional, ¿cuáles son los retos 
que se te plantean ahora en tu carrera?  

Este reconocimiento no sólo me correspon-
de a mí, sino también a todas la personas 
del grupo NANOMOL que hemos trabajado 
intensamente durante estos últimos doce 
años en el desarrollo de tecnologías verdes 
de procesado y estructuración de materiales 
moleculares, con gran aplicación en el sector 
farmacéutico. Estamos todos muy contentos 
y con muchas ganas de seguir trabajando 
en este proyecto. Uno de los retos que nos 
planteamos en un futuro muy próximo es la 
creación de un spin-off  que ayude a imple-
mentar los buenos resultados obtenidos en 
los proyectos de investigación con empresas 
a un nivel productivo
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¿quién es quién?

UNIDAD DE SALUD DE INASMET-TECNALIA
Su investigador principal, el Dr. José Iñaki 
Álava, nos introduce a este grupo dedicado 
al desarrollo de implantes e ingeniería tisular 
para aplicaciones en oftalmología, odontolo-
gía, traumatología, cardiología y neurología.

La Unidad de Salud de TECNALIA desarrolla 
desde 1995 aplicaciones de materiales para 
la Salud. Desde entonces, ha consolidado 
una importante actividad investigadora y 
de transferencia tecnológica tanto al ámbi-
to industrial -fabricantes de productos sani-
tarios- como al ámbito médico hospitalario. 
Biomateriales&Nanotecnología y Biotecnolo-
gía son los dos departamentos que confor-
man la Unidad de Salud. 

Actualmente las líneas principales de inves-
tigación en desarrollo son: 

• Desarrollo de biomateriales como soportes ac-
tivos y transportadores de células y biomoléculas 
y sistemas de liberación controlada para la rege-
neración tisular.

• Funcionalización de nanotubos de carbono.

• Desarrollo de recubrimientos y tratamientos su-
perficiales biocompatibles y bioactivos para apli-
cación en el campo de los implantes y prótesis.

• Micro-nanofabricación: obtención mediante di-
versos procesos de superficies nanoestructura-
das que mejoren la integración del material-te-
jido y estudio del comportamiento de las células 
en superficies complejas. Las tres sub-líneas de 
trabajo son:

- Proceso de spinner-spraying sobre scaffolds 
tridimensionales.

- Tratamientos de plasma a nivel nanométrico 
para anti-adhesión, amidación, etc.

- Tecnología UV-NIL (Nanoimprint Lithogra-
phy) que permite obtener geometrías nano-
métricas, y en combinación con procesos de 
plasma y químicos, modificaciones biológicas 
localizadas.

• Caracterización bio-nanoestructural.

• Ensayos de biocompatibilidad y cultivos celu-
lares.

• Desarrollo, evaluación y validación de producto.

La incorporación al CIBER-BBN de este grupo 
ha abierto posibilidades de colaboración con 
otros grupos con actividad complementaria, 
a la vez que ha favorecido el establecimiento 
de contactos más estrechos con grupos ya 
conocidos en el marco de nuevos proyectos, 
afianzando así las relaciones sinérgicas. 

Esto se corrobora con la participación del 
grupo en uno de los subproyectos en los 
que está estructurado el proyecto científico 
BIOSCAFF: Desarrollo de nuevos concep-
tos de andamiajes y cultivos celulares para 
medicina regenerativa, concretamente en el 
subproyecto enfocado a las aplicaciones en 
ojo. Así mismo, el CIBER-BBN colabora con 
la Plataforma de Prototipos Funcionales y 
Preseries de Inasmet-Tecnalia ubicado en el 
Parque Tecnológico de San Sebastián.

Cabe destacar que el Grupo de Ingeniería Ti-
sular de INASMET- Tecnalia ha evaluado en 
2008 la explotación del desarrollo de dos no-
vedosos soportes poliméricos para Regene-
ración Tisular: una queratoprotesis bioactiva 
y un scaffold para grandes defectos óseos. 
Por otro lado, se ha trabajado en otros dos 
activos en la misma línea en base a materia-
les cerámicos y tratamientos superficiales.

CONTACTO

INASMET-Tecnalia

Mikeletegi Pasealekua 2, 
Parque Tecnológico 
20009 Donostia-San Sebastián

Tel: +34 943 00 37 00

ialava@inasmet.es

http://www.inasmet.es/ 

Gestora: gatorra@inasmet.es
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II CONfERENCIA DE ApOyO E IMpuLsO DE LA INvEsTIGACIóN EN EspAñA

Manuel Doblaré, Director Científico del CIBER-BBN participó en la pasada Conferencia de Apoyo a la 
investigación que se celebró el pasado mes de mayo en la sede central del CSIC en Madrid. 

De las cuatro mesas redondas que tuvieron lugar, se alcanzaron conclusiones significativas sobre el 
papel que juega la investigación en nuestro país y los retos a afrontar en el futuro. De un lado, durante 
la ceremonia de apertura, el Secretario de Estado de Investigación Carlos Martínez perfiló algunos de 
los temas de mayor actualidad como la nueva Ley de la Ciencia, que consideró instrumento de mejora 
de la competitividad y la excelencia en la investigación. Martínez señaló, por otro lado, la debilidad en 
nuestro país a la hora de trasladar la producción científica de alta calidad hacia la creación de patentes 
y licencias.  

El Director Científico del CIBER-BBN participó en la mesa redonda “La innovación no farmacológica: los 
retos de la tecnología sanitaria”, en la que incidió en la importancia de buscar tratamientos específi-
cos para cada paciente y la necesidad de anticiparse a los problemas de salud. Por otro lado, destacó 
también la importancia de mantener las políticas de investigación a largo plazo, así como los apoyos 
económicos de la investigación. 

Durante la clausura del acto, José Jerónimo Navas, Director del Instituto de Salud Carlos III, llamó la 
atención sobre el camino que debe seguir la investigación española,  orientada hacia la mejora de la 
competitividad y el incremento de transferencia así como la creación de modelos europeos comunes 
para la investigación.

HOpKINs BIOTECH CONfERENCE 

“Spain as the Gateway to Europe” 

Más de 150 empresas españolas se dieron cita 
en las conferencias que organizaba la Universi-
dad Johns Hopkins de Maryland. Manuel Doblaré 
y Gonzalo Vicente, Director Científico y Geren-
te respectivamente, se desplazaron allí para re-
presentar al CIBER-BBN en este importante acto 
para el sector biotecnológico español. Una de las 
jornadas llevaba el título “Bioespaña, puerta de 
entrada a Europa” tratando de llamar la atención 
al panorama internacional de que las empresas 
españolas vienen “empujando fuerte”. Hoy en día 
existen más de 200 empresas biotec enclavadas 
en nuestro país, y el sector disfruta de una tasa 
de crecimiento en los últimos años del 20%. 

La Conferencia tuvo lugar durante los días 14 y 
15 de mayo, si bien fue la primera jornada la de-
dicada en exclusiva a la biotecnología española. 
La delegación española estuvo formada por em-
presas e instituciones muy representativas del 
sector en nuestro país, algunas de ellas: Oryzon 
Genomics, Noscira, Sylentis (grupo Zeltia), Pa-
lauPharma (grupo Uriach), Neurosciences Tech-
nologies, Vivia Biotech, PharmaMar, BTI, Digna 
Biotech, PCB, PCM, Caixa Capital Risc, Ysios, Es-
teve, BIOCAT, etc. 

La Asociación Española de Bioempresas (ASE-
BIO), grupo formado por más de 150 socios 
entre grandes empresas, pymes, fundaciones y 
universidades, fue la encargada de asegurar la 
presencia española en el encuentro, planteado 
como una gran oportunidad para nuestras em-
presas de firmar acuerdos de colaboración con 
algunas firmas de Estados Unidos. 

La Universidad de Johns Hopkins, fundada en 
1876 en el estado de Maryland, es la universidad 
“líder dedicada a la investigación de biotecnolo-
gía” en el país y una de las instituciones más 
importantes a nivel mundial.

Una de las visitas de interés capital para el CI-
BER-BBN fue la realizada a los National Institutes 
of Health (NIH). Los NIH forman parte del De-
partamento de Salud y Servicios Humanos de los 
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Estados Unidos y son los primeros organismos 
Federales que conducen y apoyan la investiga-
ción médica en dicho país. Integrados por 27 Ins-
titutos y Centros, proporcionan liderazgo y apoyo 
financiero a los investigadores en cada estado 
y en todo el mundo. Con su sede en Maryland, 
los Institutos y Centros de NIH tienen más de 
18.000 empleados en su campus universitario 
principal y en sus centros locales distribuidos en 
todo el país.

Otro de los contactos de excelencia del CIBER-
BBN fue su homólogo en Estados Unidos, el Na-
tional Institute of Biomedical Imaging and Bioen-
gineering (NIBIB). Este Instituto, perteneciente 
al NIH, está dedicado a combinar Física y Biología 
para desarrollar nuevas tecnologías que mejoren 
la salud. Su misión, no se limita a un solo grupo 
de enfermedades, sino que abarca todo el espec-
tro. Algunas de las áreas de investigación de su 
programa intramural son: Estructura y Función 
Supramolecular; Dinámica de Ensamblaje de 

Proteína; Sistemas Biológicos Complejos; Análi-
sis y Diagnóstico Inmunoquímico a Nanoescala; 
Radioquímica de Tomografía por Emisión de Po-
sitrones (TEP); Farmacocinética y Administración 
de Medicamentos; e Imágenes Ópticas No-Inva-
sivas. 

Por último, destacar el inicio de colaboración del 
CIBER-BBN con el INBT, el Institute for NanoBio-
Technology de la Johns Hopkins. Ambas organi-
zaciones han  identificado sus áreas de interés 
comunes con el fin de potenciar sinergias entre 
los investigadores de dichos Centros. El INBT re-
úne a 181 investigadores pertenecientes a dis-
tintas Instituciones (Escuela Bloomberg de Salud 
Pública, Escuela Krieger de Artes y Ciencias, Fa-
cultad de Medicina, Laboratorio de Física Aplica-
da y Escuela de Ingeniería Whiting). El INBT de 
la Universidad Johns Hopkins fue creado en 2006 
para crear nuevos conocimientos y tecnologías 
en el ámbito de la nanociencia y la medicina.

BIO 2009   

Unos días después de la Hopkins Biotech Network 
tenía lugar, algo más al sur de Estados Unidos, la 
BIO 2009 International Convention, uno de los 
encuentros de mayor prestigio de la Industria 
Biotecnológica a nivel mundial. La Convención de 
la Biotechnology International Organization (BIO) 
celebró su última edición en Atlanta (Georgia), 
durante los días del 18 al 21 mayo, con una parti-
cipación de más de 14.000 visitantes venidos de 
61 países diferentes y más de 1.800 empresas e 
instituciones representadas. 

La presencia española fue coordinada por el Ins-
tituto Español de Comercio exterior (ICEX) con 
la colaboración de ASEBIO, Fundación Genoma y 
las Biorregiones de Madrid, País Vasco, Andalucía 
y Valencia. La alta participación española (alrede-
dor de 100 expositores) convirtió a nuestro país 
en el quinto más representado de la muestra. 

La zona de España en la BIO, que cada edición 
va aumentando su superficie dada la presencia 
de un mayor número de empresas e instituciones 
españolas, estuvo distribuida en 5 bloques que 
ocupaban las cuatro Biorregiones mencionadas 
y otro espacio para las instituciones que, como 
el CIBER-BBN, no pertenecen a una biorregión o 
son de ámbito estatal. 

Algunos de los participantes españoles fueron: 
Nanomol, PCB, BIOCAT, CAIXA Capital Riesgo, 
Esteve, Oryzon Genomics, Agencia Idea, Gene-
trix, Zeltia, CIC biomaGUNE, Palaupharma, etc. 

Dentro de las actividades de la BIO, se celebró 
una conferencia centrada en el papel de España 
en la genómica del cáncer. En ella participaron 
conjuntamente representantes del Ministerio de 
Ciencia, Innovación y Tecnología con dos de las 
empresas españolas de mayor reclamo interna-
cional en este ámbito: Oryzon Genomics y Phar-
mamar. 

Se organizaron también de forma continua du-
rante toda la feria, charlas cortas de media hora, 
en el speaker´s  corner del pabellón de España, 
donde se presentaban las empresas de nuestro 
país y se daba respuesta a posibles preguntas 
de los asistentes sobre el estado de la Industria 
española. En definitiva, la gran representación 
española permitió advertir en BIO Atlanta del 
buen estado de salud del sector biotecnológico 
de nuestro país.
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Uno de los retos del CIBER-BBN es fomentar 
y apoyar a los grupos en el incremento de la 
trasferencia de resultados de la investigación 
a la industria, así como generar un mayor 
número de patentes y licencias. El programa 
de Transferencia Industrial del CIBER-BBN 
se orienta en este sentido a desarrollar la 
capacidad de valorización de la investigación 
e incidir inicialmente en la protección de los 
resultados. 

En esta línea, durante el año 2008, un to-
tal de 33 patentes fueron solicitadas entre 
los grupos del CIBER-BBN, de las cuales 22 
fueron nacionales y 11 de carácter interna-
cional. 

Entre las patentes solicitadas, destacan al-
gunas de ellas por su relevancia en el en-
torno CIBER-BBN y las colaboraciones entre 
grupos. Una de estas solicitudes, “Lente de 
contacto sensora, sistema para monitoriza-
ción no invasiva de la presión intraocular y 
método para su medición”, nació como re-
sultado de uno de los proyectos intramura-
les dirigidos por el CIBER-BBN, el proyecto 

GLAUCOMA. Para su consecución, colabo-
raron investigadores CIBER-BBN del GBIO-
CNM (Grupo de Biomonitorización del Cen-
tro Nacional de Microelectrónica); IOBA-UVA 
(Grupo de Superficie Ocular y de Retina del 
IOBA de la Universidad de Valladolid); y de 
NANOMOL-CSIC (Grupo de Nanociencia Mo-
lecular y Materiales Orgánicos del ICMAB). 

Otras patentes con cotitularidad CIBER-BBN, 
además de la anterior mencionada, fueron: 
“Proteína morfogenética de hueso-2 (BMP-2) 
con un dominio de unión específico a coláge-
no tipo I,” del grupo LABRET-UMA; “Procedi-
miento para la obtención de micro- o nanopar-
ticulas sólidas”,  del grupo NANOMOL-CSIC y 
“Cuerpos de inclusión, células bacterianas y 
composiciones que los contienen y sus usos” 
desarrollada por los grupos de investigación 
NANOMOL-CSIC y IBB-UAB. 

Los avances obtenidos el pasado ejercicio, 
sirven de base para seguir avanzando en un 
terreno que consideramos de gran importan-
cia para contribuir a la mejora de la investi-
gación biomédica en nuestro país.

Documentación disponible: 

Memoria científica 2007. 

La Memoria científica del ejercicio 2007 ya está disponible 
en su versión impresa. Aquellos grupos que deseen con-
servar un ejemplar, lo pueden hacer enviando un e-mail a: 
iortega@ciber-bbn.es 

Convocatoria de proyectos intramurales disponible 
en la Intranet del CIBER-BBN.

Nueva versión del plan Director donde se incluye 
el Road Map 2010-2013 http://www.ciber-bbn.es/
quien?locale=es

Existe ya un documento borrador del Código de Buenas 
Prácticas Científicas, trabajado en el seno del Comité de 
Dirección del CIBER-BBN.

Las próximas Jornadas Científicas CIBER-BBN tendrán 
lugar durante la semana del 22 al 26 de marzo de 2010. 
Se comunicarán próximamente las fechas definitivas en la 
página web.
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Convocatoria de Becas para estudios oficiales de Máster en Ingeniería Biomédica 
2009-2010. 

El CIBER-BBN convoca 3 nuevas becas para la realización de estudios oficiales de Máster en 
Ingeniería Biomédica en el ámbito de las Universidades Públicas españolas.  

La finalidad de dichas becas, dirigidas a graduados en cualquiera de las disciplinas que dan 
acceso a los Máster, es promover la formación de personas cualificadas en el ámbito de la 
Ingeniería Biomédica y aumentar la masa crítica de profesionales e investigadores en este 
campo. 

Dentro de la convocatoria, se podrán cursar los siguientes Máster oficiales: 

- Máster Oficial en Ingeniería Biomédica de la Universidad Politécnica de Valencia y Uni-
versidad de Valencia.

- Máster en Ingeniería Biomédica de la Universidad de Zaragoza.

- Máster en Ingeniería Biomédica de la Universidad Politécnica de Cataluña y Universidad 
de Barcelona.

- Máster en Telemedicina y Bioingeniería de la Universidad Politécnica de Madrid.

- Máster Universitario en Bioingeniería de la Universidad Miguel Hernández.

- Máster Universitario en Ingeniería Biomédica de la Universidad Pública de Navarra.

El plazo para presentar solicitudes para becas nuevas finaliza el 5 de septiembre de 2009; y 
para becas de renovación el día 15 de Julio de 2009.

Bases de las convocatoria e información adicional:  
http://www.ciber-bbn.es/programas?locale=es

Más información: César García (cgarcia@ciber-bbn.es)  

summer school “Advanced statistics and Data Mining”. Madrid, del 6 al 17 de julio.
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