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Definicion de los

instrumentos

La consulta participativa orient6 las
actuaciones de I+D+i para 2026—-2029

8 MESAS >1 00 AGENTES
TEMATICAS DEL SM2I

» Consulta realizada en mayo—junio de 2025 (art. 8 de la Ley
5/1998).

* Trabajo conjunto con el Consejo de Ciencia y Tecnologia de
la Comunidad de Madrid.

* Representacion de universidades, centros, hospitales,
empresas Yy entidades de apoyo.

AMBITOS

* Personas y capacidades * Colaboracion y valorizacion
» Grandes infraestructuras * Liderazgo empresarial

» Ciencia excelente » Sociedad consciente

* Internacionalizacion  Coordinacion y gobernanza

*******

Comunidad
de Madrid
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de Madrid
Definicion de las subareas oo —
cientifico-tecnologicas
Seis paneles actualizaron las subareas y las o L
alinearon con las prioridades europeas rBTROORAS
PART I C I PAN T E S Subéreas cientifico-tecnolégicas de Tecnologias avanzadas habilitadoras
PANELES 4 5 5 coordinadores - 40
expertos e e e e e e e s

simulacion de sisteras complejos.

G2

Materiales avanzados: materiales bidimensionales, metamateriales, superconductores, materiales topologicos, semiconductores, mate-
riales cuanticos, nanomateriales funcionales, materiales para espintronica, aleaciones de alta entropla, MOFs, COFs, metalxenos, ceramicas
y vidrios avanzados, recubrimientos multifuncionales, materiales compuestos inteligentes, geonanomateriales con propiedades multifuncio-
nales de alto rendimiento.

* Revisidén participativa bajo la supervision del CCYT.

w

Foténica: soluciones basadas en la manipulacion avanzada de la luz y &l procesamiento 6ptico de la informacion en dispositivos discretos y
plataformas integradas. Fotonica infegrada, circuitos fotdnicos, fibra dptica avanzada, optoelectranica, fotonica cuantica, cristales foténicos,

. . 7 . desarrolos en optica no lineal, Iaseres de pulso, fotdnica de microondas y terahercios, tecnologlas de modulacion, amplificacion optica de
 Descripciones homogéneas y actualizadas al contexto s ensacn.
4. Robati 0 y sit bebidos: Desamollo de sistemas robdticos avanzados para operacion auténoma, colaborativa y

segura en entomos variados (industriales, urbanos, agricolas, espacio, salud, exiremas, etc.). Vehiculos no tripulados, manipuladores roboti-
cos, robdtica blanda y bioinspirada, control avanzado en tiempo real, plataformas embebidas, redes de sensores, algeritmes de navegacion
y aprendizaje, vision artificial, percepeién multimodal, arquitecturas para interaccién humane-robot.

socioecondmico y politico.

R

Sensdrica e instrumentacion inteligente: Diseno e integracion de sensores avanzados,sistemas de instrumentacion para menitoriza-
cion y gestion de datos en tiempo real, sensores [oT, multifuncionales, miniaturizados, biosenscres, sensores cudnticos, MEMS/ NEMS, sis-
temas energéticamente auténomos, camaras hiperespectrales, sensores para el infrarrojo, plataformas de diagndstico portatil, dispositivos
de metrologla avanzada, sistemas para neurotecnologlas e interfaces humano-maquina.

* Alineacion con las prioridades tematicas de la Comisién
Europea.

@

Tecnologias para la observacion y exploracion del espacio: astrofisica estelar, interestelar, galdctica, extragaldctica, y de alta energia,
astroquimica, astrofisica molecular astrobiologia, estudio de exoplanetas, cosmologia, instrumentacion para telescopios terrestres y espa-
clales a todas las longitudes de onda.

Tecnologias aplicadas a la conservacion del patrimonio: herramientas digitales avanzadas para la monitorizacion y modelado predic-
tivo del deterioro, gemelos digitales, desarrollo y aplicacion de técnicas portdtiles para amblentes extremos, tratamientos y recubrimientos
muttifuncionales inteligentes.
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VII PRICIT

EJES ESTRATEGICOS DE LA EM2I

Personas y capacidades

Clencia excelente

Colaboracidn y valorizacion

Liderazgo empresarial

Sociedad consciente

Buena gobernanza

| OBJETIVOS ESTRATEGICOS DEL Vil PRICIT

Talento investigador e innovador

Calidad y excelencia en la investigacion

Colaboracicn y valorizacion de los resultados
de la investigacion

Innovacion tecnoldgica en las empresas

Difusion y divulgacion de la 1+D+l y la Ciencia

Muevas estructuras de gobemanza

PROGRAMAS DEL Vil PRICIT

Programa de Talento

Programa de Investigacion Excelente

Programa de Infraestructuras

Programa de Transferencia y Valorizacion

Programa de Internacionalizacion

Programa de Innovacion Tecnoldgica

Programa de Ciencia Ablerta, Divulgacion
y Cultura Cientffica

Programa de Transparencia y Simplificacion
Administrativa

* & ok ok

Comunidad
de Madrid



Programa de Talento

s

. ) Madnd

- Amable ( Cesar Gabniella

.~ Lifian | Nombela Morreale
Fase predoctoral Fase posdoctoral Investigador

distinguido

CONSEJERIA DE EDUCACION, CIENCIA Y UNIVERSIDADES /




Ayudas PIPF 2026

*******

Comunidad
de Madrid

Menos documentacion, requisitos mas simples y plazos mas amplios

01 02

DOCUMENTACION ACCESO

Simplificacion de la Requisitos de acceso mas
documentacion exigida. sencillos.

EVALUACION PLAZOS

Mas peso al expediente Mas tiempo para presentar
académico y puntuacion para solicitudes, formalizar contratos e
investigadores emergentes. incorporar personal.

CONSEJERIA DE EDUCACION, CIENCIA Y UNIVERSIDADES

03

DIRECCION DE TESIS

Simplificacion de las figuras de
director, codirector y tutor.

06

MATRICULA

La matricula del programa de
doctorado pasa a ser gasto
elegible.




Ayudas PIPF 2026

200 ayudas para formar talento predoctoral en areas estratégicas

ZOOAYUDAS
36,15 M€

 Contrato predoctoral en grupos de
investigacion madrilenos.

* Prioridad a grupos liderados por
investigadores emergentes.

» Universidades, centros y entidades
madrilefias de [+D elegibles.

CONSEJERIA DE EDUCACION, CIENCIA Y UNIVERSIDADES

2 30.000 €

salario bruto anual minimo - anos
1-3

2 35.000 €

salario bruto anual minimo -
ultimo ano*

*******

Comunidad
de Madrid

40.500 €

ayuda anual - anos 1-3

47.250 €

ayuda anual - ultimo afo

APOYO ADICIONAL - 12.000 € por expediente para estancias y

matricula doctoral.

* Condicionado a acreditar la obtencion del titulo de doctor.

Reserva: 5 plazas para personas con discapacidad 2 33%.

/




Ayudas PIPF 2026

Mas peso al expediente academico

6 puntos

EXPEDIENTE ACADEMICO
» Grado + master: 80% grado (4,8 pt) y 20%
master (1,2 pt).

» Acceso directo: grado o equivalente al
100%. Sin master: solo se valora el grado.

» Con varios titulos, se toman los mas
relacionados con el doctorado.

CONSEJERIA DE EDUCACION, CIENCIA Y UNIVERSIDADES

1 ,5 puntos

HISTORIAL DEL GRUPO

Actividad cientifico-técnica de los
ultimos cinco afnos del grupo
receptor.

1 punto

DIRECTOR DE TESIS

Curriculum vitae del director de
tesis.

*******

Comunidad
de Madrid

1 punto

PROYECTO DE TESIS

Calidad y viabilidad del proyecto
de tesis presentado.

0 y 5 puntos

DIRECTOR EMERGENTE

Tesis leida y grado de doctor
obtenido entre el 1 de enero de
2013 y el 31 de diciembre de 2025.




Ayudas Amable Linan

Tres anos para atraer talento postdoctoral con experiencia

internacional

3 ANOS
DE AYUDA

» Contratacién del personal
investigador doctor.

* Financiacion adicional de su
linea de I+D.

CONSEJERIA DE EDUCACION, CIENCIA Y UNIVERSIDADES

2 40.000 €

salario bruto anual minimo

PERFIL CANDIDATO

* Doctorado obtenido hace <5
anos.

* > 1 ano de vinculo
remunerado con entidades de
investigacion extranjeras.

*******

Comunidad
de Madrid

2 30.000 €

ayuda anual minima para
1+D

ENTIDADES

* Universidades, IMDEA, OPI,
fundaciones biomédicas,
entidades SERMAS, IMIDRAy
otras entidades madrilefias de
I+D sin animo de lucro.

Reserva minima: 2% de las plazas para personas con

discapacidad 2 33%.
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Comunidad
de Madrid

Ayudas Amable Linan

La mitad de la evaluacion recae en la trayectoria de la persona
candidata

5 O puntos 3 5 puntos 1 5 puntos

MERITOS CURRICULARES PROYECTO DE I+D GRUPO RECEPTOR
Trayectoria cientifica, Objetivos y plan de trabajo; calidad Calidad, proyeccion
y piai Bs Fabels proy
experiencia internacional y otros y coherencia cientifico-técnica; internacional y entorno
, memoria economica e mtegraClon . o
meritos. en el grupo cientifico.

CONSEJERIA DE EDUCACION, CIENCIA Y UNIVERSIDADES /
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Comunidad
d b I L B~ y de Madrid
Contratacion e I+D con plazos ligados a la convocatoria y la concesion
QUE FINANCIA
CONTRATACION COSTES DIRECTOS DE I+D COSTES INDIRECTOS
Salario, Seguridad Social e Personal I+D; amortizacion de Consultoria; formacién especifica; 0
indemnizacion de fin de equipos y software; fungible, difusion y congresos; movilidad; 2 1 A)
contrato del investigador doctor. suministros y patentes. servicios centrales e ICTS.

2 54.000 €

PLAZOS Y COMPUTO

SOLICITUD - 1 mes CONTRATO - 3 meses INCORPORACION - 4 meses EJECUCION - 3 afios
Desde el dia siguiente al Desde el dia siguiente a la Desde el dia siguiente a la Desde la incorporacién de
extracto de la convocatoria resolucion de concesién en resoluciéon de concesion en la persona contratada.

en BOCM. BOCM. BOCM.

CONSEJERIA DE EDUCACION, CIENCIA Y UNIVERSIDADES
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Comunidad
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Ayudas para tecnologos

Tres anos para incorporar alta cualificacion tecnologica a infraestructuras
cientifico-técnicas

3 ANOS 2 38.500 € > 51.975 €

DE AYUDA salario bruto anual minimo ayuda anual
* Implantar, optimizar y actualizar PERFIL MARCO DE LA AYUDA
tecnologias y metodologias - Master universitario oficial o « Areas y prioridades vinculadas
avanzadas. equivalente. al PRICIT vigente.
* Mejorar el rendimiento y * > 4 afios de experiencia « Reserva minima del 2% para
aprovechamiento de equipos e como tecnélogo en discapacidad = 33%.
infraestructuras. laboratorios o instalaciones
» Funciones tecnolodgicas: no son cientifico-técnicas.

puestos de personal investigador.

CONSEJERIA DE EDUCACION, CIENCIA Y UNIVERSIDADES /
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Comunidad
de Madrid

Ayudas para tecnologos

La evaluacion pondera por igual la trayectoria profesional y la necesidad
del puesto

COSTES FINANCIABLES
5 O puntos 5 O puntos

« Salario.
TRAYECTORIA PROFESIONAL NECESIDAD DEL PUESTO - Seguridad Social de la entidad.
* Perfil profesional: 15 * Necesidad e impacto del puesto: « Indemnizacion de fin de
« Contribuciones tecnoldgicas: 15 40 contrato.
- Experiencia adicional: 15 * Vinculacion a REDLAB, « No se financian retribuciones

RedIMadrid, infraestructuras extrasalariales.

* Formacion complementaria: 5 . , )
P financiadas o |+D colaborativa: 10

PLAZOS Y COMPUTO
SOLICITUD - 1 mes CONTRATO - 3 meses INCORPORACION - 4 meses
Desde el dia siguiente al Desde el dia siguiente a la Desde el dia siguiente a la

BOCM. BOCM. BOCM.

extracto de la convocatoria en resolucion de concesiéon en resolucion de concesion en
CONSEJERIA DE EDUCACION, CIENCIA Y UNIVERSIDADES /
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Comunidad
de Madrid

Ayudas para tecnicos de
laboratorio

3 ANOS 2> 25.000 € > 23.000 €

DE AYU DA salario anual con grado universitario salario anual con FP de grado superior
- o L 2 33.750 € 2 31.050 €
nsayos, analisis, preparacion de salario anual con grado universitario salario anual con FP de grado superior

muestras y control de procesos.

* Manejo de equipos y apoyo técnico PERFIL SELECCION ABIERTA
al funcionamiento ordinario.

o _ + Grado universitario oficial o + Oferta publicada, como
* Contribucion a la calidad, equivalente, o FP de grado minimo, en el portal de empleo
seguridad y eficiencia del superior. |+D+i de Madrid o Euraxess.
laboratorio. . : - :
* Formacion complementaria  Publicidad, concurrencia,
adecuada a las funciones del transparencia e igualdad.
puesto.

CONSEJERIA DE EDUCACION, CIENCIA Y UNIVERSIDADES /




* ok ok ok

Ayudas para tecnicos de
laboratorio

La necesidad del puesto concentra el 60% de la valoraciéon de técnicos de
laboratorio

6 O puntos 3 O puntos 1 O puntos

NECESIDAD DEL PUESTO FORMACION INFRAESTRUCTURA
Funciones técnicas y contribucion Formacion complementaria, REDLAB, RedIMadrid,

a la operativa, calidad y cualificacién, empleabilidad e infraestructura financiada o 1+D
seguridad. insercion laboral. colaborativa.

QUE FINANCIA PLAZOS Y COMPUTO

Salario - Seguridad Social - Indemnizacion de fin de

contrato. SOLICITUD - 1 mes desde el dia siguiente al extracto de la
No incluye retribuciones extrasalariales. convocatoria en BOCM.

DESDE LA CONCESION EN BOCM - Oferta: 1 mes -
Contrato: 4 meses - Incorporacion: 5 meses. /

CONSEJERIA DE EDUCACION, CIENCIA Y UNIVERSIDADES
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Programa de
Internacionalizacion

Dos instrumentos para reforzar el liderazgo en proyectos europeos

CHEQUE ) INSTRUMENTO ERC
INTERNACIONALIZACION

Revisidn experta de propuestas europeas Apoyo a propuestas excelentes

» Se financia la preparacion de propuestas a las * Financia Starting Grant y Consolidator Grant que
convocatorias europeas en las que el organismo vaya llegaron a entrevista y obtuvieron una calificacion
como coordinador. excelente, pero no financiacion ERC.

 Se financiaran gastos de traduccion, redaccion,

coaching...

OBJETIVO COMUN Reforzar la participacion internacional del SM2I y su liderazgo en proyectos europeos.

CONSEJERIA DE EDUCACION, CIENCIA Y UNIVERSIDADES /
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PROGRAMAS DE

ACTIVIDADES  if
DE |+D
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Comunidad
de Madrid

DE LA COMUNIDAD DE MADRID

EN SALUD REFERENCIA: SAL-2025/SAL-GL-1310
ACRONIMO: INFINNITA-CM

TiTULO PROGRAMA: Disfuncién de sensores innatos y circuitos
Investigamos hoy, mejoramos el manana

cawima
—

inflamatorios en infeccién y autoinmunidad

PRESUPUESTQ QONC_E_[)IDO: 1 . 1 OO OOO EU r

D EL I




INFINNITA-CM - Participantes
/ Instituciones integrantes consorcio

CSIC

‘CONSEJO SUPERIOR DE INVESTIGACIONES CIENTIFICAS

SCBM

Severo Ochoa%
~

* ******

Comunidad
de Madrid

Q.

INSTITUTO DE

INVESTIGACION
SANITARIA
HOSPITAL
UNIVERSITARIO

DE LA PRINCESA

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025

. INSTITUTO
RAMON Y CAJAL DE
. . , INVESTIGACION SANITARIA
Centro Nacional de Microbiologia
2




INFINNITA-CM - Participantes :

/ 02 Componentes grupos e
de Madrid

N f . . . . , IP coordinador: Enrique Martin Gayo )
S CBM |GRUPO 1 Coordinador: Estudio del impacto funcional de células  |nvestigadores: 11

)\ Severo Ochoa mle|0ldeS en Ia respuesta |nmun|tar|a a |a InfeCCIén (MYE LOINF) 3 estudiantes Predoctorales, 1 técnico laboratorio; 2 Colaboradores en el Centro (Dr.

Margarita Val ; Maria Luisa Toribio); 5 Colaboradores externos HLP (Ignacio Santos;

\_ Lucio Garcia Fraile; Dr Santos Castafieda; Dr- Aranzazu Alfranca; Raquel Gonzélez)‘
f . . . . IP Aranzazu Cruz-Adalia h
GRUPO 2: Grupo de Investigacion en Inmunidad INTESTinal, Investigadores: 5

I nﬂamaC|én y Enfe rmedades ASOC|ad as (I NTESTI N NATE) 2 estudiantes Predoctorales, 1 técnico laboratorio; 2 Colaboradores externos (Dra.
\

Maria Jesus Fernandez Acefiero, Dra. Raquel Ana Castillo Gonzalez)

IP Jose Ramoén Arribas

ICI GRUPO 3: Grupo de estudio de senescencia celular y alteraciones |nyestigadores: 4
I i Ati i i Dr. Andrés Esteban Cantos investigador emergente
eplgenetlcas en enfermedades |nfeCC|OsaS (SEPINFEC) 1 Postdoctoral Dr. Berta Rodés Soldevila, clinico Dr Rocio Montejano,

técnico Juan Carlos Gonzalez

. _ _ _ IP emergente: Ana Marcos-Jimenez,
GRUPO 4: Biomarcadores y mecanismos de respuesta inmune Co IP emergente: Emilia Roy Vallejo
&M

innata en enfermedades infecciosas y autoinmunes (BIO-INNATE) Investigadores: 12
Andrea Hoyos (predoc), colaboradores Dr. Isidoro Gonzalez, Dr. Elena Fernandez, Dr.|
Cecilia Muiioz, 2 Clinicos: Dr. Marianela Ciudad-Safnudo, Dr. Jose Maria Eiros, 2

N
A

bioestadisticos Dr. Javier Sevilla, Nuria Montes, 4 residentes med interna, enfermera

o000
GRUPO 5: Grupo de estudio de vias innatas y disfuncién inmune |F Montserrat Torres Hortal,
Investigadores: 6

pOSt-InfeCCIén (I N N PACT) Predoctoral Luis Lemus Aguilar, Colaboradores CNM Dr. Jorge Martinez-Laso, Dr.

Centro Nacional de Microbiologia ’ = - )
& Maria Jose Muiioz, colaboradores ext: Dr. Vicente Estrada, Dr. Daniel Fuertes

IP Sergio Serrano, Investigadores: 8

C GRU PO 6 MlcrOblome'orlented DlagnOStIC and TranSIatlonaI 3 Postdoctoral (Dr. Sara Saiz, Dr. Laura Martin, Dr. Eric de la Torre), 1 predoctoral
. . -y Al G ales, 1 técnico L L 1 bioestadistico S: | Garcia Huete,
|nte rve ntlons G rou p (M | DIT) Cc‘allzrtj)orac()iré)zrz:zlinici)csr:ngznt?:g;g Ml:)r::no, IFc{)s:ea: I\IIZ\I/‘::roaST:Il:r, Haa:;:ilea: Ml;ertl'enez Sanz/

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 /




INFINNITA-CM — Reto y Objetivos

/ Reto cientifico- Qué pregunta queremos abordar

Resolution of Infection

Physiological
Response to

Infection /\

©

r
& e

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025

No
Inflammation __

Immune
Homeostasis

Preserved
Tissue

Viral
control

Health

* ** ** **

Comunidad
de Madrid



INFINNITA-CM — Reto y Obijetivos ok

* kK

/ 02 O bJ ethOS g:nll;::;a::
Objetivo 1 Obijetivo 2 Objetivo 3 [  Objetivos | Objetivo 5

Identificaciéln de aIteraciPnes Identificacif'm de bion_larcadorgs_ Estudio del impacto de la inflamacion Disfuncién de las vias innatas | 1" Creacisnids UriAtias daeirciiitas
en sensores innatos asociados y reguladqres |nflamatqr|os especificos en la reprogramacion y senescencia y adaptativas antimicrobianas inflamatorios en infeccion.
a inflamacion patogénica durante de las infecciones virales versus de la respuesta inmunitaria en el desarrollo de comorbilidades,
la infeccion bacterianas en mucosa. durante la infeccién. sindromes post-infeccién = =
f . Integracion multiomica
y autoinmunidad. L :
( y multiparamétrica
f 3
woswsco o G Virus ‘ Bacterias 3 iy e - X Disfuncién de la VWA /1
‘ / Bacterias ) Py SnigeiEsitos (v +  inmunidad innata
= & ¢ ‘ % ¢ /. L yadaptativa ‘ iptémica Epigendmica  F i
; \':\\ ‘ | Mucosa intestinal | | Mucosa ulmnnar | p{ ° ::ﬂ:;g?ﬂ:gmmm
| 1 = Regulacion de ncRNA . .
h . A\ § Inflamacion persistente ’
e hE . Citometria  Biomarcadores Datos clinicos
Inflamasorna RIG-I u o / l de flujo
@ |
2 o0 e0 00
° °
@oeo o”e 0G0
¢Sensores de acldos nucleicos Citocinas Quimiocinas Otros \ ‘
alterados” (-6, TNF-o,IL-1B)  (CCL,CXCL)  mediadores Célula joven Célula senescente
= — == sl RO R Comorbilidades | Sindromes | Autoinmunidad
Icrobloma 1 2 5 T % Py E;
—_— (* riesgo cardiaco, post-infeccién (pérdida de tolerancia, |
Modelos de estudlo | Agotamiento inmunitario metabdlico, etc) | (fatiga, disfuncién | autoinmunidad, | |
? @ % | et Bkl ATLAS DE CIRCUITOS
INFLAMATORIOS EN INFECCION
& 0% ﬁ % PD-1 TIM-3 LAG-3
 RNA-seq Y

B 7\ gl g

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE I1+D SALUD 2025




INFINNITA-CM- Infraestructuras y capacidades del consorcio
Capacidades e infraestructuras

()

Muestras de sangre ‘
(VIH)

Grupos: MYELOINF, SEPINFEC,
MiDiT

Tejido intestinal

1 Acceso a muestras de pacientes ,
Y Diversidad de cohortes y tejidos para un andlisis integral 8
Tejido (VIH)

Grupo: MYELOINF

Tejldo mt:sunii

Sangre y pulmén
(COVID-19)

i-d8

Grupos: MYELOINF,
BIO-INNATE, INNPACT

Lavados bronquioalveolares

Grupo: INTESTINNATE

Pacientes

Grupos: INTESTNNATE
MiDiT

Pacientes COVID

Grupo: BIO-INNATE

Sindromes post-infeccién |

(CMV) <
= 2|
Grupo: BIO-INNATE ‘

Pacientes autoinmunidad

ﬁ?’ Grupos: MYELOINF, BIO-INNATE

‘ Grupns implicados en esta area

Grupo: INNPACT

INTESTINNATE ) BIO-INNATE

Respuesta inflamatoria
y agotamiento inmunitario
Grupo: BIO-INNATE Grupos: MYELOINF,

| INNPACT, INTESTINNATE

AS

B—

MYELOINF

De la infeccién a la respuesta inmune

Modelos animales

a?aﬁ

Ratén humanizado VIH-1

Grupo: MYELOINF
(colaboracidn CBMSO)

Y@@ &

Ratén MCMV

Grupo: MYELOINF
[colaboracion CBMSO)

Respuesta Senescencia hAgotamientoy
humoral disfuncién metabélica
Grupo: BIC-INNATE | Brupo: SEPINFEC | gryon: paye oINF

Grupos implicados en esta drea

INTESTINNATE BIO-INNATE

Modelo de inflamacién
intestinal

Grupo: INTESTINNATE

Disfuncidn
endotelial

Grupo: MYELOINF

INNPACT

)
J

Capacidad de analisis computacional
Integracién de datos multi-omicos y clinicos

o
|

RNAseq célula dnica [ Spatial transcriptomics

Citometria de flujo |
y espectral

Grupos: MYELOINF,
BIO-INNATE, INTESTINNATE

| Andlisis i i dores infl

Microscopia confocal

Grupos: MYELOINF,

Epigenética
(metilacion ADN)

Grupo: SEPINFEC

BIO-INNATE

microbioma (plasma)
3 - q D L
| G {é wu 75°
Gn || I
Grupos: SEPINFEC,

Grupo: MiDIT ‘ ‘

.

' @  Grupos implicados en esta area

MYELOINF INTESTINNATE J BIO-INNATE

Colaboracion con bioinformaticos
en andlisis multiémicos

MYELOINF BIO-INNATE INNPACT

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE I1+D SALUD 2025

BIO-NNATE, MYELOINF | |

INNPACT

Polimorfismas SNP
(genes inflamatorios)

Grupos: BIO-INNATE,
MYELOINF

* ** ** **

Comunidad
de Madrid



/NF/NNI TA = CM De la infeccién a la enfermedad: un enfoque integrador

*******
1. Sensores innatos alterados 2. Firmas inflamatorias en mucosas 3. Reprogramacién y senescencia 4. Consecuencias sistémicas 5. Atlas integrado
5 I : -9 e, 7 .
\;7_4‘ | ﬂ a ] @ e s Comunidad
Q7 | ) ‘s o) \@p@- 7S de Madrid
& ) . y EP
LD PP i £ Multi-6mica + Multiparamétrica
| Inflamasoma = RIG-| BT cadores ° i % A Camb_lus ep}genet!cos. Comorbilidades | Post-infeccidn | i dad Circuitos inflamatorios.
Microbioma gotamiento inmunitario Fenotipo clinico
t Comprender, prevenir y mejorar la salud 1‘

CONTACTO:

MYELOINF: Enrique Martin Gayo: emgayo@cbhm.csic.es

INTESTINNATE: Aranzazu Cruz-Adalia: arancruz@ucm.es

GRACIAS SEPINFEC: Jose R Arribas: joser.arribas@salud.madrid.org

BIO-INNATE: Ana Marcos anamarcosjim@agmail.com
Emilia Roy eroyvallejo@gmail.com

INNPACT: Montserrat Torres: m.torres@isciii.es

MIDiT: Sergio Serrano: serranovillar@gmail.com
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TITULO PROGRAMA: Proteostasis epitelial,

; ’ = metabolismo e inflamacidon en la iniciacion tumoral.
Investigamos hoy, mejoramos el manana

g PRESUPUESTO CONCEDIDO. 1.1M€
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_/

PEPTIC CM- Participantes

Mecanismos basicos
y homeostasis epitelial

Autofagia

Metabolismo mitocondrial
Biologia epitelial

Desarrollo y homeostasis tisular

PEPTIC-CM

Proteostasis epitelial, metabolismo e inflamacién en la iniciacién tumoral
Un consorcio multidisciplinar de la Comunidad de Madrid

MIH

CBMSO-CSIC
a6

Fernando Martin-Belmonte

GCE
CNIO
i 6 GIC
< ; IDISSC/UCM
Francisclo X. Real
v a8
PEPT'C'CM Guillermo Velasco
Proteostasis epitelial,
metabolismo e inflamacién
en la iniciacion tumoral
T o "
Coordinador B |0PAC
Fernando Martin-Belmonte IRYCIS
CBMSO-CSIC o
a3
1
: Bruno Sainz
EIG / BI-EIl
IdiPAZ
2

M. Dolores Martin-Arranz / Cristina Suarez Ferrer

DMEM
CBMS0-UAM
i 5

Meta,bc'“smo y Eduardo Balsa
estrés celular
Metabolismo energético
UPR y proteostasis
Respuesta al estrés

e®¢ 7 grupos AIII

") de investigacion —

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025

6 instituciones |
de la Comunidad de Madrid

o . = * ok ok ok
o PEPTIC-CM [
PROTEOSTASIS EPITELIAL
INFLAMACION Y CANCER
Comunidad
de Madrid

Cancer y microambiente
tumoral

Cancer de pancreas

Cancer colorrectal
Inflamacidn y sistema inmune
Plasticidad epitelial

Traslacién clinica
y biomarcadores

Modelos preclinicos y clinicos
Biomarcadores
Medicina de precision

0®¢ 30 miembros
del consorcio




PEPTIC-CM epepTiccm [

PEPTIC CM- Objetivos

H H INFLAMACION Y CANCER .
/ Objetivos y retos del programa Comunidad
Objetivo central 7
INTESTINO Definir como el fallo temprano de la proteostasis epitelial conecta PANCREAS

Homeostasis inflamacion crénica, plasticidad celular e iniciacion tumoral Conacimiento
epitelial para « en intestino y pancreas. " de mecanismos

una mejor salud para un mayor
3 O
@ -

impacto clinico
Autofagia y Metabolismo Inflamacién Iniciacién
proteostasis mitocondrial e inmunidad tumoral

Cinco ejes principales de trabaio

Mecanismos basicos

Definir como se coordinan la
autofagia, el metabolismo
mitocondrial y las respuestas
al estrés celular en epitelios
intestinales y pancreaticos.

Retos del programa

o e Integrar biologia basica, e Cz::f;:; :-:?jit‘larr‘]‘t)ey @ |dentificar biomarcadores / e Definir ventanas de .. e ° Transformar resultados
modelos preclinicos y En S SEhROS Garinas I I tempranos y clinicamente O reversibilidad e .“‘ mecanisticos en

4’ validacion clinica de vulnerabilidad epitelial accionables intervencion terapéutica impacto traslacional
:a‘ 6 objetivos cientifico-técnicos 7Y  Investigacién basica — traslacional — clinica * Inflamacién, metabolismo y cancer epitelial

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE I1+D SALUD 2025 3
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/ o PEPTIC-CM KK
. - P . % PROTEOSTASIS EPITELIAL
PEPTIC-CM cuenta ya con las capacidades experimentales, analiticas y traslacionales necesarias INFLAMACION Y CANCER & e
para ejecutar el programa; no se prevé la adquisicion de nuevo equipamiento. de Madrid

PEPTIC CM- Infraestructuras y capacidades del consorcio

" PEPTIC-CM )

Modelos experimentales
y preclinicos

® Modelos murinos inducibles
y GEMM

@ Organoides intestinales y
pancreaticos

@ PDXy cultivos derivados
de pacientes

® Modelos de progresion
y metastasis

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025




PEPTIC CM — Contacto de los IPs del consorcio G R A C I A S : I:EE'TI C-CM ok

PROTEOSTASIS EPITELIAL

INFLAMACION Y CANCER
Comunidad

de Madrid
e’
MIH ) ’ Jessica Paola Tituafa; DMEM
g neiestsl Gestora de Proyectos @ Disfuncién mitocondrial

y Homeostasis = .
jtituana@cbm.csic.es en enfermedades
metabdlicas

z IP: Fernando Martin-Belmonte °

e IP: Eduardo Balsa
M Institucion: CBMSO-CSIC/UAM S B
nstitucion:
Email: fmartin@cbm.csic.es

Email: eduardo.balsa@uam.es

GCE = BioPAC
Wl

a9,
9 Epithelial Biomarcadores y aproximaciones
L Carcinogenesis Group personalizadas en cancer

. - // 2 IP: Bruno Sainz
A Institucién: IRYCIS

B4 Email: bsainz@iib.uam.es

a IP: Francisco X. Real

B institucién: CNIO
B4 Email: freal@cnio.es

ElG y BI E I I Ambos grupos pertenecen a:

- PG
Enfermedades gastrointestinales mediadas por el sistema inmunitario Id' PAZ
Hospita iver az

y Biologia e inflamacion en enfermedad inflamatoria intestinal o

GIC

4

£
£ ) Grupo de Investigacion

04

en Cancer
e EIG e BIEN
°® . M |p: Maria Dolores Martin-Arranz M |p: Cristina Julia Suarez Ferrer
a [P Guillermo Velasco m Institucién: IdiPAZ - Hospital Universitario La Paz ﬁ Institucion: IdiPAZ — Hospital Universitario La Paz
ﬂ Institucion: UCM / IDISSC B4  Email: mmartinarranz@salud.madrid.org B4 Email: cristinajulia.suarez@salud.madrid.org

Email: gvelasco@ucm.es
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DE LA COMUNIDAD DE MADRID
EN SALUD

Investigamos hoy, mejoramos el manana

1

acaw

Comunidad
de Madrid

REFERENCIA: SAL-2025/SAL-GL-1125
ACRONIMO: CLONIC-CM
TiTULO PROGRAMA:

Hematopoyesis clonal como factor de riesgo emergente en la enfermedad
cardiovascular y el cancer: de los mecanismos a la prevencion.

PRESUPUESTO CONCEDIDO: 1.065.000 €

o =T C:C T N m |
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CLONIC-CM - Participantes
* ok Kk

Comunidad
de Madrid

CLONIC-CM: 6 grupos - 4 instituciones - >26 investigadores implicados

José J. Fuster Inés Garcia-Lunar Fatima Sanchez-Cabo

HEMATOVASC CVP-Nii SYSBIOMED
Coordinador Investigadora emergente
9 investigadores 3 investigadores 4 investigadores

cnic

Maria Casanova

Ivan Ballesteros Amanda Cuevas-Sierra

Acebes

CIG UC3MBIO NUCONEP-AC

Investigadora emergente Investigadora emergente
oo 4 investigadores 3 investigadores 3 investigadores

Ccnio ucdm =i dea

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025




CLONIC-CM - Objetivos * ok k ok
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Comunidad
de Madrid

Hematopoyesis clonal: una misma alteracion de la sangre, dos grandes enfermedades

1 Enfermedad cardiovascular
Definir el impacto de mutaciones en
factores de splicing sobre
aterosclerosis e insuficiencia cardiaca

)

Atherosclerosis

2 Cancer de ovario

Determinar cdémo clones mutantes en
DNMT3A'y TET2 remodelan el
microambiente tumoral, el crecimiento

v V Clonal
Expans:og - S
Inhibits

Heart failure 5 i
Normal Mutation Clonal y la metastasis
haematopoiesis Ach|5|t|on haematopoiesis
(CHIP) ¢ 3 Prevencion

Determinar si una intervencion
estructurada sobre el estilo de vida frena
la expansién de los clones mutantes

Lifestyle
interventions

Ovarian cancer

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 / 3
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CLONIC-CM - Infraestructuras y capacidades del consorcio

CLONIC-CM: capacidades e infrastructuras

Cohortes y muestras Modelos murinos Plataformas tecnolégicas
 PESA, REACT, ID-PRESERVED » Cepas murinas con distintas » Secuenciacion de alta sensibilidad
y MyoClonal mutaciones ligadas a CHIP para detectar mutaciones CHIP
« PREDIMED-PLUS, con » Aterosclerosis e insuficiencia * RNA-seq, analisis de splicing,
seguimiento longitudinal cardiaca citometria e imagen avanzada
* Muestras humanas de cancer de » Cancer de ovario y fenotipado * Bioinformatica, HPC e integracion
ovario inmunitario de datos multimodales

cnic ® da cnio  cnic cnio vedm | ChiC CNio uedm

NUEVA CAPACIDAD Estacion de trabajo de alto rendimiento para IMDEA NUTRICION (NUCONEP-AC)
Analisis longitudinal de secuenciacion y estadistica de PREDIMED-PLUS; CPU multinucleo, alta RAM y almacenamiento local rapido.

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025
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Comunidad
de Madrid
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CLONIC-CM

GRACIAS

Investigadores principales

José Javier Fuster HEMATOVASC, CNIC
jifuster@cnic.es

Inés Garcia-Lunar CVP-Nii, CNIC
ines.garcia@cnic.es

Fatima Sanchez-Cabo SYSBIOMED, CNIC
fscabo@cnic.es

Maria Casanova-Acebes CIG, CNIO
mcasanova@cnio.es

Ivan Ballesteros UC3MBIO, UC3M
ivballes@salud.uc3m.es

cnic

cnic

CNnic

cnio

ucdm

Amanda Cuevas-Sierra NUCONEP-AC, IMDEA Nutricién Ei dea

amanda.cuevas@nutricion.imdea.org

*******

Comunidad
de Madrid
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DE LA COMUNIDAD DE MADRID
EN SALUD

Investigamos hoy, mejoramos el manana
v—"‘-’_

Comunidad
de Madrid

REFERENCIA:  SAL-2025/SAL-GL-1366
ACRONIMO: PRECISELA-CM

TITULO PROGRAMA:
“Red Traslacional de Medicina de Precision en ELA basada en

la estratificacion metabdlica y la intervencién guiada por
Gemelo Digital”



PRECISELA-CM - Participantes

/01 Participantes

Grupos Clinicos

(Unidades de ELA)

‘;_. Hospital Clinico Centro Especializado de
San Carlos Atencién Diurna de ELA
T ( CEADELA)
IP: Silvia Corrochano Q[ Hospital '
. Coordinadora
co-IP: Alejandro Horga Enfermera Isabel Zendal

(+7) IP: Javier Marco
co-IP: Javier Martin
(+4)

Silvia Corrochano

IdIS; C

K\}Illl H‘:\\.MHA

‘;.' Hospital General Universitario
oy @regorio Marainon

IP: Irene Breton ". Hospital Universitario

Grupos Biomarcadores

r IP: Valle Palomo
mi dea (i

I csic ?:;)Javier Oroz

1 MIZ IP: Alberto Garcia

vllluﬂt‘ tigasién (+6) /

instituto de In
Hospital 12

Grupos Dianas moleculares

4- #12 IP: Carolina Alquezar
()

Comunidad
de Madrid

co-IP: Irene Catalina ' 12 de Octubre
(+4) ; \Q ,
IP: Alberto Garcia Redondg Grupo Computacional cnio IP: Oscar Fernandez
[ Hospital Universitario co-IP: Jesus Esteban Capetillo. (+7)
L. . s UNIVERSIIV IP: Jose L. Risco
La Paz .= (+6) (§) covmiTitivse  (ys)
IP: Javier Mascias k /
Colaboradores clinicos Asociaciones de pacientes
""" Hospital Regional Bl 1 OXFORD MND CENTRE]
Hespit F Bellvitge ({%
J:*rﬂzm @ e s ” Hospal U"“"‘;""" \(‘LINICAL NEUROSCIENCES

| Palifécnic

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025
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PRECISELA-CM - Objetivos

+ TRICALS

Preexisting databases [
* Spari ALS Registy E
02 Objetivosy retos |+ ks g

Reto:

OBJECTIVE 1

.

OBJECTIVE 4

Patients prospective
longitudinal study

Computational analysis
and Digital Twin

Pilot metabolic intervention

HCsC

W20  CEADELA ISCAR-UCM CEADELA
il HLPaz HesC HGM
X0
, = C=
= = - =
N 0
SV Ez
= % -
/..\\\}‘—:," 0 -
S Es
o
f
‘ smons
OBJECTIVE 2 / \ OBJECTIVE 3

000
D

Biomarker development and
targeted-therapy design

1QF-CsiC

Metabolomics.

"
TOP-43 PMECs culture

bl

Protein structure

Molecular mechanism and
target identification
CNIO

H120
HCsC

Mouse models
s (TDP-43M323K C0rf72, .)

.

Survival

=P

ALS1T ALS2  ALS3
o0 o0 oo

== %

Time

* ** ** **

Comunidad
de Madrid

Objetivos

1) Identificacin endofenotipos metabolicos de
riesgo y progression en ELA. Creacién
cohorte Madrid-ELA.

2) Desarrollo plataforma de biomarcadores
multimodales estratificacién, diagndstico
temprano y monitorizacién de la enfermedad.

3) Descubrimiento y validacion preclinica de
dianas terapéuticas personalizadas.

4) Gemelo Digital para intervencion
personalizada.

Modelos predictivos que permitan la implementacion de tratamientos personalizados y estrategias de prevencion de la enfermedad.

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025




PRECISELA-CM - Infraestructuras y capacidades del consorcio *H K
*

/ 03 Infraestructuras y capacidades de Madrid

Clinica: Unidades de ELA para reclutamiento y evaluacion de pacientes. CEADELA para reclutamiento y
evaluacion. Biobanco muestras, calorimetros, ecografos, BIA, dinamdmetros,

Biomarcadores y omicas: Secuenciacion por llumina NGS y por lecturas largas (ONT), Luminex ultrasensible,
Lectores de placas, citometria, microscopia alta resolucion, disefios estructurales in vitro.

Traslacion, modelos y descubrimiento dianas moleculares: Genetic screen CRISPR, iPSC de pacientes,
seahorse, modelos animales, modelos celulares, librerias de compuestos,

Computacional: Supercomputadores y accesos a CMAG, APP para pacientes, accesos a bases de datos
poblacionales internacionales.

Nuevas infraestructuras y capacidades

Centrifugas para procesamiento muestras, medidores sangre, Super ordenadores

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025




PRECISELA-CM
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GRACIAS

metabolismo.neuro@gmail.com

Silvia Corrochano
silvia.corrochano@salud.madrid.org

Alejandro Horga
alejandro.horga@salud.madrid.org

Alberto Garcia Redondo
ela@h12o.es

Irene Bretdn
irenebreton@gmail.com

Irene Catalina Alvarez
irene.catalina@salud.madrid.org

Francisco Javier Martin Sanchez
fmartins@salud.madrid.org

Javier Marco Martinez
javier.marco@salud.madrid.org

* ** ** **

Comunidad
de Madrid

Carolina Alquezar
carolinaalquezar.imas12@h120.es

Jose Luis Risco Martin
jlrisco@ucm.es

Oscar Fernandez Capetillo
ofernandez@cnio.es

Javier Oroz
joroz@igf.csic.es

Valle Palomo
valle.palomo@imdea.org

/.
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DE LA COMUNIDAD DE MADRID
EN SALUD REFERENCIA: SAL-2025/SAL-GL-1365
ACRONIMO: LEUKODOMCS-CM

_ ) - TITULO PROGRAMA: Una ctpula biodigital alrededor del paciente
Investigamos hoy, mejoramos el manana para anticipar la respuesta terapéutica en leucemia infantil
= presupuesTo concepipo. 1.100.000,00 €




LEUKODOMICS-CM EL CONCEPTO -

Comunidad
de Madrid

LEUKODOMICS-CM

LEUK (foco clinico)
OMICS (lenguaje)
DOME (integracién)

A scientific dome built around the patient

Una cupula cientifica consiruida airededor del paciente

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 / 2
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LEUKODOMICS-CM

LA ESTRUCTURA

Coordinacion Medica

» Leucemia pediatrica real

HOSPITAL INFANTIL UNIVERSITARIO NINO JESUS (HUNJ )

Gobernanza de Datos y Etica

= Consentimiento Informado

IMAS12/UCM
IMDEA
UAM
UFV
URJC

Leukemia

Clinica

o Pacientes - Muestras - Validacién || = Proteccion de Datos (RGPD)
« Uso Secundario - FAIR

—— HUNJ
IMAS12/UCM

J

\

Marco Etico, Legal y de Gobernanza de Datos

Prioridades Clinicas

Modelos y Biomarcadores

| GRUPOS ASOCIADOS EXTERNOS

¥ ~b
l” i T
CLUSTER 1 CLUSTER 2 CLUSTER 3
OMICAS FUNCIONALES Y REGULACION FISICO—OBSERVACIONAL INTEGRACION, 1Ay MODELADO | |
Epigendmica - Transcriptémica - Genémica = Mecdnica - Nanotermometria - Microscopia Computacional - JA - Integracion
| CIB-CSIC || CNIC || ||IMAS12/UCM | MbEANarodenca| | | | URJIC | UFV |
. Lo — n . =
‘ HUNJ - Gendmica Celular ‘E ‘ UAM 1 | UFV | l IMAS12/UCM |-
OGM -
\ e —— —_— —

IMAS12 / UCM| Hospital 12 de Octubre —————

Disefio Experimental - Integracion Mecandmica-Mimica - Modelado Fisico

Coordinacién Cientifica

@ Nodo Clinico y Gobernanza

. Nodo del Consorcio [l

@ Coordinacién Cientifica

Nodo alberto por marca

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025

[J Nodo del Consorcio

== [l Nodo del Consorcio —— [l Grupo

URJC
UFV
IMAS12/UCM

IA/AL
Computing

Translation

=] USAL-CSIC W
| Modelos Preclinicos
« Benchmarking

, MOLAB
-« Fendmenos Latentes
"« Gemelos Digitales

1D « Integracion
- =9 UCADIZ
| W Apoyo Metodoldgico
=~ o fl Modelado

> E, B Nodo del Consorcio

-~ Grupo asociado (externo). Colaboracion puntual

* ok ok k

Comunidad
de Madrid




LEUKODOMICS-CM LOS OBJETIVOS N

Kk Kk

Comunidad
/ de Madrid
Objetivo General (OG)

Establecer, validar e instituir de forma estable una infraestructura cooperativa de la Comunidad de Madrid que
integre mecanémica nuclear/celular, multiomica y datos clinicos longitudinales para estratificacion funcional,
monitorizacion de respuesta y apoyo a la decisién clinica en leucemia pediatrica, con capacidad de escalado y

transferencia.
. o . . - HUNJ IMAS12/UCM
o Consolidar la mecanémica nuclear y celular como lenguaje funcional central, cuantificando estado: cis-csic IMDEA
N . ., : . Biology UAM
dinamicos y conectando genotipo, regulacion y fenotipo clinico. C'ﬁlcc'" UFV
. . . e s . . URJC
o Transformar perfiles moleculares en biomarcadores funcionales dinamicos, interpretables
longitudinales, con capacidad predictiva de respuesta y recaida.
o Establecer monitorizacion longitudinal sistematica en entorno clinico real, integrando mecanomics
multimica y clinica a lo largo de la trayectoria terapéutica. HUNJ i Al / URJC
. . . . . . . . . - . . IMAS12/UCM Computing UFV
° Desarrollar integracién mecano—-multiémica inspirada en principios fisicos de sistemas complejos IMAS12/UCM

mediante aprendizaje profundo e IA interpretativa para construir espacios funcionales robustos mas alla de
correlaciones.

. Construir gemelos digitales funcionales de pacientes, capaces de reproducir trayectorias y simular
escenarios terapéuticos, superando modelos bioestadisticos no mecanisticos.

. Cerrar el ciclo traslacional hasta demostradores clinicos, mediante herramientas de apoyo a la decision
clinica para estratificacion, seguimiento y adaptacion terapéutica.

. Institucionalizar una infraestructura cooperativa estable, con base en la Comunidad de Madrid,
implementacion nacional y proyeccion internacional, bajo la marca LEUKODOMICS®, como una cupula

cientifica y biodigital construida alrededor del paciente.
PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE |+D SALUD 2025




LEUKODOMICS-CM LOS ACTIVOS -

* %k
/ Gomanidnd
Nodo Claster Grupo Acrénimo Entidad Modo Claster Grupo Acrénimo Entidad
O"E_DEZ?;:;?;DH'DQE Hospital Video Processing Universidad
© Cluster1 cay HUNJ Universitario @ Cluster2 and Understanding  UAM Autonoma de
Terapias oo . -
Nifio Jesis Lab Madrid
Avanzadas
. Unidad de . Microscopia Universidad
(2] Clu;;ers Biofisica ITL? Csﬂlz gSth?Sp' 1&;& (3] Clu;r;ers Computacional e UFV Francisco de
Traslacional ctubre - Integracion Vitoria
. Epigenéticay CIB Margarita Integracion N
© ciostert Mecanobiologia CIB-Csic Salas (CSIC) @ Cluster3 Computacionale  URJC UHJEZ;SMC::{EEF
1A Biomédica
Unidad de
. Bioinformatica y C. Nac. Invest.
O Clistert Omicas CNIC Cardiovasculare: e
Funcionales UAM
Unidad de . URiC
© cClister1  Protesmica ST 'I”fjt“{‘:‘t“ﬂdem
Funcional alud L.arios :
Nanotermometria y .
@ cCister2  Bofoonica  IMDEA MO e I

IMAS12/UCM

Aplicada

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 / 5




LEUKODOMICS-CM LOS SOCIOS -

KKK
/ “ M Hospital Infantil Comunidad
Universitario ) ) e Madri
Saludviadrid  Nifio Jestis manuel.ramirez@salud.madrid.or
Bl comunidag de Madrid

Institute de Investigacién
P sy

FRANCISCO MONROY MUNOZ (5) monroy@ucm.es

JAVIER REDONDO MUNOZ (2) javier.redondo@cib.csic.es

CARLOS TORROJA FUNGAIRINO (3) carlos.torroja@cnic.es

s ALBERTO PELAEZ GARCIA (3) alberto.pelaez@isciii.es
SEBASTIAN THOMPSON (2) e T B e
| UA'M Elfgsfz MARIA MARTINEZ SANCHEZ (osem.martinez@uanm.es
dUFV DIEGO HERRAEZ AGUILAR (6) diego.herraez@ufv.es

Rey Juan Carlos

Universidad INMACULADA MORA JIMENEZ (8) inmaculada.mora@urjc.es /
6



mailto:manuel.ramirez@salud.madrid.org
mailto:manuel.ramirez@salud.madrid.org
mailto:carlos.torroja@cnic.madrid.org
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mailto:sebastian.thomson@salud.madrid.org
mailto:josem.martinez@uam.madrid.org
mailto:diego.herraez@ufv.es
mailto:inmaculada.mora@urjc.madrid.org

| J
Video Processing U AM
I and Understanding
Lab P ;
Universidad Auténoma

WWw-Vpu.eps.uam.es

de Madrid

Instituto
de Salud
Carlos Il

A scientific dome built around the patient
Una cupula cientifica constriida airededor dlel paciente

wy A
Hospital Infantil
iversitario

Nifio Jestis

1+12

Instituto de Investigacior
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ACRONIMO: SYNREPAIR-AD-CM
EN SALUD TITULO PROGRAMA:

Pequenias moléculas para la restauracién de las

sinapsis en la enfermedad de Alzheimer.

Investigamos hoy, mejoramos el manana
ot ==
PRESUPUESTO CONCEDIDO: 985.000€




SYNREPAIR-AD - Participantes

*******
INSTITUTO , 4 g:“l‘;::!‘:::
— s P IRZ CIS o
e Fundacién para la I igacion Biomédi
c.b del Hospital lEn:versitzriu Ramén y Cajal
Margarita Salas % UanerSldad
@5 de Alcals I FS csic
Instituto de FiloSofia

Universidad Auténoma
de Madrid

ETITUTG QuiNICa Fisita.
BLAS CABRERA

ra-Sanchez Barrens

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 2




SYNREPAIR-AD- Objetivos x
B.& & 1

Enfermedad de Alzheimer ot

La principal causa de demencia y un reto clinico aun.sin resolver

57 millones de personas con demencia

60-70 % de demencias son EA

Sin cura Las opciones terapeuticas son limitadas

El reto: “Salvar las sinapsis para salvar la neurona”

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 / 3




SYNREPAIR-AD- Objetivos > !

- Nueva diana terapéutica: Interaccién NCS  1/R

OBJETIVOS

O

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025

B

ic

Comunidad
de Madrid

Disenar y optimizar moléculas tipo

farmaco que estabilicen vy, _
. . o > .

selectivamente la interaccion. s

4
Caracterizar la uniény el

mecanismo mediante estudios "‘1
estructurales, biofisicosy celulares., =

Determinar si la estabilizacion
preserva la integridad sinapticay
la viabilidad neuronal en modelos de
EA de complejidad creciente




SYNREPAIR-AD- Infraestructuras y capacidades del consorcio e
* %k

Comunidad

Acceso a Diamond Light Source. Para caracterizacion estructural de Madrid
avanzada de sistemas moleculares mediante técnicas de radiacién
sincrotrén. r

INSTITUT QuiNCA Fisica,
BLAS CABRERA

Laboratorio integrado de Resonancia Magnética Nuclear. Para la
caracterizacion estructural de moléculas, seguimiento de reacciones y
y estudios cinéticos

» B
U i Universidad Aulinoma
i de Madrid

Unidad de Microscopia y Técnicas Avanzadas — MASTER
3 microscopios confocales de superresolucién + 2
microscopios multifotéon. Para imagen 3D de alta

i2A resolucion en muestras biologicas.

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 5




SYNREPAIR-AD- Infraestructuras y capacidades del consorcio

UAX s CEb I FS CSIC  Smmie
T Instituto de FiloSofia

HPLC para Plataforma de cultivos IA'y modelizacion Marco de andlisis de
determinacién de celulares y generacion computacional para viabilidad social y
neurotransmisores de organoides analizar sistemas aceptacion de la
moleculares complejos medicina basada en la IA

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 6




ACRONIMO PROGRAMA DE ACTIVIDADES DE |+D

_/

*******

Comunidad

alicia.mansille@uah.es de Madrid

nuria.campillo@csic.es

javier.corpas@uam.es

xmjose@iqgf.csic.es

jromepoz@uax.es

GRACIAS

ibaleriola@cajal.csic.es

matilde.canelles@cchs.csic.es
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DE LA COMUNIDAD DE MADRID
EN SALUD

Investigamos hoy, mejoramos el manana

1

acaw

Comunidad
de Madrid

REFERENCIA: SAL-GL-1162
ACRONIMO: RENACE-CM

y fragilidad. Abordaje mediante terapias farmacoldgicas e
intervenciones nutricionales
PRESUPUE CONC 0:1.065.000,00 €




£0% e

Netherland

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 ~ CONTACTO: marta.ruiz.ortega@uam.es

Investigadores UAM (IPs)

_ Andres Urritua: Contratado Atraccidn de Talento en la
. UAM (Dto. Medicina)
. Experto en Pericitos, Hipoxia y Metabolismo

@ INMUREN

Departamento de Medicina (grupo UAM-133)

“Biologia Molecular y Celular en Enfermedades Renales y
Vasculares”

Facultad de Medicina, IIS-Fundacién Jiménez Diaz,
Madrid, Espafia.

Laboratorio de Patologia Renal y Vascular il

Marta Ruiz Ortega

Vanessa Marchant

Fatima M. Santos

Cristina Garcia-Caballero
Antonio Battaglia, PhD student

Javier Traba (CBM), investigador proveniente del
programa Ramdn y Cajal, actual profesor permanente
laboral

Experto en Mitocondria y reguiacién inmune.

Sudrez-Alvarez

(ISPA-FINBA) Anna Sola
Epigenetica Envejecimiento y regeneracién

* ok ok k

Coordinador: Marta Ruiz Ortega, Catedratica de Medicina kel
Universidad Autbnoma de Madrid Comunidad

p o .
U XM Universidad Autonoma
1A de Madrid L -
Investigacion preclinica
en Enfermedad renal Crénica (ERC)

i y envejecimiento:
ggN(EE%SAs Biologia celular, molecular
GLASGOW & VIRTUAL
JUNE 3-6, 2026

2 Podocl(a) ce\ulals eépughules dela
Challe e four This : > (Pedicelos) capsula de Bowman
L{ It 9 i : ; = (Hoja parietal)
N .0, Autocrinia
7 ©,59° (Moléculas de
& sefalizacion)

Paracrinia
(Moléculas de
sefializacion) Célula parietal
epitelial senescente

Podacito
(Pedicelos)

Capilar

)@ glomerular

+— Espacio de Bowman

P ia de células (P21 positivas) en la ERC




/ RENACE-CM Grupos participantes

< *******

Renal-Nutricion - Abordaje - Cuidado do Madnd
Envejecimiento
? EXCELENCIA
8 SEVERO
OCHOA
.)\ Severo Ochoa b o2 . -
Investigacion preclinica en
INVESFIBRO Fibrosis tisular
Investigacion en Fibrosis Biologia celular, molecular
INVESFIBRO (INVEStigacion en FIBROsis).
Organ fibrosis

Centro de Biologia Molecular Severo Ochoa
(CSIC/UAM)

A4

METABOLISM HYPOXIA

Fernando Rodriguez Pascual
Verdnica Romero Albillo
Marta Navarro Gutiérrez
Raquel Jiménez Sanchez

Bone Marrow|

Muscle

Estudiantes:
Alice Salomoni
Sofia Caro Carrasco

Extracellular matrix
deposition (kidney fibrosis)

/

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE I+D SALUD 2025 CONTACTO: Fernando Rodriguez Pascual: fernando.rodriguez.pascual@csic.es

3



mailto:fernando.rodriguez.pascual@csic.es

J r RENACE-CM Grupos participantes KHH

Renal - Nutricion - Abordaje - Cuidado Comunidad

M Universidad
® #@% de Alcala

Envejecimiento

GRUPO CLINIREN. . .z P
CLINIREN Departamento de Biologia de Sistemas. Investlga(;lon precllnlca
mﬂm“u* Universidad de Alcala en Sarcopenia

Biologia celular, molecular

Investigadores principales
Diego Rodriguez-Puyol

M2 Piedad Ruiz Torres
Susana Ldpez

Laura Calleros

Gemma Olmos

Sergio de Frutos

Elena Alcalde

Modelos inii de jecimi ¥ renal erénica

Cohortes de pacientes
(seccion de Nefrologia del HUPA)

Contratados predoctorales
Maria Martos Cohorte de 288 pacientes
Ariadna Moreno Pardmetros asociados a sarcopenia en la
Javier Sanz ) ERC avanzada (prediélisis) y la ERC en
Sergio Garcla hemodiélisis.
Técnico de laboratorio
Alba Silvestre “ 4 Hospital Universitario ‘ Cohorte de 76 pacientes
. Principe de Asturias & &% @ ~ Factores de riesgo asociados a deterioro
SaludMadrid LI T &n paci en hemodiélisi
[ omunians 6o maaria *ul¥s = S8
2 F: 2 . - . P e = e
Fundacion para la investigacion biomédica. a n
Susana Lépez gundacion o —
U
= o°
Csrigac?
NSTIHNO
e Rz CIs
PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE I+D SALUD 2025 CONTACTO: M. Piedad Ruiz Torres : mpiedad.ruiz@uah.es




/ r RENACE-CM Grupos participantes c.,

Renal - Nutricion - Abordaje - Cuidado de Madrid

o e & CEU

Centro de Metabolémica
y Bioanalisis | CEMBIO

Universidad CEU San Pablo Investigacion en metabolomica
Grupo lider en metabolémica aplicada relacionada ‘ ,
M ETAR EN con la salud. Equipos de Agilent
' j 2 UHPLC-ESI-QTOF
Coordinacion & Identificacion de biomarcadores diagnésticos para 2UHPLC-ESI-QQQ
en Metabolémica ] - 1GC-EI-Q
enfermedades y mecanismos asociados al desarrollo
. N 1 GC-EI-QTOF con robot
de enfermedades (en colaboracién con hospitales) 2 CE-ESI-TOF
Coral Barbas; 1 CE-nanoESI-QTOF
Angeles Lé pez-GonzélveZ' Identificacién de objetivos terapéuticos para el Eauipo Water
) L. 4 desarrollo de farmacos y mecanismos de accion de UPLC-ESI-MRT
Beatriz Linillos los farmacos
David Chamoso
y Identificacion de biomarcadores pronésticos de la Hardware. software
enfermedad en cohortes controladas Transferencia de )-L‘Frja%ﬁa&rznuiielhnto de datos
conocimientos a grupos de investigacién y clinicos - Identificacién metabolitos

Personal permanente universitario

(profesorado y personal técnico)

e investigadores predoctoralesy

postdoctorales

(aproximadamente 30)

. Multidisciplinares: Quimica
Analitica, Bioguimica, Estadistica
Informética, Biologia, Farmacia
Grupo internacional

"‘,‘ “ A LB

CONTACTO: Coral Barbas Arribas: cbarbas@ceu.es
Maria Angeles Lopez Gonzalvez: alopgon@ceu.es 5

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025
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RENACE-CM Grupos participantes ks

Renal - Nutricion - Abordaje - Cuidado 52"&':&‘:73

Envejecimiento

Investigacion en Nutricion de Precision

Ricardo Ramos PhD- Scientific Director GENYAL Clinical Trials Platform

Ana Ramirez de Molina PhD- Director IMDEA Nutrition. PI Cancer Lab
Cristina Fernandez PhD- Clinical nutritionist and molecular biologist
Lara P Fernandez PhD - Genetics and human metabolism

Silvia Cruz PhD- Organ on a chip, microbiome and cell metabolism
Juan Moreno PhD- Translational oncology

g o ” o
’" e g
g J

_:dﬂ -l

Maria G. Beccaria PhD- Bioinformatics and Al O T R L S s
Isabel Espinosa PhD- Clinical nutritionist &
Ana Calvo Predoctoral et ANALISIS GENOMICADE | METABOLISMO | ORGANOIDES ” ANALISISDE || LABORATORIO
Guadatupe Basén frecdoctorslstugent CLINICOS EN ALTO ENERGETICOY = -ORGAN-ON- |  DATOSY DE ACTIVIDAD
P AR | NUTRICION | RENDIMIENTO |  FUNCIONAL CHIP RESULTADOS FiSICA
Carmen Crespo PhD-lab technician | evalvacinintegrataet | ’ ' e
| o | ol que transformar fisico y la composicion
i e L e humanos 1| di
é g ‘ w funciones, ity |
personalizada. la salud. imi ¥ nutricio iz accionable. | ysalud personalizadas.

e s €] | i
—— R

CIENCIA » TECNOLOGIA « NUTRICION « RENDIMIENTO « SALUD PERSONALIZADA

Infraestructuras Singulares

Certificacién C.3 Servicios sanitarios ecnologia avanzada en metabolémica y organ on a chip
integrados en una organizacién no sanitaria

+ U67 Genética Jrgan-On-A-Chip
* U88 Radiodiagnéstico AVITI24
+ U900.3 Nutricién y Dietética SeaHorse® DUAL Secuenciador + multiOMIC ANALYZER

CONTACTO: Ricardo Ramos Ruiz
ricardo.ramos@nutricion.imdea.org 6
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/ ‘}g) RENACE-CM
Renal - Nutricion - Abordaje - Cuidado
Envejecimiento

Grupos EMERGENTES

\ Universidad

de Alcala

CH MBIOREN

iology & Drug Discavery
ienal Pathologles

Departamento de Quimica Orgdnica
y Quimica Inorgdnica
Facultad de Farmacia

Javier Garcia Marin (IP)
Jose Luis Acefia Bonilla
David Sucunza Séez

Marta Durdn Martinez
Jose Antonio Garcia Garica

Colaboracion:
Centro de Quimica Aplicada y Biotecnologia - UAH

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025

Busqgueda y desarrollo de nuevas E
(=}

herramientas quimicas para:
Tratamiento

* ok ok k

Comunidad
de Madrid

Modelado moleculary Sintesis y caracterizacién = Estudios biofisicos de
ioacti reconocimiento molecular

estudios in silico

de moléculas bioactivas

CONTACTO: Javier Garcia Marin: javier.garciamarin@uah.es




Envejecimiento

/ ‘}@ RENACE-CM Grupos EMERGENTES
Renal - Nutricion - Abordaje - Cuidado g:"n‘;l.:::?:

Instituto de

Il @R Investigacion
W Sanitaria
4

Fundacion Jimeénez Diaz

Laboratorio de Nefrologia
@r HS-FID. TECNICAS DE NUEVA GENERACION CULTIVOS CELULARES EN 3D

Sandra Rayego Mateos (IP) ESFEROIDES ORGAN ON A CHIP
ngSUQMMiE D Elena Flores Salguero (Estudiante predoctoral)

v e ) GRGANO EN UN CHIP"
& Therapeutics lISFID
e e Emilio Gonzales Parra (Nefrdlogo) ENSAMBLADO:

N . . NG
Sebastian Mas Fontao (Investigador senior) = M Cultvo en GLOMERULOIDE HIBRIDO
ERPE? ﬁ ':;;I:::‘ MULTIFLUIDICO
— :

Formacién
3 de

esferoides

48 horas

‘ITI‘

e,

¢

:

FALOIDINA DAPI MEZCLA

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE I*D SALUD 2025 CONTACTO: Sandra Rayego Mateos: srayego@iis-fjd.es 8




Renal - Nutricion - Abordaje - Cuidado de Madrid
Envejecimiento

/ RENACE-CM Objetivos y retos del programa Comunidad

La Enfermedad Renal Crénica causa un
envejecimiento acelerado, caracterizado por
deterioro biolégico prematuro, fragilidad y un

aumento en la morbilidad y mortalidad. Mecanismos Envejecimiento Estrategias Intervenciones
/_ Moleculares \ Acelerado \ Terapéuticas \ Nutricionales \

(77 A\ - — 5
% b G [+] »
Estudios multiémicos Bloquear las células senescentes y Disefio computacional Intervenciones dietéticas
(metabolismo epigenética) las sustancias dafinas de terapias avanzadas: personalizadas
que producen PROTACs para frenar
para entender y propagan el envejecimiento inhibidores de HIF, fibrosis y la progresion de la ERC y
F;r;‘\;icctg @@@ las causas del dafio renal a otros 6rganos: senescencia para proteger el musculo
y de sus consecuencias (y microbiota)
@ “Fibrosis”y “Sarcopenia” “Comunicacién Celular” y evaluacién preclinica

Mecanismos | Envejecimiento ~Estrategias  Intervenciones
Moleculares Acelerado  Terapéuticas  Nutricionales

El proyecto RENACE-CM emplea un enfoque multidisciplinar que integra modelos
preclinicos y tecnologias avanzadas (émicas) para comprender los mecanismos que
impulsan este proceso. Nuestro objetivo: identificar nuevas dianas terapéuticas,
desarrollar farmacos innovadores y evaluar intervenciones nutricionales efectivas,
avanzando hacia una medicina personalizada que transforme el tratamiento de
los enfermos renales.

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 9




r RENACE-CM Objetivos y retos del programa: Enfoque coordinado **

Renal - Nutricion - Abordaje - Cuidado de Madrid
Envejecimiento

Desc_ribir i Qe Omicas y andlisis bioinformatico:
Mecanismos “ Qg Metabolomica METAREN
N Moleculares Epigenética, Genémica: NUTRIREN
F‘} & [ Identificar los \
procesos moleculares -
subyacentes en la
ERG (senescencia, fibrosis) Modelos preclinicos
¥ G2 S CEN TR INMUREN, INVESFIBRO, CLINIREN, GLOMED

Cohortes: ERCA

Validacion Definir Dianas
\ (Nef:o:na) ont el (biomarcadores
uevo reclutamiento en pacientes y terapéuticas)

CLINIREN, NUTRIREN,
INMUREN,CHEMBIO

@ < Disefio de Compuestos
S ] Explorar CHEMBIOREN y estudios preclinicos en colaboracién
Intervenciones
farmacolégicas y
nutricionales. as nutricionales
os encolaboracion

10




/ r RENACE-CM Objetivos y retos del programa e

; . . : c idad
Renal - Nutricion - Abordaje - Cuidado d:"l\‘;l‘::ir?d
Envejecimiento

RENACE-CM persigue dos objetivos transversales adicionales:

1. Consolidar grupos emergentes en areas innovadoras como el disefio de farmacos
(CHEMBIOREN); la generaciéon de organoides y estudios de comunicacién celular
(GLOMED).

2. Formar a jovenes investigadores, con la realizacion de seis tesis doctorales y una
estrategia activa de divulgacién en foros cientificos, asociaciones de pacientes y
publico general, garantizando el relevo generacional en investigacion renal.

11




< Enfermedad renal cronica, envejecimiento y fragilidad. Kk
RENACE-CM Abordaje mediante terapias farmacologicas
/ Renal-Nutricion- Abordaje - Cuidado e intervenciones nutricionales. o M
nvejecimiento
[ 4 *
Investigacion

cooperativa desde la

basica a la clinica
GRACIAS

RENACE permitira
avances en el conocimiento
y tratamiento de la ERC y
sus complicaciones asociadas:

Sarcopenia /
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PROGRAMAS DE % de Madrid

ACTIVIDADES 3
f d . -
+ REFERENCIA: SAL2025/: QGL-1224
ACRONIMO: INSPIRA-NEXT

TITULO PROGRAMA: Andlisis ..
multidisciplinar de comorbilidad

DE LA COMUNIDAD DE MADRID enfermedades respiratorias crénicas: un
enfoque traslacional basado en la

* K Kk *
* & Kk

EN SALUD integracion de modelos preclinicos e
inteligencia artificial.
Investigamos hoy, mejoramos el manana Presu :gtO‘ 1' 00.000
e | 'SP &K . IE




I”Sp"aNE T Consorcio

Lipiversidud Autdcma
et Muehrrid

Facultad
Medicina

Escuela
Politécnica

Servicios
Neumologia 7
Oncologia

IdiPaz

Feash U NIYERSIDAD

¥ COMPLUTENSE -
Facultad

Medicina 6

4

IdiPAZ

Nodo 1

Nodo 2

Nodo 3

Nodo 4

Nodo 5

Nodo 6

Nodo 7

ﬁl . Nodo 8

UAM

UAM
UAM
UAM

UAM

IdiPaz
IdiPaz

UCM

Medicina
Medicina
Bioquimica

Electrénica
&
Comuniciones

Oncologia

Neumologia

Farma y Toxi

60 PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE I+D SALUD 2025

HipoxiLung
Oxy_HIF
Oxygene
BiDA
AUDIAS
EpiCOPD
IdiPaz

VPI

& * % A %

* % %
Comunidad
de Madrid

Maria Calzada coord.
Julian Aragonés
Luis del Peso
Rubén Vera

Alicia Lozano

Olga Vera
Francisco Garcia

Angel Cogolludo



®
NEN : - 03 ok ok ok
I"S””a Enfermedades respiratorias crénicas: .m...*ﬂ.:..

Retos Un problema de salud més alla del pulmén

Comorbilidades sistémicas

»&

{/_p \‘] Tabaco

Hipoxia
“ 6 : Inflamacion
ekl 4

@ Estrés Cardiovasculares Metabélicas Céancer Fragilidad Envejecimiento
oxidativo

¥ « Hipertensién pulmonar ~ « Diabetes tipo 2 « Céncer de pulmén = Pérdida de masa « Senescencia celular

» Insuficiencia cardiaca « Sindrome metabdlico =« Otros tumores muscular « Inflamacion crénica

» Enfermedad coronaria = Alteraciones lipidicas asociados + Discapacidad « Deterioro funcional

= Mayor vulnerabilidad

EPOC / AOS

Més hospitalizaciones Peor calidad devida  Aumento de la mortalidad

Necesidad: Mejorar el pronéstico y optimizar tratamientos



stpiraNE T

Objetivos

Comorhilidades

MECANISMOS
BIOMARCADORES

APROXIMACIONES
TERAPEUTICAS

hipoxia-tabaco

inflamacion-sedentarismo

WP1

Enfermedades
Cardiopulmonares y
Metabdlicas

HypoxiLung
VPI
Oxy_HIF
OXYGENE
IdiPAZ

Hypoxilung
VPI
Oxy_HIF
1diPAZ

WP2

1diPAZ
EpiCOPD
Oxy_HIF
OXYGENE

IdiPAZ
EpiCOPD

WP3

Hypoxilung
Oxy_HIF
IdiPAZ
VPI

1diPAZ
HypoxiLung
Oxy_HIF

va:g-svianv

*** ** **

Comunidad
de Madrid




Comunidad
de Madrid

I”S"”a”E \ Capacidades/Infraestructuras

Soporte experimental multimodal , s
o éj} Modelos preclinicos para EPOC y A0S
@ 1. Resonancia Magnética (RMN) y PET biomédica Pratatormas expenmentales para el estudo de fa fisiopatologla y 1a evaiuocion de nuevas terapias
preclinica (Animales de experimentacion)
ﬁ- 2. Cajas metabélicas (Phenomaster) para Tt
®2  metabolismo basal, ingesta y actividad fisica m
7 . al‘ . 7EES CellTeca hPASMC
“L—i—‘; 3. Miografos de alambre para estudios de Non-COPD  COPD
electrofisiologia
Epigenética y Biologia Molecular
e B e ANTAOA NSPRA
& s | () s '
it e
e e

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE I+D SALUD 2025



PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025

nspiraNE-T de Madrid
COMORBILIDADES COMPRENDER INTEGRAR 'r;:f:e?ﬁggs
:  HipoxiLung Maria Calzada  mariajose.calzada@uam.es (coordinadora)
GRACIAS :
Oxygene Luis del Peso luis.peso@uam.es
UAM Oxy_HIF Julian Aragonés julian.aragones@uam.es
: BiDA Rubén Vera ruben.vera@uam.es
AUDIAS Alicia Lozano  dlicia.lozano@uam.es
IdiPAZ IdiPaz Olga Vera olga.verapl9@outiook.com
T IdiPaz Francisco Garcia  francisco.garcia@salud.madrid.org

W) COMPLUTENSE VPI Angel Cogolludo  acogolludo@med.ucm.es
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DE LA COMUNIDAD DE MADRID
EN SALUD

Investigamos hoy, mejoramos el manana

e

O

Comunidad

. b 4 ‘2‘"
REFERENCIA: SAL-2025 / SAL-GL-1145
ACRONIMO: RetiNano-CM
TITULO PROGRAMA: De la RETIna al cerebro: una plataforma
traslacional hacia nuevas terapias '
neuroprotectoras y NANOmedicinas
oculares.

PRESUPUESTO CONCEDIDO. 1.100.000 €




RetiNano-CM - SAL-2025/ SAL-GL-1145

_/

RetiNano-CM

SAL-2025/SAL-GL-1145
h

4 * K Kk

SaludMadrig

* ** ** **

Comunidad
de Madrid

©® II0RC-UCM
© INNOFTAL-UCM
© UAH-NV

¢ @ 1dISSC-Oftalmo
%/ @ Lab3D-CSIC
~ @ BIOSIM-CSIC

MODELOS PRECLINICOS IMAGEN FUNCIONAL IMAGEN MULTIMODAL RETINA NANOMEDICINA OCULAR NEUROPROTECCION

o@D @ e &Y

MODELOS ANIMALES FUNCION RETINIANA IMAGEN ASISTIDA POR 1A BIOMARCADORES TERAPIAS NEUROPROTECTORAS NANOMEDICINA
& DIAGNOSTICO

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 / 2




RetiNano-CM - SAL-2025/ SAL-GL-1145

RetiNano-CM

/ Qué es y Quiénes formamos RetiNano-CM Zaiews

G La idea de partida

e Quiénes somos

e Qué vamos a hacer

o Cémo y cuando

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025

la retina constituye una ventana accesible y
cuantificable al sistema nervioso central (SNC),

seis grupos de cuatro instituciones, con
capacidades complementarias

Usar la retina y la via visual para detectar
neurodegeneracién, medirla mejor y acelerar terapias
neuroprotectoras con nanomedicina e imagen avanzada.
CONCRETADO EN 11 OBJETIVOS

cronograma 2027-2030, gobernanza, datos y
transferencia

Comunidad
de Madrid

/.




RetiNano-CM — SAL-2025/ SAL-GL-1145

/ RetiNano en una frase:

De la RETIna al cerebro:
una plataforma traslacional
hacia nuevas terapias
neuroprotectoras y
NANOmedicinas oculares.

OBJETIVO

RetiNano-CM es una plataforma
traslacional disefada para usar la
retina y la via visual como
plataforma accesible para detectar
neurodegeneracion, medirla con
biomarcadores cuantitativos y
acelerar terapias neuroprotectoras
basadas en nanomedicina en la
Comunidad de Madrid.

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025

Comunidad
de Madrid

Una plataforma integrada para transformar el conocimiento en terapias

_ Del laboratori, als

C II}) ’ba

.

.

Modelos '
experimentales
Neurodegeneracién
y neuroproteccion

Nanomedicina

Nuevas terapias y
sistemas de liberacién
de farmacos

RetiNano-CM

PLATAFORMA
TRASLACIONAL

Investigacion colaborativa o
para un impacto real Imagen foténica

Validacion clinica ey N © inteligencia artificial

Pacientes y - e
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L. Sa\udMadndk% = “{ .:Mi.i; ?/ |
J Quiénes somos Somunidad

Cinco grupos consolidados + un grupo emergente estratégico / 4 instituciones beneficiarias / 52 investigadores previstos

Grupo Institucion Papel en la plataforma N°
° IIORC-UCM UCM Coordinacion, modelos de neurodegeneracion, validacion preclinica 12
° INNOFTAL-UCM UCM Nanomedicinas y liberacion ocular controlada 7
o UAH-NV UAH Electrofisiologia, funcion y comportamiento visual 5
o IdISSC-Oftalmo FIB-HCSC Cohortes, imagen clinica, biomarcadores humanos e |A 19
e Lab3D-CIB-CSIC csic Modelos de distrofias, cultivos, nanotermometria 5
o BIOSIM-IO-CSIC CcSsIC Biofotonica, dptica adaptativa, imagen multimodal e 1A 4

Participan ademas miembros asociados que refuerzan isquemia, perfiles moleculares y nanotermometria aplicada a retina.

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025




RetiNano-CM - SAL-2025/ SAL-GL-1145 __________
o "ORC UCM I.P.: Prof. Juan J. Salazar Corral " OFTALMOLOGICAS
- Co I.P.: Ana |. Ramirez Sebastian

Nodo coordinador y eje de modelos, validacion y analisis integrado.

Comunidad
de Madrid

Papel en RetiNano

Convierte la pregunta bioloégica: ¢ por qué la neurona muere y cémo
podemos protegerlas en fases preclinicas? ...

en modelos experimentales, para obtener datos
estructurales/funcionales y validacion preclinica

Capacidades diferenciales

* Modelos animales validados de glaucoma y neurodegeneracion.
* OCT, Angio-OCT, SLO y ERG para seguimiento in vivo.

* Laser para hipertension ocular y evaluacion preclinica.

* Histologia, morfometria, ELISA, Western blotting y multiplex.

* Cultivos celulares y organotipicos; analisis de dimorfismo
sexual.

Objetivos vinculados 01-02-05-07-08- 011

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 6
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I.P: Prof.2 Maria Rocio Herrero Vanrell
) /INNOFTAL-UCM 15 7rof Maria Rocl ver

Nanomedicina ocular y desarrollo farmacéutico traslacional.

* ** ** **

Comunidad
de Madrid

Papel en RetiNano

Disena los sistemas que permiten pasar de un principio activo
prometedor a una formulacion ocular evaluable.

Biodegradable
Microspheres

Capacidades diferenciales

* Nanosistemas y microsistemas terapéuticos para administraciéon ocular.

Retinal ganglion cells —}

 Caracterizacion fisicoquimica: DLS, potencial zeta y microscopia electrénica.

Amacrine cells —¢
Bipolar cells —4

¢ Liberacion in vitro y evaluacion de biodisponibilidad/penetracion retiniana.

Horizontal cells —¢

* Formulaciones de liberacion controlada y terapias combinadas.

* Puente natural hacia proteccion de resultados y codesarrollo.

Retinal pigmented epithelium {

02-06-07-08:-010

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 7
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=& Universidad
9/ UAH-NV LP.: Prof. Pedro de la Villa Polo de Alcald

INSTITUTO i
RAMON Y CAJAL DE \
Neurofisiologia visual: medir si la retina y la via visual funcionan. IVESTIGACION SANITARIA Ré C

Papel en RetiNano

Aporta la lectura funcional que permite saber si una
intervencion preserva realmente vision.

Capacidades diferenciales

* Electrofisiologia in vitro e in vivo con plataformas
especializadas.

* ERG de flash, pattern ERG y potenciales evocados visuales.
* Evaluacion en animales y humanos; equipamiento clinico y
portatil.

* Conducta visual: optodrum, water maze, reflejo fotomotory
luz/oscuridad.

* Modelo dopaminérgico 6-OHDA y formacion metodologica.

Objetivos vinculados 02-.-05-08-011

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE I1+D SALUD 2025
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Q / 1dISSC-Oftalmo / HCSC  I.P. Julian Garcia Feijo. 1dIS d g:?:

Eje clinico: biomarcadores humanos, imagen clinica y preparacion traslacional. INVESTIGACION SANITARIA
ospital Clinico San Carlos

Papel en RetiNano

Introduce la pregunta clinica y ayuda a transformar resultados
preclinicos en hipétesis evaluables en pacientes.

Capacidades diferenciales

* Imagen clinica en glaucoma y retina: OCT, GDX, HRT y
retinografia.

* Biobanco, unidades de ensayos clinicos,
innovacion/transferencia.

* Centro de referencia en glaucoma congénito y patologias
complejas.

¢ Cohortes clinicas, biomarcadores humanos e IA clinica.

* Disefo preliminar de estudios de prueba de concepto.

Objetivos vinculados 02-05-08-09

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025




RetiNano-CM - SAL-2025/ SAL-GL-1145 csiIC ke ok

e / Lab3D-CIB-CSIC !.P-: Catalina Hernandez Sanchez Cib —

de Madrid

Margarita Salas

Modelos de degeneracion, cultivos, analisis molecular y nanotermometria.

Papel en RetiNano

Conecta modelos genéticos y celulares con una tecnologia
diagnostica novedosa basada en temperatura retiniana.

Capacidades diferenciales

* Modelos animales de distrofias y neurodegeneracion.

* ERG, OCT y comportamiento visual en modelos experimentales.

* Cultivos primarios y aproximaciones moleculares de neuroproteccion.
* Nanoparticulas NIR termométricas y fotoluminiscencia.

* Validacion en modelos genéticos y priorizacién traslacional.

Objetivos vinculados 03-07-08-09-010

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 10




RetiNano-CM - SAL-2025/ SAL-GL-1145 C s I C
(D / BIOSIM-CSIC  !P-: Dra. Maria Vifias Pefia. e H

—~ .—drid
Grupo emergente estratégico: biofotdnica, dptica adaptativa, imagen multimodal e IA.

\ [
Papel en RetiNano &+  BlOphotonics
Aporta | t l6gi d rtir ima lej I
en biomarcadores cuantiativos. o  &SmartiMagingLab

Capacidades diferenciales

* Imagen fotdnica avanzaday microscopia de alta resolucion.

 Optica adaptativa aplicada a retinay simuladores visuales.

e Imagen multimodal estructural, funcional y metabdlica del ojo.
e VVision computacional e IA para analisis automatizado de datos.
e Biomarcadores estructuralesy funcionales basados en imagen
multimodal.

* Instrumentacion dptica innovadora y cuantificaciéon funcional de retina.

Objetivos vinculados 02-03-04-05-07-08

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025
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/ MIEMBROS ASOCIADOS

* ** ****

Comunidad
de Madrid

Refuerzo en isquemia, perfiles moleculares y nanotermometria aplicada a retina.

Papel en RetiNano

Amplian la cadena de valor con tres
capacidades externas:

1) isquemia cerebral con repercusioén ocular,
2) analisis molecular,

3) nanotermometria aplicada a retina

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025

Eje 1 - Modelos y dianas Eje 2 - Nanotermometria

/ . . L \ [CMM-CSIC; Universidad Auténoma de Madrid \
Maria J. Pérez Alvarez

Beatriz H. Juarez
IUBM - Universidad Auténoma de

Madrid Sintesis y caracterizacion de nanoparticulas
Isquemia cerebral y perfiles semiconductoras VIS/NIR y Ag,S.

moleculares
Lab3D-CSIC
IIORC \

/

. J

CMM-CSIC; Universidad Auténoma de Madrid \

Emma Martin-Rodriguez

Nanotermémetros hibridos sensibles en
segunda ventana biolégica.

Lab3D-CSIC j

Valor anadido: nuevos modelos + lectura molecular + nanotermometria para
biomarcadores transferibles

12
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RetiNano-CM - SAL-2025/ SAL-GL-1145

Una colaboracién vertical y no redundante: mecanismos — nanomedicina — modelos y funcién — imagen/IA — validacion clinica.

Cadena de valor completa

Ventajas de la colaboracién RetiNano-CM

De la suma de capacidades a una plataforma regional de neuroproteccion, nanomedicina e imagen biomédica

© 1orcucm
@ mnormaLucm
© uany

SaludMadrid __

Mecanismos y dianas Nanosistemas

IIORC + Lab 3D INNOFTAL

Modelos + funcion

UAH-NV + Lab 3D

Imagen multimodal + Validacién clinica

1A
BIOSIM + IdISSC 1dISSC-Oftalmo

7 ventajas que convierten el consorcio en una plataforma

\

Traslacion y transferencia tecnolégica

Pl, codesarrollo con empresas, acceso a ensayos clinicos y paquetes
tecnologicos completos.

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025

e N
Integracion vertical completa Formacion, movilidad y masa critica
0 Del mecanismo celular a la validacion clinica; los resultados fluyen entre Movilidad de estudiantes y técnicos, codireccion de tesis, plataformas
L niveles experimentales y clinicos. y L compartidas y formacién avanzada.
( Compl iedad dolégi I )
e omplementariecadimetodologicalrea Sinergias no alcanzables de forma aislada
i iva + + i DA +i i c . . . . - . .
Optlcta adapta:n’/a+ mode.lofsl nar.|93|stemas, IA + imagen multimodal; Validar terapias combinando imagen foténica, electrofisiologia, modelos
\ nanotermometria + neurointfamacion. W, L animales, nanomedicina y clinica real.
-
Estandarizacion regional e
. . . - Impacto directo en la Comunidad de Madrid
e SOPs comunes, biomarcadores validados entre centros y bateria preclinica P
L regional transferible. Nodo de referencia en terapias avanzadas, nanomedicina e imagen
P L biomédica en patologias retinianas neurodegenerativas.

Resultado global

Reducir tiempos, evitar duplicidades, aumentar reproducibilidad y
acelerar la llegada de biomarcadores y terapias a pacientes.
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74 I V SaludMadrid sosmcsc |
/ 03 Qué vamos a hacer J prog Caiems M
De la plataforma comtin a los objetivos cientifico-técnicos y transversales. de Madrid
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OFTALMOLOGICAS I N l_

(0%

- s

S uosw
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v ¥ A
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RetiNano-CM - SAL-2025/ SAL-GL-1145 . .
Los 11 objetivos del programa

/ 03 Qué vamos a hacer De la plataforma comun a los objetivos cientifico-técnicos y transversal

SaludMadrid __ |
e«é@ R X

Crear una plataforma tecnoldgica integral
para el disefo, desarrollo y validacién de
nanosistemas, microdispositivos y
arquitecturas hibridas para la
administracion de neuroprotectores.

Coordinacién y gobernanza del
consorcio

@ Nuevos modelos animales de

neurodegeneracion
Desarrollar nanoparticulas con capacidad

Desarrollar nuevos métodos termomeétrica y vehiculos para su uso en
@ de imagen multimodal para metodologias de diagnéstico temprano
caracterizar los modelos de

degeneracion retiniana. Evaluacion preclinica de las

formulaciones neuroprotectoras

Nuevos métodos de .
seleccionadas.

estimulacidn visual para la

@ deteccién de cambios @ Integracion de resultados y

perceptua[te’s tem.pr.‘anos enla preparacion de la traslacion clinica.
degeneracidn retiniana

o 5 Impulsar la transferencia tecnolégica
retinianos asociados a procesos

neuro-degenerativos de la retinay
resto de la via visual

@ Identificar y validar biomarcadores

Desarrollar actividades de formacion.

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025

construye el sistema

produce ciencia y tecnologia

convierte los resultados en
transferencia y formacion.

Comunidad
de Madrid

15
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03 01 La columna vertebral -
o b @ i QW "
/ Es la arquitectura que permite que todo lo demds sea comparable y defendible FENISSERD o
Elemento Descripciéon
Objetivo Puesta en marcha y coordinacion del funcionamiento de la plataforma del consorcio
RetiNano-CM.
Duracion Anos 1-4

Grupo responsable IIORC

Grupos implicados Todos los socios del consorcio

Finalidad general Establecer la arquitectura organizativa, operativa, econémica y metodolégica necesaria para
garantizar el funcionamiento coordinado, reproducible y alineado con estandares cientificos,
éticos y regulatorios del consorcio durante los cuatro ainos del programa.

Rol estratégico Columna vertebral del programa: asegura coherencia cientifica, estandarizacion de
procedimientos, trazabilidad de datos, cumplimiento ético-regulatorio y monitorizacion
continua del proyecto.

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 16
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0 3 Sa\udMadﬂEY% S e ?1 o—
/ - " de Madrid
02-04: construir enfermedad Modelos experimentales: tres ventanas
y medir seiiales tempranas complementarias
Modelos, imagen multimodal y estimulacion visual. Crea una base preclinica comun para estudiar neurodegeneracion

y neuroproteccion.

@ Modelos murinos: HTO crénica, pMCAo, 6-OHDA
IIORC-UCM - Afios 1-2 ( HTO croénica

Qué aporta: genera modelos de dafio retiniano tipo glaucoma,
dafio visual secundario a ictus y alteracién dopaminérgica

{ pMCAo J{ 6-OHDA

. ; glaucoma / dafio dafio visual alteracion dopaminérgica
asociada a Parkinson. retiniano y axonal secundario aictus tipo Parkinson
cerebral
@ Imagen multimodal ex vivo: multifotén/SHG, FLIM, GNPs e 1A IIORC - UCM 1IORC - BIOSIM UAH-NV
BIOSIM - Afios 1-2
Qué aporta: métricas dpticas, firmas moleculares interpretables
y atlas multimodal por modelo, estadio y sexo.
@ Estimulacion visual con dptica adaptativa para cambios Dimorfismo sexual incorporado desde el disefio
perceptuales

BIOSIM - Afios 2-3

OCT/OCTA - ERG/VEP - FLIM - conducta - histologia - Via visual central
Qué aporta: introduce estimulacion visual y éptica adaptativa
para detectar cambios perceptuales tempranos.

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 17
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03 /' 05-07: biomarcadores, nanosistemas y diagndstico temprano === == com

La parte mas visible para clinica e industria.

Biomarcadores estructurales, funcionales y moleculares

I1dISSC-Oftalmo - Afios 1-3

Base clinica multimodal, muestras humanas, imagen, ERG/VEP y soporte
para IA clinica.

Nanosistemas, microdispositivos y arquitecturas nano-in-micro

INNOFTAL - Afios 1-3

Liposomas, microemulsiones, SLN, microesferas PLGA, liberacion
prolongada y carga de neuroprotectores.

Nanoparticulas termométricas para deteccién precoz

Lab3D-CIB - Afios 1-2

Nanoparticulas NIR, microemulsiones oftalmicas y prueba de concepto de
nanotermometria retiniana.

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025

SaludMadrid

de Madrid

Estructura OCT - Angio-OCT - SLO - microscopia
Funcion ERG - VEP - optomotor - water maze
Molecular ELISA - WB - multiplex - RT-gPCR

Metabdlico/éptico

FLIM - NIR - GNP - nanotermometria

Computacional

segmentacion - fusion - IA explicable

18
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ﬂ

08-011: validar, integrar, transferiry formar

La salida del programa no debe ser solo cientifica; debe ser estructural.

'

e Evaluacion preclinica

dosis, via, formulacion, eficacia
y toxicidad

A

~

-

N\,

@ Integracion clinica

matriz de decision, documentos
de prueba de concepto

RetiNano-CM

B
wiar
SaludMadrid R X'
- ¥ @-we

| Traslacion clinica: matriz de decision

Eficacia Seguridad Reproducibilidad
mejoras OCT/ERG/ toxicidad local y consistencia entre
biomarcadores tolerancia sistémica modelos y centros

-

@ Transferencia

paténtabilidad, IP, reuniones
con empresas, codesarrollo

~

@ Formacion

posgrado, estancias intergrupales,
seminarios y workshops

Relevancia clinica Viabilidad

fenotipos humanos y
necesidades no cubiertas

escalado, fabricacion y
administracion

Ao 4: no basta con tener resultados; hay que tener una ruta de decision clinica, regulatoria e industrial.
La mejor formulacién no sera solo la que “funcione”, sino la que tenga una ruta realista hacia la clinica.

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025

Comunidad
de Madrid
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Objetivo formativo del consorcio Sonsaas W d‘M ==

Talento interdisciplinar para una visién integral de la salud visual NETIR

De la biologia a la clinica

Formar una nueva generacion de investigadores y

. ; i e NANOMED.ICINA
personal técnico capaces de integrar retina, Nuevas terapias
neuroproteccion, nanomedicina, biofotonica e
inteligencia artificial en un entorno traslacional.

NEUROPROTECCION
Preservar la vision

Claves del objetivo formativo

e Movilidad de estudiantes y personal técnico entre
grupos y centros.

H A H PLATAFORMAS
e Codireccion de TFG, TFM y tesis doctorales. R OMBARTIDAS > INTELIGENCIA
e Acceso compartido a plataformas tecnolégicasy ~  Tecnologiaalsenicio ¥ i
5 del talento ; Del dato al impacto

modelos experimentales. f
e Formacién avanzada en técnicas que ningln grupo

domina por si solo.

BIOFOTONICA &

t,;

TRASLACION CLIiNICA
Pacientes, nuestra meta

Imagen para descubrir

asy <

MOVILIDAD - CODIRECCION

/I Resultado: masa critica estable, aprendizaje APRENDIZAJE - COLABORACION
N | | I | interdisciplinar y mayor capacidad de transferencia.

_— - — _ —_ Formacién, movilidad ycreacién de masa critica — CIENCIA + TALENTO - SALUD VISUAL - IMPACTO —

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 20




RetiNano-CM - SAL-2025/ SAL-GL1145 - Transferencia y participacion: abrir puertas desde el inicio

; * ok k
03 Industria, clinica y asociaciones ayudan a definir qué debe validarse y como debe llegar a la practica real. T et e
a ' de Madrid
Qué aporta RetiNano a laboratorios farmacéuticos Qué aporta RetiNano a asociaciones de pacientes
Modelos preclinicos validados Prioridades reales
HTO, dafio retiniano y neurodegeneracion. necesidades no cubiertas desde el inicio.
Biomarcadores de decision Informacion comprensible
estructura, funcion e imagen para decisiones go/no-go. mensajes claros para pacientes y familias.
Nanomedicina ocular Participacion en difusion
liberacién controlada y reposicionamiento. ciencia conectada con sociedad y clinica.
Validacion en red Retorno social
OCT/OCTA, ERG/VEP, histologia y multiplex. impacto visible en salud visual y calidad de vida.
Codesarrollo e IP Puente con la clinica
prueba de concepto, transferencia y ruta clinica. dialogo sobre biomarcadores y seguimiento.
21
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RetiNano-CM - Datos de contacto

GRACIAS

IP de cada grupo

IIORC-UCM e INNOFTAL-UCM

Juan J. Salazar Corral M? Rocio Herrero Vanrell
jjsalaza@ucm.es rociohv@ucm.es

Co-IP: Ana l. Ramirez Sebastian Co-IP: Irene Bravo Osuna
airamire@ucm.es ibravo@ucm.es

UAH-NV 0 IdISSC-Oftalmo / HCSC
Pedro de la Villa Polo Julian Garcia Feijéo
pedro.villa@uah.es oftalm.hcsc@salud.madrid.org
Lab3D-CIB-CSIC e BIOSIM-lO-CSIC

Catalina Hernandez Sanchez Maria Vinas Peina
chernandez@cib.csic.es maria.vinas@csic.es

Contacto de coordinacion

IIORC-UCM - Instituto de Investigaciones Oftalmolégicas Ramoén Castroviejo
Plaza Ramén y Cajal s/n. Facultad de Medicina, UCM

jisalaza@ucm.es /91 394 1669 /
RetiNano-CM - SAL-2025/SAL-GL-1145

* ok ok k

Comunidad
de Madrid
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EN SALUD REFERENCIA: SAL-2025/SAL-GL-1436
ACRONIMO: DECODE-NEN-CM
TITULO PROGRAMA: Decoding Neuronedocrine Neoplasms:
Investigamos hoy, mejoramos el mafana From Multi-omics and Microenvironment to Novel Therapies

anwiavaA

PRESUPUESTO CONCEDIDO -1.065.000 euros
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DECODE-NEN-CM: Consorcio multidisciplinar

UCM-GITOP
Translational Research and
Precision Oncology

Prof. Luis Paz-Ares

CNIO-OC

Computational Oncology Dr. Geoff Macintyre

FMP-NET
Gastrointestinal and
Neuroendocrine Tumors

Dra. Beatriz Soldevilla

H120-PMC
Pathology and Molecular Dra. Esther Conde
Characterisation
CNIO-BQT Prof. Gongalo Lopes

Translational Chemical Biology Bernardes

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE I+D SALUD 2025

Coordinacioén del consorcio e
integracion de datos clinicos,
moleculares, inmunoldgicos y

computacionales

Universidad Complutense
de Madrid (UCM)

Centro Nacional de Reconstruccion de la evolucion
Investigaciones Oncolégicas molecular y de la arquitectura clonal
(CNIO) tumoral

Instituto de Investigacion
Biomédica del Hospital 12 de
Octubre (1+12)

Generacion y validacion de modelos
preclinicos derivados de pacientes

Instituto de Investigacion
Biomédica del Hospital 12 de
Octubre (1+12)

Caracterizacion clinico-patolégica,
patologia digital y analisis tisular

Centro Nacional de
Investigaciones Oncoldgicas

Identificacion de dianas terapéuticas
y desarrollo de plataformas de

(CNIO) administracion dirigida
s
,\ CNnio | {L*f-ﬂz ]
= stop cancer s e
COMPLUTENSE

MADRID

* ** ** **

Comunidad
de Madrid



DECODE-NEN-CM: El reto clinico
/ NEOPLASIAS NEUROENDOCRINAS (NNEs) e Mairid

Las NNEs abarcan un espectro biologico heterogéneo, con comportamientos clinicos y
respuestas terapéuticas variables, determinado por la interaccién dinamica entre el tumor y su
contexto.

Origen diverso

NEN origin

> & Pul y neuroendocrine cell

Digestive system: ~60% J—b ‘ Enterochromaffin cells (serotonin)
- Stomach: 7% ——

=P, 8% > t@ a-cells (glucagon)
- Small Intestine: 18% - B-cells (insulin)

= Colon: 3% ] -|—» ‘ Enterochromaffin cells (serotonin)

=R 18%
- Appendix: 5% . G-cells (gastrin)
_ © D-cells (somatostatin)

Mod. from Kidd et al. Cell Mol Gastroenterol Hepatol. 2015

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE I+D SALUD 2025




DECODE-NEN-CM: El reto clinico
/ NEOPLASIAS NEUROENDOCRINAS (NNEs)

Comunidad
de Madrid

Las NNEs abarcan un espectro biologico heterogéneo, con comportamientos clinicos y

respuestas terapéuticas variables, determinado por la interaccién dinamica entre el tumor y su
contexto.

Heterogeneidad Molecular Evolucién y plasticidad

Microambiente tumoral Resistencia terapéutica

¢ as 7 el R oo | Y. @

sanguineos
epigenéticas

TT——am

Bien diferenciado
Mas indolentes

Terapia Clon resistente

Pobremente diferenciado
Agresivolresistente

Neoplasias Neuroendocrinas
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DECODE-NEN: Objetivos planteados durante todo el programa

_ S

Comprender la complejidad bioldgica para personalizar el tratamiento
EJES PRINCIPALES

1. Caracterizar los NNEs de forma integrada: Definir subtipos clinico-moleculares y trayectorias evolutivas de los NENs
pulmonares y extrapulmonares mediante la integracion de datos clinicos, histopatoldgicos, multi-Omicos y de imagen, identificando

alteraciones asociadas a la progresion y resistencia terapéutica

2. Crear una coleccion de referencia de muestras, imagenes y datos clinico-moleculares, asi como modelos preclinicos

derivados de pacientes que reproduzcan la heterogeneidad y plasticidad de los NENs agresivos.

3. Analizar microambiente tumoral y la organizacion espacial de los componentes tumorales, inmunes y estromales para

entender su contribucion a la agresividad, plasticidad fenotipica y el fallo terapéutico.

4. Identificar vulnerabilidades terapéuticas asociadas a estados moleculares, evolutivos y microambientales concretos, incluyendo

biomarcadores y mecanismos de resistencia a los tratamientos estandar.

5. Desarrollar y validar estrategias terapéuticas innovadoras especialmente dirigidas contra marcadores de superficie
neuroendocrinos con potencial traslacional.

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE I+D SALUD 2025




DECODE-NEN: Estrategia integrada, retos y respuestas del programa

J La estrategia del consorcio esta disefiada para abordar las principales limitaciones del campo.

Multi-6mica y evolucién
Genoma-RNA-epigenoma

Cohortes y Biobanco
Muestras clinicas bien anotadas

Dr. Geoff Macintyre
Dra. Beatriz Soldevilla

Dr. Gongalo Bernardes
Dr. Luis Paz-Ares

Dr. Luis Paz-Ares
Dra. Esther Conde
Dr. Geoff Macintyre

Heterogeneidad biolégica Evolucién y resistencia

Microambiente tumoral

Modelos preclinicos
PDXs —organoides —
lineas celulares

Analisis Espacial
Patologia digital-CosMX

Dra. Esther Conde - Dra. Beatriz Soldevill
Dra. Beatriz Soldevilla - Dr. Luis Paz-Ares
Dr. Luis Paz-Ares - Dra. Esther Conde

Dr. Geoff Macintyre Dr. Geoff Macintyre

Muestras y
modelos limitados

Descubrimiento — validaciéon funcional — aplicacion clinica

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE I+D SALUD 2025
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Comunidad
de Madrid

A
®
Validacion terapéutica

Biomarcadores diana
y estrategias innovadoras

Dra. Goncalo Bernardes
Dra. Beatriz Soldevilla

Dr. Geoff Macintyre
Dr. Luis Paz-Ares
Dra. Esther Conde

Traslacion clinica




DECODE-NEN: Capacidades e infraestructura Ry

Comunidad
de Madrid

_/

Harvested at biopsy

or surgery and m
pre— directly implanted into

immunocompromized
,‘, ot e
m_ * | OL = Ok > O
Genomics  MRYRVK ?39
] WA
MR

Perturbations 1%0 \ Mechanistic New therapy
\ studies development /
> s e e \ / -

Epigenetics SN < 4 Expansion of tumor material from mouse to

% / mouse (never touched plastic)
naging 28 —_—

Electronic health Tumor tissue from

records ' ' donor patient

. Knowledge e
S Wl
@‘ Data reuse

<" Clinical decision

H-®
/
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ACRONIMO PROGRAMA DE ACTIVIDADES DE [+D rxn

% K %k

_J/ S

Informacion contacto IPs

- Prof. Luis Paz-Ares - UCM-lpazaresr@seom.ord *
Coordinacion del programa

- Dr. Geoff Macintyre - CNIO - gmacintyre@cnio.es

GRACIAS - Dra. Beatriz Soldevilla - imas12 - bsoldevilla.imas12.es

- Dra. Esther Conde - imas12 - esthcond@ucm.es

- Dr. Gongalo Lopes Bernardes - CNIO - gbernardes@cnio.es

/.
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DE LA COMUNIDAD DE MADRID
EN SALUD REFERENCIA: SAL2025/SAL-GL-1193
ACRONIMO: MOBIR-CM
] : : TiTULO PROGRAMA: Dianas moleculares y aproximaciones
Investigamos hoy, mejoramos el mafiana biotecnoldgicas y farmacoldgicas para reducir la obesidad y
m—— potenciar la sensibilidad a insulina

PRESUPUESTO CONCEDIDO 1.062.000,00€

= ETE— v —




MOBIR - Participantes

/

Coordinador

Participante 1
Participante 2

Participante 3
Participante 4

Participante 5

Entidad

Universidad Rey Juan Carlos/
Facultad de Ciencias de la Salud

Agencia Estatal Consejo Superior
de Investigaciones Cientificas /
Instituto de Investigaciones
Biomédicas Alberto Sols (1I1BM)

Agencia Estatal Consejo Superior
de Investigaciones
Cientificas/Centro Nacional de
Biotecnologia (CNB-CSIC)

Universidad San Pablo CEU/
Facultad de Farmacia

Universidad San Pablo CEU/
Facultad de Farmacia

Agencia Estatal Consejo Superior
de Investigaciones
Cientificas/Centro Nacional de
Biotecnologia (CNB-CSIC)

FINNVOSINAIVIAY UL AUV IUADLY UL | 'Y OALUL 2ULY

Grupo

LIPOBETA

OBE-INT

NUROMET

GESTOBES

METABOALL

EXOMETAB

IP
Medina Gomez, Gema

Martinez Valverde, Angela
Maria

Ricote Pacheco, Mercedes

Ramos Alvarez, Maria del Pilar

Garcia Fernandez, Antonia

Garcia Martin, Rubén

*******

Comunidad
de Madrid

NO
investigadores
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Central

Circulacion Sistémica

MOBIR - Objetivos

et
/

iy Comunidad
Frrs » de Madrid
Vil

Objetivo 1: Avanzar en el conocimiento

/ 4 \ de los mecanismos moleculares
$0.1.4 $0.2.1 : $0.1.1 implicados en la disfuncidn de érganos
) TN, i S e relevantes durante el desarrollo de

g 2 50.2.2 PTN obesidad y el control de la sensibilidad

a la insulina. (SO 1.1-1.4)

. 50.1.2
Restriccion a‘;:BG b Objetivo 2: Identificacion de nuevos
feiRlE N\ Rep4 | mecanismos y mediadores en la
3 *T 17« disfuncion de ejes relevantes en las
b&{ﬁ’ Lipidos Marcadores inflamatorios Z:}E: _:}’ comorbilidades asociadas a la
9 e ~pd .
<023 % . *oPady’ -~ {;;?Lﬁké}- obesidad. (SO 2.1-2.3)
VEs (miRNA) Metabolitos Insulina-glucosa network

Inflamacion & resistencia a insuling ——)  Cnferm. metabdlicas: Obesidad Objet.lvo .3: InveStlgalj en r]UlevaS
$03.1,3.28&33 MASLD/MASH aproximaciones biotecnologicas,
Tratamiento bio-farmacoldgico: Ent rend farmacoldgicas y traslacionales en las

* Péptidos multiagonistas . T .
+ VEs terapéuticas alteraciones metabdlicas ligadas a la

obesidad y comorbilidades. (SO 3.1-

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 ’ 33)




MOBIR-LIPOBETA — Objetivos: ; Qué objetivos planteamos en el grupo? .. e

Comunidad

Universidad de Madrid
Coordinador: Gema Medina Gomez Rey Juan Carlos

Subobjetivo 1.3: Nuevos mediadores y mecanismos moleculares en la disfuncion renal en situaciones de obesidad y
resistencia a insulina: papel de RXR y RBP4.
Coordinador: LIPOBETA. Participantes: OBE-INT, NUROMET, METABOALL.

pikaE W
|

50_1.3@

RXR -

~ RBP4 !

Ny

Subobjetivo 2.2: Comunicacién bidireccional en el eje adiposo-hepatico-renal: contribucion del secretoma adiposo/hepatico al
dafio renal y de las sefales renales a la disfuncion del higado y tejido adiposo en la obesidad. Coordinador: LIPOBETA.
Participantes: OBE-INT, NUROMET, EXOMETAB.

Subobjetivo 3.1: Identificacion de factores bioactivos asociados a obesidad y enfermedad hepatica metabdlica con impacto
potencial en la funcién renal: papel de las VEs y busqueda de biomarcadores.
Coordinador: LIPOBETA. Participantes: OBE INT, GESTOBES, METABOALL, EXOMETAB.

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 / 4




Comunidad
de Madrid

/ MOBIR- OBE-INT- Objetivos: ¢ Qué objetivos planteamos en el grupo?

-t . SOLS
MORREALE

IP: Angela Maria Martinez Valverde s cs lc

Subobjetivo 1.1: Nuevos avances en el conocimiento de mediadores y mecanismos moleculares en el interactoma
intra-hepatico en la enfermedad hepatica metabdlica.
Coordinador: OBE-INT. Participantes: NUROMET, GESTOBES, METABOALL.

$0.1.1
PKD2
RXR
PTN
.:_.l ’
Subobjetivo 3.3: Efecto de péptidos multiagonistas de receptores de incretinas en reducir la obesidad y resistencia a
la insulina.
Coordinador OBE-INT. Participantes: LIPOBETA, GESTOBES, EXOMETAB.

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 / 5
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/ MOBIR- NUROMET- Objetivos: ¢ Qué objetivos planteamos en el grupo? Comunidad

. PRy Centro
: XA Nacional d

Subobjetivo 1.2: Identificacion de nuevas moléculas y mecanismos moleculares implicados en la disfuncién cardiaca
asociada a obesidad y resistencia a la insulina.
Coordinador: NUROMET. Participantes: OBE-INT, GESTOBES, METABOALL. .

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 / 6




MOBIR- GESTOBES- Obijetivos: ¢ Qué objetivos planteamos en el grupo? o

IP: Maria del Pilar Ramos & CEU

Subobijetivo 1.4: Nuevos avances en el conocimiento de mediadores y mecanismos moleculares en la disfuncion del
tejido adiposo en la obesidad.
Coordinador: GESTOBES. Participantes: LIPOBETA, OBE-INT, METABOALL.

Comunidad
de Madrid

Subobijetivo 2.1: Conexion entre la metainflamacion periférica con la neuroinflamacion: ejes tejido adiposo-higado-
sistema nervioso.
Coordinador: GESTOBES. Participantes: OBE-INT, METABOALL, EXOMETAB.

<0.1.4 ¥ L 50.2.1

PTN g%, PTN
- " - =
ey 50.2.2
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; MOBIR- EXOMETAB- Objetivos: ¢ Qué objetivos planteamos en el grupo? okl

IP: Rubén Garcia Martin CSIC @ﬁi’:?é‘;a. da

Biotecnologia

Comunidad
de Madrid

Subobijetivo 2.3: Efecto de vesiculas extracelulares derivadas de modelos de restriccion caldrica sobre el tejido
adiposo.
Coordinador EXOMETAB. Participantes: LIPOBETA, OBE-INT, GESTOBES.

g
4%
50.2.3

VEs (miRMNA)

Subobijetivo 3.2: Entrega selectiva de microRNAs terapéuticos al tejido adiposo como estrategia frente al desarrollo
de la obesidad y la resistencia a la insulina.
Coordinador EXOMETAB. Participantes: OBE-INT, LIPOBETA.

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 / 8




/ MOBIR - Infraestructuras y capacidades del consorcio

URJC

Fenotipado Metabélico & Servicios CAT

n

» LAFEMEX (Lab. n® 400 CM): Calorimetria indirecta Promethion Corey tecnologia
BioPlex.

#» Bioquimica & Fisiologfa: Analizador 5eahorse XFe?s, ultracentrifugas y lector
ChemiDoc.

#» Plataformas CAT: Animalario especializado, Unidad de Gendmica (transcriptdmica) y
Microscopla TEM/Fluorescencia.

g CsIC (1IBM & CNB)

Imagen Biomé£dica & Biologia Estructural

» |IBM Sols-Morreale: Imagen biomedica (RMM alto campo, PET/MERI, IVIS) vy
calorimetria TSA Systems.

# CNB (Centro Severo Ochoa): Protedmica de alta resolucidn, Crio-EM, cristalografiay
bicinformatica.

» Plataformas y Redes: Animalarios P2, modelos transgénicos & integracion con
CIBERDEM / EIC-Pathfinder.

USP-CEU (CEMBIO)

Metaboldmica Multiplataforma & Bicanslisis

Vo

» CEMBIO (Lab. n® 260 CM): 5 sistemas LC-MS (QTOFR/QgqQ Agilent), 2 GC-MS/QTOF vy
2 CE-TOF M5.

#» Técnicas Avanzadas: Espectrometria de masas, RMM, tecnologia Olink e histologia
digital.

# Infraestructura Central: Animalarioc de 400 m® con salas de conducta y cultivos nivel
P2

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025

v Capacidades a Adquirir y Reforzar

Potenciacidn mediante el programa MOBIR-CM

# Integracin 'Omica Multiplataforma: Expansion de bases de datos de masa exactay
lipidamica de alta resolucion.

» Fenotipado In Vivo Avanzado: Ampliacion de soporte analitico metabélico e
interactomica.

» Caracterizacion Vesicular: Muevos abordajes para vesiculas extracelulares (Evs) v
restriccién caldrica.




http://www.moir2.urjc.es/es/index.php

Investigadores asociados:

Grupo asociado a OBE-INT: Patricia Rada Llano y Ana
B.Hitos Prados

Universidad Francisco de Vitoria: Pilar Valdecantos
PROLIGAR: Beatriz de Pascual-Teresa Fernandez
UCM: Carlos Guillén y Elisa Fernandez-Millan

Hospital 12 de octubre: Enrique Morales Ruiz

Unidad de Protedmica del CNB: Fernando Corrales
Universidad de Granada: Jonatan Ruiz

Universidad de Cambridge: Antonio Vidal Puig.

* ******

Comunidad
de Madrid

.. Centro
Nacional de
Biotecnologia

Entidades asociadas:

PEP2TANGO THERAPEUTICS, INC ‘..A N PO

obesidad

‘..o

ALCER SEEDO

Federacion Nacional Sociedad Espafiola de Obesidad

novo nordisk”
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DE LA COMUNIDAD DE MADRID
EN SALUD

REFERENCIA: SAL-2025/sal-gl-1165

ACRONIMO: nanoAGING-CM

: : = TITULO PROGRAMA: Red Madrilefia de Investigacion y
Investigamos hoy, mejoramos el manana Formacion en Nanomedicina Aplicada al Envejecimiento

gm—— PRESUPUESTO CONCEDIDO: 1.100.000 €
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nanocAGING-CM: Participantes

nanoAGING-CM: 6 grupos y 39 investigadores

1.-GRUPOS DE INVESTIGACION PARTICIPANTES E INVESTIGADORES !

de Madrid

Institucién Investigador/a principal Investigadores
nanoBIG Universidad Autonoma de Madrid Daniel Jaque (Coord) 8
MatNaBio Universidad Complutense de Madrid Jorge Rubio Retama 6
Sondas Moleculares Universidad Carlos Il de Madrid Beatriz Salinas (Emergente) 7
NanoBio Fundacion IMDEA Nanociencia Alvaro Somoza 7
UIM Centro Nacional de Investigaciones Oncologicas Francisca Mulero o
LIM iISGM / Hospital G. U. Gregorio Marafion apuEsLlescy S 6
Cusso
1 4 Hospital General Universitario
Gregorio Maranon
SaludMadrid £ comunidad de Madrid

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025




nanocAGING-CM: Participantes

/  1.-GRUPOS DE INVESTIGACION PARTICIPANTES E INVESTIGADORES

p
U AM nanoAGING-CM: 6 grupos y 39 investigadores

TODOS ELLOS INTEGRANTES DE LAS REDES RENIM [ y I
MAS DE 7 ANOS TRABAJANDO JUNTOS EN EL DESARROLLO DE

NANOSONDAS PARA IMAGEN MOLECULAR

=120 publicaciones cientificas, 170 comunicaciones, 14 tesis doctorales, 8 patentes, 5 eventos cientificos organizados, >25 propuestas/solicitudes de
proyectos conjuntos, 28 sondas desarrolladas, 21 modelos animales desarrollados/empleados

V | VI / Hospital G. U. Gregorio Maranon
CNio S
- . : &
1 Hospital General Universitario
Gregorio Maranon

SaludMadrid B2 comunidad de Madrid
PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 3




nanoAGING-CM: Objetivos

J 2.- OBJETIVO CIENTIFICO

* ok

Comunidad
de Madrid

Objetivo cientifico: Desarrollar nuevas herramientas
de imagen molecular basadas en nanotecnologia

para diagnosticar y tratar patologias asociadas al _NANOAGING-CM
. . . Red madrilefia de
enveJeC|m|entO- Investigacion y Formacion

Objetivo internacional: Mejorar el éxito de los grupos
participantes a programas europeos de financiacion.

) =
3t Jk’ gﬁ.%: »
—— M
Wanoparticula
o ety e ey s
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nanocAGING-CM: Objetivos

Y 4
L6 & 4

/  3.- OBJETIVO FORMATIVO e Mhadra

La experiencia previa con RENIM (1 y Il) nos indicaba que era necesario adoptar una nueva estructura
para mejorar interaccion entre grupos, intercambio de personal y formacion multidisciplinar de los
investigadores.

PERO... NO SOLO DOCTORADOS CONJUNTOS... MUCHO MAS:

. 6 proyectos doctorales compartidos, cada uno codirigido por
dos grupos.

. Estancias cruzadas de 1-3 meses en otros grupos del
CONSOrcio.

. Reunion anual de doctorandos para presentar resultados y
favorecer la interaccion.

. Master Classes impartidas por investigadores sénior de la red.

. Calendario y oferta conjunta de tesis, TFM y actividades
formativas.

. Escuelas internacionales y formacion europea en innovacion
y preparacion de proyectos.

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025




ACRONIMO PROGRAMA DE ACTIVIDADES DE I+D - Infraestructuras y capacidades del consorcio

/  4.- MEDIOS DISPONIBLES

. Sintesis y funcionalizacion de nanoparticulas luminiscentes,
magnéticas y proteicas, radiotrazadores, péptidos, oligonucleotidos
y aptameros.

. Caracterizacion estructural, espectroscopica, magnética vy
radioquimica: TEM/SEM, XRD/XRF, XPS, Raman, FTIR,
HPLC/TLC, magnetometria, autorradiografia y contadores gamma.

. Laboratorios de cultivos celulares P2, histologia, anatomia
patologica, biobancos y plataformas 6micas. Microscopia confocal
avanzada.

. Imagen preclinica multimodal: imagen optica e hiperespectral NIR,

PET/CT, SPECT, MRI, IVIS y micro-ultrasonidos.

. Animalarios, quiréfanos y modelos experimentales de
inflamacion, infeccion, cancer, fibrosis, sarcopenia y senescencia.

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE I+D SALUD 2025
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ACRONIMO PROGRAMA DE ACTIVIDADES DE I+D
* &k

4/ Py

Grupo IP Institucion Correo electronico
nanoBIG-UAM Daniel Jague Garcia Universidad Auténoma de Madrid daniel.jaque@uam.es
MatNaBio-UCM Jorge Rubio Retama Universidad Complutense de Madrid bjrubio@ucm.es
G RAC IAS Sondas-UC3M Beatriz Salinas Rodriguez Universidad Carlos |1l de Madrid beatriz.salinas@uc3m.es
NanoBio-IMDEA Alvaro Somoza Calatrava IMDEA Nanociencia alvaro.somoza@imdea.org
UIM-CNIO Francisca Mulero Centro Nacional de Investigaciones Oncolégicas fmulero@cnio.es
LIM-liSGM Manuel Desco Menéndez Instituto de Investigacidn Sanitaria Gregorio Marafén / UC3M | manuel.desco@uc3m.es
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DE LA COMUNIDAD DE MADRID
EN SALUD

REFERENCIA: SAL-2025/SAL-GL-1164

ACRONIMO: GENES@HEART-CM
Investigamos hoy, mejoramos el manana TITULO PROGRAMA: Programa integrado de investigacion en
miocardiopatia dilatada hereditaria
PRESUPUESTO CONCEDIDO: 1.062.000 €

EMFUWSE D' m
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GENES@HEART-CM PROGRAMA DE ACTIVIDADES DE I+D - Participantes ronnn

Jorge Alegre, PhD
Jefe de grupo, CNIC; 11 investigadores
Mecanica molecular cardiovascular

cnic

¥ kK

Comunidad
de Madrid

Javier Bermejo Thomas, MD, PhD Soledad le Clainche, PhD
Jefe de Servicio Cardiologia Catedratica, ETSIAE, UPM; 5 investigadores
H. Gregorio Marafién; 5 investigadores Dinamica de fluidos computacional, 1A

Cardiologia clinica, Imagen CV

em Hospital General Universitario
e Gregorio Maranén

Sa

Pablo Garcia-Pavia, MD, PhD Enrique Lara-Pezzi, PhD; Coordinador
Jefe de la Unidad de Cardiopatias Familiares Jefe de grupo, CNIC; 7 investigadores
Hospital Puerta de Hierro Majadahonda; 23 investigadores Cardiologia molecular, terapia génica 5

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025

Cardiologia clinica, Genética
eee

& Bierta de Hierro cnic
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GENES@HEART-CM PROGRAMA DE ACTIVIDADES DE [+D - Retos

_/

Comunidad
de Madrid

Miocardiopatia dilatada (MCD) “ Objetivos de GENES@HEART

Dilatacion del ventriculo izquierdo y reduccion de
la contraccién, aumentando el riesgo progresivo
de insuficiencia cardiaca y muerte subita.

Corazén con MCD

Corazoén sano

La MCD afecta a 1 persona en 250 (1.8 M en
UE, 31 M en el mundo).

30% causas genéticas conocidas; 40% del resto
de pacientes tienen MCD hereditaria

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE I+D SALUD 2025

Rendimiento genético limitado

Las pruebas genéticas solo ofrecen D

un rendimiento del 30%. Un elevado y
numero de pacientes son portadores I

de mutaciones sobre los que no se

puede actuar.

1) Redefinir la arquitectura genética de la
MCD hereditaria, incorporando variantes de
efecto intermedio y el analisis del exposoma

Penetrancia y severidad variables

O 2) Identificar fenotipos funcionales
Gran variabilidad en la manifestacion < dinamicos del ventriculo izquierdo que
y la gravedad de la enfermedad:

reflejen estados intermedios de
dificultad para definir el riesgo y el vulnerabilidad miocardica
seguimiento

Opciones terapéuticas limitadas
Centradas en el alivio genérico de
los sintomas o en procedimientos
invasivos (DA, trasplante de
corazon), sin tratar la causa

3) Identificar mecanismos moleculares y
celulares que determinan la vulnerabilidad
del cardiomiocito 4) Validarlas in vivo e
identificar posibles dianas terapéuticas

&




GENES@HEART-CM PROGRAMA DE ACTIVIDADES DE I+D - Objetivos ronnn

¥ kK

Comunidad
de Madrid

El Objetivo 1 constituye el motor clinico del programa

A. MASSIVE INPUT B. PROCESSING CORE C. OUTPUT & BIOBANK
(Big Data Cohort) (Three Refinement Layers) (Task 1.4 - Synergy Distribution)
HUPH HUGM Layer 1: Layer 2: Layer 3:
(Puerta de Hierro) (Gregorio Marafion) Genomic Akr<1:i:itecture Deep Phenotyping Exposomeka; g‘riggers Tg:;l'z:
Goun fPERN _ (Gsun 3ERN e Aan e Prancipe
(CMR/ECG)
ECG Trace EI:I:Tnfe:d
Hearts &
Tissue
Monogenic ] To PT4:
~ TTN, LMNA... Healthy __ subclinical _, Clinical
>2,300 5" ~1,000 @D  smoemsas D T
Probands Family Members Transition: Deep Phenotyping Gene-Environment Explanted Hearts
(1500 HUPH / 800 HUGM) (G+/P- Study) Binary Diagnosis > & Early-Gene Model Interaction (Tissue)

e o e Sms;_
Integration & Audit

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE |+D SALUD 2025 4




GENES@HEART-CM PROGRAMA DE ACTIVIDADES DE [+D - Objetivos ronnn

El Objetivo 2 caracterizara la dinamica de flujo intraventricular analizando el flujo en 4D

~ PANELA: 4D-Flow & Mechanics | | PANEL B: Modal Decomposition | |  PANEL C: ExplainableAl | | PANEL D: Functional
Acquisition (Tasks 2.1 & 2.2) (Task 2.3 - Mathematical Core) | (Task 2.4 - Analysis) Phenotypes (Output)

4D-Flow MRI
2 = . Intraventricular ‘ Modal Explainable Physiological Energy |
N ' \Vortex Decomposition L AL(XAD Ciustering conservation |
(POD/DMD)
' | Resilient Flow
|
—_— ——1| Genetics
‘ (PT1)
|
e " Vulnerable Flow
: Modal Decomposition network ‘
) || (POD/DMD) ‘ 3D clustering schemes |
‘ Myoqardlal . (representsl e,g.) based on
contraction/strain ‘ hemodynamic signature Link to
(Feature Tracking) Penetrance
Fluid-Structure Kig?“‘?bE".e’gy Reduced-Order  Mode 3 (Electon) | Physiological  Physiological & Severity
i inan : 5
htorietion istribution ‘ 1. Modeling Stuctures ) | Clustering Traceability  Linkto Penetranoe&SeveritL

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE |+D SALUD 2025 5




GENES@HEART-CM PROGRAMA DE ACTIVIDADES DE I+D - Objetivos

_/

El Objetivo 3 desarrollara una plataforma tecnoldgica con varios niveles

UPPER FLOW: Saturation Mutagenesis (Tasks 3.1-3.3) CRISPR Soreernt (ask 35)
O ©©©©© (@) a@ci@
O@ Samra'uo:: L
DDA — OF575 ©©© Mg Tty * 0 — Lt
(N2Bus & A-Band)

) Sequen(:m
In vivo resilience
\& ¢ J / G MV"I'JV&':";'SPR screening.

(GFP tag) ; Haplomsufﬁclencyl
hiPSC-TTN-Halo-GFP

FACS Selection Truncating Variant Identification of
Haploinsufficient Variants
Reporter Cell (Flow Cytometry) pl Ao )

LOWER FLOW: Single-Mole

WT
M z (Stable)
\ L —— —> g ?flumgbl )
lagnetic Titin N nstable
Human Tissue i - >
(Biobank/HUPH) Glass surface Extension (nm)
[ Single-Molecule Magnetic Tweezers ingle-Molecule Magnef Force-

ension Curve (Domain Unfo

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE |+D SALUD 2025
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GENES@HEART-CM PROGRAMA DE ACTIVIDADES DE [+D - Objetivos

_/

ok ke
¥ kK

Comunidad
de Madrid

El Objetivo 4 explorara la relacion causal entre los genes candidatos y el desarrollo de MCD,
facilitando la identificacion de nuevas dianas terapéuticas

PANEL A: CANDIDATE PANEL B: GENE MODULATION

PRIORITIZATION (Task 4.1) STRATEGY (Task 4.2)
Functional Molecular AAVmyo Vectors
ani R (l'):aTt;) ([gaTtg) GWAS (Cardlac Tropism)
ata Data
(PT1) \ /
(Gam-of Funcuon t Lossof Funcnon )

Intravenous (IV) lnjectron at 8 weeks

T twt

Candidate
Prioritization
(n=6)

¥ \
HSF1 TMEM182
¥ v v\

Wild Ty
(Contr!:rl’)e

Q Sex-Specific Analysis
(Task 4.5)

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE |+D SALUD 2025

PANEL C: LONGITUDINAL

FOLLOW-UP (Task 4.3)

Echocardl h
& ‘ (LVEF, LV Dr?) Y

n N ECG Monitoring
(Arrhythmias)

| Injection

—F—t

Injection +4w  +8w  +12w Endpoint
(8w) (+16w)

Cardiac Function (%)

Control

Rescued

~ Control
- \Worsened
- Rescued

Time (Weeks)

Worsened

PANEL D: TERMINAL ANALYSIS

& MECHANISM (Task 4.4)

A
Y N

Histology

« Fibrosis

(Fibrosis vs. Markers
Healthy Tissue) (COL1A1)
| *Apoptosis

&

VALIDATED MODULATOR
(Causal Confirmation)




GENES@HEART-CM PROGRAMA DE ACTIVIDADES DE I+D - Infraestructuras y capacidades del consorcio

L X X J
‘ Protedmica y
c@l_.c metabolémica

EXCELENCIA ~w_ ¥
SEVERO | ]

Genomica

PHIL

healihincode

Microscopio
fuerza atémica
Vectores ,i l I ' ;r:

virales ! ' M &

IPS

[ ‘ | u
| Células
pluripotentes
Investigacion clinica

clinica avanzada

[ Imagen cardiovascu

traslacional
lar |-
— == = "k m\
= m

= -
',—‘:f e T AT
== B3 Heapiiel Gererel Universharie Graganis Ml

CSUR
a—=—]

Laboratorio de
Investigacién
Traslacional en

‘;_-E Hospital General Universitario CardIOIOQ Ia

Gregorio Maraién

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE |+D SALUD 2025

‘; Hospital Universit_ario
« Puerta de Hierro
Majadahonda

Unidad Avanzada Imagen
Cardiaca

Plataformas
electrofisiologia
clinica

Investigacion clinica

traslacional Y

Computacion
de alto
rendimiento

Capacidades
de IA,
gemelos
digitales

Dinamica de
fluidos
computacional

Software
cientifico
propio
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A
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J oo Jorge Alegre, PhD

cnic CNIC
GRACIAS jalegre@cnic.es

Comunidad
de Madrid

M Hospital General Universitario g ]
‘,—E Gregorio Marafién ) Javier _Bern_191<_> Thoma§, MD, FihD -
Hospital General Universitario Gregorio Marafién > f
javier.bermejo@salud.madrid.org

‘r‘ﬂ Hospital Llnwevsw_nrio
Puerta de Hierro

Majadahonda
e Soledad le Clainche, PhD
)/ Universidad Politécnica de Madrid
_ etsiga soledad.leclainche@upm.es
(XX}
cnic
&4 Hospital Universitario Pablo Garcia-Pavia, MD, PhD
. Puerta de Hi ; ; ;
// M‘;‘J?a;ahinég"" Hospital Pueta de Hierro Majadahonda q
= clsiae &< Hospital General Universitario pablogpavia@yahoo.es VY

Gregorio Maraién

voo Enrique Lara-Pezzi, PhD; Coordinador

Cn'lc CNIC

elara@cnic.es
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Medicina de precisiéz gn*la*Enfermedad de Alzheimer

By

DE LA COMUNIDAD DE MADRID
EN SALUD

REFERENCIA: SAL-2025/SAL-GL-1316
ACRONIMO: TrascEND(EA)-CM
TITULO: Protedmica TRASIacional, bioingenieria y tecnologias y

InveStlgamOS hoy, mMejoramos el mafana modelos avanzados para diagnostiCo, prondstico y abordaje terapéutico
el 02 de precision de la ENfermeDad dE Alzheimer

PRESUPUESTO: 1.060.000 €
- —




TrascEND(EA)-CM - Participantes U

Kk Kk

J 1 INVESTIGADORES CONSORCIO do Madnd

COORDINADOR - Dr. Rodrigo Barderas - ISCIII-PROTEOMICS

HULP-NEURODEM HULP-IdIiPAZ - n=5 ISCIII-PROTEOMICS ISCIll - n=7

Elisa Alonso Lépez/Angel Martin Montes | Clinica - neurovascular Rodrigo Barderas | Protedmica traslacional

José M? Frade | Neurodegeneracion - terapia Susana Campuzano | Biosensores POC

CSIC-NEUROINFLAM CNC-CSIC - n=5 UAH-MINYNANOTECH UAH - n=11

Francesco P. Ulloa Severino | Neuroinflamacion Alberto Escarpa | Microrrobots - OoC

ISCIII-ORGANOIDS ISCIII - n=5

. . Masa critica regional con capacidades no redundantes
Isabel Liste | Organoides humanos

I CSIC-GENDEG CNC-CSIC - n=9 UCM-GEBE UCM - n=8

7 grupos - 5 instituciones - 50 investigadores - 5 grupos consolidados + 2 emergentes

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025




TrascEND(EA)-CM - Objetivos

*******
/2 Plan de trabajo

Comunidad
de Madrid
Un unico pipeline: del biomarcador y el mecanismo a una herramienta clinica accionable
DESCUBRIR VALIDAR MODELIZAR INTEGRAR INTERVENIR TRASLADAR
Protedmica - Biosensores hiPSC - organoides - Microrrobots - E2F4 - PRKCG - Estratificacion -
autoanticuerpos ultrasensibles ) modelos animales ) microfluidica ) ITGB3BP ) seguimiento
biopsia liquida + tejido y POC-like organ-on-chip terapia y respuesta transferencia clinica

« ITGB3BP
© E2F4DN
1SCllI-

Clinico— Neurovascular EROTEONIC Tecnologico—Traslacional

Eje Integrador
B HULP-NEURODEM Omico ‘ W UCM-GEBE
IdiPAZ / HULP  Biosensores

 Cohortes Clinicas  Point-of-Care

« Neurcimagen
o EVs Neurovasculares —p Enfermedad

de Alzheimer
=
BiolGgico— Mecanistico .

* CSIC-GENDEG

Reto diferencial: integrar diagnéstico,
estratificacion y tratamiento dentro del mismo
marco de medicina de precision.

«&—> B UAH-MINYNANOTECH
 Microrrobdtica
» Organ-on-a-Chip

+ Neurodegeneracion
« E2F4 / E2F4DN

. cs:‘c—N Eur?mNF.g"‘M Tecnolégico-Traslacional
Lhalorfanadon LENELEEE B UAH-MINYNANOTECH

M Biosensores

* [SCIII-ORGANOIDES « Point-of-Care

= iPSCs y Organoides

> e Microrrobética
[ -Omganonathip

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025




TrascEND(EA)-CM - Objetivos

/ 3 RETO

La propuesta integra el ciclo completo en lugar de estudiar marcadores aislados.

Necesidad clinica

Diagndstico precoz
Estratificaciéon dindmica
Monitorizacién de progresion y respuesta

Limitacion actual

Biomarcadores aislados
Validacién fragmentada
Tecnologias poco escalables

Nuestra respuesta

Un pipeline integrado de medicina de
precision, desde la muestra hasta la
traslacion.

Y

' Descubrimiento

"9 molecular
guiado por protémica

® Biopsia liquida y
tejjdo cerebral humang

* Autoanticuerpos
protedmica

@ Dianas moleculares
(priorizacion)

I Marcador identificacion |
E2F4, [TGB3BP, PRKCG |

& Validacién
analitica
y tecnoldgica

OS2~ WP2/WP3/WP4

&8 Validacion biolégica |

y fundional en modelos

Desarrollo de
" plataformas

tecnoldgicas integradas

WSS

® Sensores @ Biosensores y
electroquimicos ' hurnanos I microrrobots integrados
® Microrrobots para " @ Modelos de ® Organ-on-a-chip (EA,
captura/lectura rapida neurcinflamacion BBB, neuroinflamacion)
@ Validacion cruzada ® Barreras o Validacion modular
(SIMOA) hematoencefalicas terapéutica
Rutas: E2F4, H Causalidad & l Escalabilidad & efectividad
ITGB3BP, PRKCG efecto-funcién Escalabilidad &
efectividad

™= ; : N |
j -~

EJE TRANSVERSAL

( 4 Impacto terapéutico,
clinico y
transferencia

| WP5/WWEE
® Ensayo-clinico (E2F4)
Estratificacion
y monitorea

® Proteccion de resultados

y transferencia

® Proteccion de resultados |

y transferencia

® Proteccion de resultados

y transferencia

e

COORDINACION MULTINODO, INTEGRACION DE DATOS, DIFUSION ¥ TRANSFERENCIA

Hipotesis central: biomarcadores proteicos y autoanticuerpos + validacion funcional
+ tecnologias minimamente invasivas > mayor valor diagnéstico, prondstico y

terapéutico.

Reto diferencial: integrar diagndstico, estratificacion y tratamiento dentro del mismo marco de medicina de precision.

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025
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TrascEND(EA)-CM - Objetivos

*******
/ 4 DESCUBRIR: una vision multinivel de la enfermedad de Madrid
Cohortes humanas + modelos experimentales +
protedmica avanzada + biopsia liquida. Proteémica como eje de descubrimiento
Seleccién de Cohortes Modelos Experimentales

R » Plasma, LCR y tejido cerebral humano
%E = * Vesiculas extracelulares de origen neural, glial,
S R B e R - endotelial e inmune
Muestras Biolglcas * Autoanticuerpos y firmas proteicas
D G > G « Organoides, hiPSC, TMAs y modelos animales
L. a i * Priorizacién de biomarcadores diagnodsticos, prondsticos
hd

y terapéuticos

Proteémica _ Vesiculas Extracelulares Autoanticuerpos Orbitrap Astral + Alta cobertura, sensibilidad,

S e ot e — reproducibilidad y trazabilidad
Fou oo Wi

R EVOSGp + DIA'LFQ para muestras complejas.
Neuronales Astrocitarias Endoteliales

Anilisis de Masas Andlisis en Plasma y Saliva

J”-“‘ ""w:0 g ','ﬂ
Y] @ @ Y
Ngodendrogial LT N Dianas iniciales: E2F4 - ITGB3BP - PRKCG
Perfil de Proteinas Perfil de Autoanticuerpos

‘ o w La innovacion esta en conectar causalidad biolégica con
Diagnéstico: Prondsticos ~ Terapéuticos plataformas diagnoésticas y modelos humanos avanzados

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025




TrascEND(EA)-CM - Objetivos

5 Validar y transformar: de la asociacion a la funcion

WP3

WP1 Validacion Biolagica y Funcional

Bivmarcadores Frl'jl(l!i Modelos humanos EA {Organoides, hANSCs) @ wp4
AP / Tau { Proteomica 3 ‘ Evaluacion Terapéutica

EA Genética | EA Espm.édiczi Controles

¢ P i
wpz :
Validacién Analitica .3 Validacién In Vivo Q x%,f?é I
Plataformas tecnologicas | SxFAD / Magt P30S { Neuroinflamacidn . | i

e [ " =W = [+] WPs
’ flacsforvia Terapentica M=o = | Ensayo Clinico £2F4

E2FADN / PRKCG / ITGB3BP

Integracian Traslacional ; gD m

Biomarcadores clinicos E2F4

Validacién Funcional Humana ‘*ﬁ * .

‘ zx2= WP5
E2F4 / PRKCG / iIGﬂni; Emergentes *

Priorizacidn Preclinica

Biomarcadores funcionales validados
AP [ pTau [ PRKGG / ITGB3BP / Firmas Sinapticas y Gliales

in the differentiation (3D) of hESCs S ——

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025

Validacion cruzada

Funcional

Organoides humanos, hiPSC,
neuroinflamacion y modelos
animales.

Organ-on-chip / BBB

Analitica

Biosensores electroquimicos y
comparacion con tecnologias
ultrasensibles.

Microrrobots: biosensado +
liberacion dirigida

*******

Comunidad
de Madrid



TrascEND(EA)-CM - Objetivos

* ok ok k

/ 6 Trasladar: biomarcadores, dianas y respuesta terapéutica de Madrid
Resultados esperados

DIANAS TERAPEUTICAS ESTRATEGIAS TERAPEUTICAS MODELOS
PRIORITARIAS EXPERIMENTALES

Diagnéstico / pronéstico

EZF‘hr E2F4DN
Informe flnal ¥
hoja de ruta
terapédtica

Paneles integrados y minimamente invasivos para

hiPSC  Neuronas

= Evidencia Preclinica T : 2 [

NeuroRas Dranbides iagreda estratificacion y seguimiento.

Lenehrales « Biomarcadores de
Farma:nlogla Andlisis Funcional Modelos Animales Respuesta
o = Ventanas Temporales - .=
+ Disiias s et Terapia de precision
Emergentes? "2 e) : ¢ ¢ en Preparacion

wP1-wpd) » St o e hSXFAD. Mapt P30S : Validacién de E2F4/E2F4DN, PRKCG, ITGB3BP y

PRCCG Inhibitores dinamicos en invivo

dianas emergentes.

D5.4
Informe final y
hoja de ruta
terapéitica

o Transferencia
» Biomarcadores :]
de Respuesta .

Neurod cion inflamacion | Disfuncion Sinaptica |  Deterioro cognitive ED.CU

Prototipos, resultados protegibles y conexién con el

M1 M1—M48 M43 entorno clinico y biotecnolégico madrilefio.

Descubrimiento — evidencia causal — plataforma tecnolégica — monitorizaciéon de respuesta — traslacién clinica

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025




TrascEND(EA)-CM - Objetivos

/ 6 Trasladar: biomarcadores, dianas y respuesta terapéutica

DIANAS TERAPEUTICAS ESTRATEGIAS TERAPEUTICAS MODELOS
PRIORITARIAS EXPERIMENTALES

. 5
E2F4/ E2F4DN .; & o e

hiPSC  Neuronas

Neuronas Organoides
Cerebrales

Farma:nlogla Andlisis Funcional ’ Modelos Animales

« Dianas
Emergentes? .7 ﬂ e)

wP1-wp3] » « Inhibidores/Activare Platformas hSxFAD Mapt P3015
PRCCG Inhibitores dinamicos en invive

M1 M1—M48

El proyecto no termina en una lista de candidatos: busca una hoja de ruta hacia aplicacién clinica

Descubrimiento — evidencia causal — plataforma tecnolégica — monitorizaciéon de respuesta — traslacién clinica

Informe flnal ¥
hoja de ruta
terapédtica

= Evidencia Preclinica
Integrada

« Biomarcadores de
Respuesta

= Ventanas Temporales

» Ensayo Clinico
en Preparacion

L 4

D5.4
Informe final y
hoja de ruta
terapéitica y
+ Evidencia Paclinica |f .’
Integrada .
+ Biomarcadores
de Respuesta

Resultados esperados

Diagnéstico / pronéstico

Paneles integrados y minimamente invasivos para
estratificacion y seguimiento.

Terapia de precision

Validacion de E2F4/E2F4DN, PRKCG, ITGB3BP y
dianas emergentes.

Transferencia

Prototipos, resultados protegibles y conexién con el
entorno clinico y biotecnolégico madrilefio.

*******

Comunidad
de Madrid
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TrascEND(EA)-CM - Infraestructuras y capacidades del consorcio

/ 7 CAPACIDADES

Capacidades disponibles para cubrir todo el itinerario traslacional

OMICA Y BIOMARCADORES

Orbitrap Astral - LC-MS/MS DIA
protedmica funcional - autoanticuerpos

hiPSC - organoides cerebrales
TMA - modelos celulares 2D/3D

BIOINGENIERIA Y TECNOLOGIAS == =L = =2 CLINICA Y PRECLINICA
HABILITADORAS g

Biosensores electroquimicos
microrrobots - microfluidica - OoC

Cohortes longitudinales - neuroimagen
modelos murinos - ensayo E2F4DN

La inversion se concentra en talento y ejecucion: 77.9 % de los costes directos corresponde a personal.

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025
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TrascEND(EA)-CM - Infraestructuras y capacidades del consorcio A
* %k

/ 8 FINANCIACION do Madnd

Inversion
estratégica

1.06 M€ 4 anos
)

Personal 77.9% Fungible 17.5%

Viajes 2.7% Equipamiento 1.9%

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 10




TrascEND(EA)-CM - Infraestructuras y capacidades del consorcio PN
* %k

/9 EQUIPO do Madnd

HULP-NEURODEM

Clinica - cohortes - neurovascular

“. N Hospital Universitario
sauavedid L@ PAZ oo

Elisa Alonso Lépez (Investigadora Emergente “Juan Rodés™)
elisaalonso164@hotmail.com

Angel Martin Montes (Facultativo Especialista) co-IP
angel.mar.mon@hotmail.com

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 11




TrascEND(EA)-CM - Infraestructuras y capacidades del consorcio
/ 9 EQUIPO de Madrid

HULP-NEURODEM

Clinica - cohortes - neurovascular

* ok ok k

"Noelja

LogEZ grena
Valdés

CSIC-GENDEG /g N, = Vaness

Neurodegeneracion - modelos Cyistina

Cristina Gonzalez sanchez-Puelles

T CAJAL

José M? Frade (Investigador Cientifico)
frade@cajal.csic.es

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 12




TrascEND(EA)-CM - Infraestructuras y capacidades del consorcio PN
* %k

/9 EQUIPO do Madnd

HULP-NEURODEM

Clinica - cohortes - neurovascular

CSIC-GENDEG

Neurodegeneracion - modelos

CSIC-NEUROINFLAM

Neuroinflamacion

Francesco P. Ulloa Severino (Investigador Emergente CT)
francesco.ulloa@cajal.csic.es

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 13




TrascEND(EA)-CM - Infraestructuras y capacidades del consorcio

/9 EQUIPO

*******

Comunidad
de Madrid

HULP-NEURODEM Instituto
Clinica - cohortes - neurovascular Carloslll

Ciencia y Salud

CSIC-GENDEG

Neurodegeneracion - modelos

CSIC-NEUROINFLAM

Neuroinflamacion

ISCIII-ORGANOIDS
hiPSC - organoides

Isabel Liste (Investigadora Cientifica)
iliste@isciii.es

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 14




TrascEND(EA)-CM - Infraestructuras y capacidades del consorcio

/9 EQUIPO

ISCIII-PROTEOMICS

Proteémica - coordinacion

*******

Comunidad
de Madrid

Instituto
de Salud
Carlosll|

Ciencia y Salud

Rodrigo Barderas (Investigador Cientifico)
r.barderasm@isciii.es

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025
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TrascEND(EA)-CM - Infraestructuras y capacidades del consorcio A
* Kk k

/9 EQUIPO do Madnd

UCM-GEBE

Biosensores electroquimicos

FACULTAD DE
CIENCIAS QUIMICAS

Susana Campuzano (Catedratica)
susanacr@quim.ucm.es

UNIVERSIDAD

COMPLUTENSE

MADRID

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 16




TrascEND(EA)-CM - Infraestructuras y capacidades del consorcio A
* %k

/9 EQUIPO do Madnd

& s

LX) L

AAA LYY
AAAA AAAA

[YYYY) LYY YY)

Universidad
de Alcald

UAH-MINYNANOTECH

Microrrobots - microfluidica

Alberto Escarpa (Catedratico)
alberto.escarpa@uabh.es

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 17




TrascEND(EA)-CM - Infraestructuras y capacidades del consorcio A
* %k

/9 EQUIPO do Madnd

HULP-NEURODEM ISCIII-PROTEOMICS
Clinica - cohortes - neurovascular Proteémica - coordinacion
CSIC-GENDEG UCM-GEBE
Neurodegeneracion - modelos Biosensores electroquimicos
CSIC-NEUROINFLAM UAH-MINYNANOTECH
Neuroinflamacion Microrrobots - microfluidica

Valor para la Comunidad de Madrid
ISCII-ORGANOIDS

' ili : i tecnoldgicas
hiPSC - organoides Talento joven y movilidad - capacidades g

compartidas - transferencia al Sistema Madrilefio de
Salud - liderazgo regional en neurotecnologia vy /
18
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TrascEND(EA)-CM

IPs del consorcio

Rodrigo Barderas (Investigador Cientifico)
r.barderasm@isciii.es

Isabel Liste (Investigadora Cientifica)
iliste@isciii.es

Elisa Alonso Lépez (Investigadora Emergente “Juan Rodés”)
ealopez@salud.madrid.org

Angel Martin Montes (Facultativo Especialista) co-IP

GRACIAS ammontes@salud.madrid.org

José M? Frade (Investigador Cientifico)
frade@cajal.csic.es

Francesco P. Ulloa Severino (Investigador Emergente CT)
francesco.ulloa@cajal.csic.es

Susana Campuzano (Catedratica)
susanacr@quim.ucm.es

Alberto Escarpa (Catedratico)
alberto.escarpa@uah.es

De Madrid al paciente: descubrir - validar - integrar - trasladar

*******

Comunidad
de Madrid

ISCIII-PROTEOMICS - Coordinador

ISCIII-ORGANOIDS

HULP-NEURODEM

CSIC-GENDEG

CSIC-NEUROINFLAM

UCM-GEBE

UAH-MINYNANOTECH

19
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DE LA COMUNIDAD DE MADRID

EN SALUD REFERENCIA: SAL-2025/SAL-GL-1
ACRONIMO: LEGO40C-CM

TITULO PROGRAMA: Patient-specific biofunctional multi-
Investigamos hoy, mejoramos el mafana component modular scaffolds for next-generation
osteochondral tissue engineering
PRESUPUESTO CONCEDIDO 1.085.000, OO

1

amoa®




LEGO40C-CM - Participantes

/ 01Presentacion del equipo

Grupo
coordinador: UPM

Monsur Islam

NanoMacroBiomed BIOFILMINFEC

Natividad Gémez Cerezo

John Jairo Aguilera
/éé 3 | N | , ,
({\ + Miguel Gisbert Garzaran ) g"artta MaOrtrltn GalI;CI‘;lt
: 2+ Juan Pefia L6pez * Cristina Ortega Portas
UN:;ZﬁﬁD P _+ Laura Trallero Calvo
COMPLUTENSE :

MADRID

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025

TESSERACT

H

Juan Manuel Munoz

*******

= po—

LEGO4OC a'iadna
UNIVERSIDAD
POLITECNICA
DE MADRID

POLITECNICA

* Francisco Franco Martinez
+ William Gabriel Solérzano Requejo

BioArt

L

Mario Alonso Gonzalez

& CEU

Irene Isabel Lopez Torres

| N |
« Jaime Muioz Castellanos

* Gonzalo Diaz Alonso

* Jose Luis Gomez-Carrillo Ruiz
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LEGO4OC de Madrid
Desarrollar andamios biofuncionales de nueva generacion que integren arquitectura, bioactividad, inmunomodulacién y
proteccion antimicrobiana para impulsar la regeneracién coordinada de cartilago y hueso en la osteoartritis temprana.

LEGO40C-CM - Objetivos Xk
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/ 02 Objetivos

The Overarching Objective Modular-interlocking The Roadmap (Specific Objectives)
Creating biofunctional scaffolds that scaffold for joint tissue ( o e ; 5
recreate joint architecture and coordinate _ Fabrication & Biological & Al-Driven
cartilage and bone regeneration. Biofunctionalization ~ Clinical Validation Digital Twins

Cartilage
(oc1)
‘ j Calcified
Porosity Range C&Eggg?e
Advanced Additive ~ 45%1080%
Manufacturing \ ; oy )
Using 3D printing to / oy, s “o( Subchondral
achieve porosity = ¢ AL Plate
ranges of 45-80% i (oc3)
for mechanical &
stability. ;
Mechanical Accuracy Trabecular
Within £10% Bone Fabrication & Biological & Al-Driven
= (0c4) Biofunctionalization Clinical Validation Digital Twins
Developing 16 CAD  Testing in vitro and NZW Utilizing Machine
models and synthesizing rabbit models to assess  Learning and cellular
nanoparticles to enhance  cell interaction and automata to simulate
regenerative and antimicrobial efficacy. cell colonization and
Assembly Tolerance ) immunomodulatory optimize mechanical
Under 150 pm properties. transitions.
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LEGO40C-CM - Objetivos

/ 02 Objetivos
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LEGO4OC de Madrid
Desarrollar andamios biofuncionales de nueva generacion que integren arquitectura, bioactividad, inmunomodulacién y
proteccion antimicrobiana para impulsar la regeneracion coordinada de cartilago y hueso en la osteoartritis temprana.
=, TESSERACT-UPM: @ NanoVec-USP-CEU:
7| Computational Design ¢ A Osteochondral Advanced Drug Delivery
/) Expertise in high-resolution / \> Regeneration Cb.- :;O Engineering controlled-release
/" DLP 3D printing of modular, I’ e "‘%_‘9:"" systems for therapeutic agents
architected scaffolds. | % = / 5c°. Oo°o°§ ( within the modular scaffold
) =—= % / / 7 ) units.
( T (EE i Bidirectional '
) Information Flow: ] l
8 )| etommansussa | \LEGO4OC
NanoMacroBiomed-UCM: ol ionrt” BIOART-FJD:
Biological Validation e In Vivo Clinical Modeling
Driving the "design-test-redesig';n' . Validating scaffold performance
cycle through biocompatibility Modular Regions for using rabbit models to ensure
and regenerilll;\srf;s psor:g:]higl Regeneration (OC1-OC4) ?;reg\:gglcgnd biomechanical
. = — -mm
- ] | P ] il S
i i BIOFILMINFEC-FJD: D018 0% oc3
Antimicrobial Defense i Sutchondral  Subchondral  Trabecular
Assessing infection resistance E:'I%";g St corcabon IR

and biofilm strategies to
ensure safety in clinical

Lattice-based  Dense modular

geometry with  geometry with with
%Iriogel <30% porosity porasity porosity
environments. = ] _
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LEGO40C-CM -

Infraestructuras y capacidades del consorcio
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/ 03 Medios y equipamientos para la realizacion del proyecto

Disefio/ Impresién 3D
(UPM)

SOFTWARE
EF i SolidEdge

Modelos de [A

nTopology

NX  ANSYS (FEM)

Caracterizacion de materiales y propiedades
mecanicas (UCM, UPM, IMDEA materiales)

LEGO40C

Comunidad
de Madrid

Técnicas de Analisis fisico-quimica
(UCM + USP-CEU)

S8 @ ¥

Cultivos celulares (UCM +USP-CEU)

.qPCR @

Adquisiciéon de equipamiento ‘

Citometria

de flujo
== oA Cuartos de
= a cultivos celulares impresora 3D,
equipados software de

campana de flujo
laminar
Caracterizacion preclinicay
cultivos bacterianos (FJD)

{
Ezligas

I/,

Esliess

e

Slrain Strain
Nanoindentacion,
ensayos compresion

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025

%

Resonancia magnética e histologia

e 4

Modelos de infecciéon/Biofilm

Labeling
biofilm

laser de citometria

Estabulario

diseno avanzado
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LEGO4OC atadna

Datos de contacto de los IP de cada grupo

Coordinador (UPM):
monsur.islam@upm.es
juanmanuel.munoz.guijosa@upm.es

UCM: magome21@ucm.es
GRACIAS
FJD-microbiologia: john.aguilera@fjd.es
FJD-traumatologia: irene.ltorres@quironsalud.es

USP-CEU: mario.alonsogonzalez@ceu.es
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DE LA COMUNIDAD DE MADRID EEEEEEIELEErTS
N SALUD ACRONIMO: INMUNOVAR II -CM

TITULO PROGRAMA: Interacciones inmunovasculares en la

enfermedad cardiovascular e inflamatoria: nuevas avenidas
prondsticas y terapéuticas.

Investigamos hoy, mejoramos el manana
sl PRESUPUESTO CONCEDIDO 1 100 0[0]0)




INMUNOVAR II- Participantes

4 *******
a8 Almudena R Ramiro o——
f ' Coordinadora de Madrid

; Linfocitos B
¥, Centro Nacional de Investigaciones Cardiovasculares (CNIC)

| 11 investigadores

E . ] -
Jesu; \_lazque; Nerez Méndez-Barbero
Proteémica Cardiovascular M=

CNIC P Emergente
~ 9investigadores Patologia Vascular
“ [IS-FJD |4

4 investigadores !

David Sancho Begoiia Lavin
Immunobiologia IP Emergente
CNIC Jose Luis Martin-Ventura Imagen Vascular

13 investigadores Remodelado Vascular _ ~ ucM
UAM 5 investigadores

4 investigadores
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INMUNOVAR II- Objetivos
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INMUNOVAR II- Infraestructuras y capacidades del consorcio e

/ Inmunologia (ARR, DS) de Madrid
Biologia Vascular (JLMV, NMB, JV, BL)

Infraestructuras y equipamiento de ultima generacion

Gendmica RMN (BL)

Microscopia
Citometria

3D (NMB)

A

- B I LCQ TRAP 7500 progresion permeabilidad

/.
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ACRONIMO PROGRAMA DE ACTIVIDADES DE |+D

GRACIAS

Almudena Ramiro
Begonfa Lavin

Jose Luis Martin-Ventura
Nerea Méndez-Barbero
David Sancho

Jesus Vazquez

*******

Comunidad
de Madrid

aramiro@cnic.es
blavin@ucm.es
JLMartin@fjd.es
nerea.mendez@iis-fid.es
david.sancho@cnic.es
jesus.vazquez@cnic.es
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DE LA COMUNIDAD DE MADRID
EN SALUD

Investigamos hoy, mejoramos el manana

1
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Comunidad
de Madrid

REFERENCIA: SAL-2025/SAL-GL- 314
ACRONIMO:  MARS_LC-CM

TITULO PROGRAMA: Consortium for Investigation into the Role of
Trained Immunity and Viral Persistence in PASC Pathogenesis.

‘PRESUPUESTO CONCEDIDO: 1.030.000 euros

=N NI B 0



ACRONIMO PROGRAMA DE ACTIVIDADES DE |+D - Participantes

J Explicar quién es el coordinador, exponer los grupos que participan, instituciones a las que
pertenecen y numero de investigadores previsto en cada grupo

COORDINADOR

* Dr. Rafael Delgado Vazquez (Coordinador, IMAS12)
Instituto de Investigacion Sanitaria Hospital 12 de Octubre (imas12)
Numero de investigadores: 8

-

MARS_LC-CM aborda el estudio de las secuelas post-agudas deI\
COVID-19 [Post-Acute Sequelae of SARS-CoV-2 Infection (PASC), Long

COVID], que incluyen fatiga, disfuncién cognitiva y autoinmunidad.

Nuestra hipétesis plantea la existencia de restos de SARS-CoV-2 que
actiuan como estimulo inflamatorio crénico, lo que desencadena un
bucle patolégico en el cual la actividad sostenida del Interferéon Tipo |
altera el metabolismo del Triptéfano, disminuyendo la sintesis de

serotonina a nivel sistémico (Serotonin Sink), y potenciando la via de

J

la Quinureninay la hiperactivacién de AhR.

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025

PARTICIPANTES

* Dr. Mario Mellado Garcia (CKR)
Centro Nacional de Biotecnologia (CNB, CSIC)
Numero de investigadores: 6

» Esther Gonzalez Almela (VHID),
Centro Nacional de Biotecnologia (CNB, CSIC)
Numero de investigadores: 1

* Dra. Amaya Puig Kroger (I3Lab-APK)
Instituto de Investigacion Sanitaria Gregorio Marariéon (liISGM)
Numero de investigadores: 4

* Dra. Paloma Sanchez-Mateos Rubio (SIC-HGM)
Instituto de Investigacion Sanitaria Gregorio Marariéon (liISGM)
Numero de investigadores: 7

+ Dr. Angel Luis Corbi Lépez (MYCEBIO)

Centro de Investigaciones Biolégicas “Margarita Salas” (CIB, CSIC)

Numero de investigadores: 7

*******

Comunidad
de Madrid



ACRONIMO PROGRAMA DE ACTIVIDADES DE |+D - Objetivos

J Explicar los Objetivos y retos del programa

ﬁ- Endotipado Virolégico y Clinico

Caracterizacion de la Cohorte Clinica de Long COVID del H120 muestras
sistémicas y mucosas.

Correlacion de factores virales con perfil inmunoldgico para estratificar pacientes
en endotipos basados en gravedad clinica y patrones de infiltracion monocitaria.

2.- Analisis de la Inmunidad Entrenada en el Eje Monocito-Macréfago

Analisis del estado de “Training” de las subpoblaciones de monocitos en pacientes
PASC.

Determinacién del papel de TLR7/TLR8 y lectinas en el efecto de los restos virales
sobre la generacién de macréfagos reparadores.

3.- Diseccién del nodo regulatorio Serotonina-AhR
Influencia de la sefalizacién de serotonina sobre la actividad de AhR.

Identificacién de interacciones entre los receptores de serotonina 5-HT2B/5-HT7 y
receptores de quimioquinas.

4.- Validacion Traslacional y "Reset" Terapéutico

Validar estrategias de reprogramacion dirigidas a romper el bucle patoldgico del
PASC: Evaluacion de la modulacién farmacolégica de TLR7/8 y los efectos de los
Inhibidores de la recaptacion de serotonina.

Realizacién de una prueba de concepto definitiva in vivo utilizando un modelo de
raton serotonina-dependiente bajo estimulacion crénica por IFN.

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025
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1.- Endotipado Virolégico y Clinico
2.- Analisis de la Inmunidad Entrenada en el Eje Monocito-Macrofago
3.- Diseccién del nodo regulatorio Serotonina-AhR

4.- Validacion Traslacional y "Reset" Terapéutico

[Peripheral Viral Persistence \
& Macrophage Activation
Covipac N Long COVID Brain
., TLR7/8 ol ) ong CO! al
IOk~ ) < Systemic Pathology & Symptoms
ey /*& R ) ¢ . Inflammation &
Y \ )7 o Macrophage Training  Vagal Signal
viral ) . & Immune Dysregulation
Fragments Activated
Macrophage Kynurenine
p éﬁpAhR i
( \ ya
. ¢ ) — 'l /
Altered Tryptophan Metabolism 3 y e
( ) 7 Trained \
o Serotonin ," Dysrelgulat/ed X Clots
‘ ( ! * (5-HT) .+ Impaired Macrophage P
d v Reduced -~ Signaling - Vagal
0 ) Trp Silencing
W ) Neuroinflammation
& Vascular Damage

Kyn)
Increased

Cognitive Impairment,
Microclot Damage, and

Disbalanced Vagal Dysfunction

\A? Kynurenine [
(

Serotonin/Kynurenine Ratio |

= == j
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ACRONIMO PROGRAMA DE ACTIVIDADES DE I+D - Infraestructuras y capacidades del consorcio PN
* %k

Comunidad

J Describir con que medios cuentan: equipamientos, técnicas analiticas, etc; para que se conozcan demadria
las capacidades y principales infraestructuras a con las que cuentan y las que se van a adquirir
con el programa

( Advanced proteomics Platforms \
» Confocal and Super-resolution microscopy
+ TIRF imaging
» Electron microscopy, Cryo-EM, cryo-electron tomography
+ Correlative light microscopy, fluorescence imaging to visualize viral entry
* BSL-2 and BSL-3 biological containment laboratories
* Cell culture facilities, and advance Flow Cytometry Units
+ Single-cell RNA sequencing and spatial transcriptomics
» Bioinformatics support Units
+ Biobanks

+ SPF animal facilities

K. Advance imaging for small animals (micro-CT and bioluminescence systems)j

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025
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ACRONIMO PROGRAMA DE ACTIVIDADES DE |+D

GRACIAS

Datos de contacto de los IP de cada grupo

Dr. Rafael Delgado Vazquez (Coordinador, IMAS12)
Instituto de Investigacion Sanitaria Hospital 12 de Octubre (imas12)
rafael.delgado@salud.madrid.org

Dr. Mario Mellado Garcia (CKR)
Centro Nacional de Biotecnologia (CNB, CSIC)
mmellado@cnb.csic.es

Esther Gonzalez Almela (VHID),
Centro Nacional de Biotecnologia (CNB, CSIC)
egonzalezalmela@gmail.com

Dra. Amaya Puig Kréger (I3Lab-APK)
Instituto de Investigacion Sanitaria Gregorio Maranoén (liSGM)
amaya.puig@iisgm.com

Dra. Paloma Sanchez-Mateos Rubio (SIC-HGM)
Instituto de Investigacién Sanitaria Gregorio Maranoén (liSGM)
paloma.sanchezmateos@salud.madrid.org

Dr. Angel Luis Corbi Lépez (MYCEBIO)
Centro de Investigaciones Biolégicas “Margarita Salas” (CIB, CSIC)
acorbi@cib.csic.es

*******

Comunidad
de Madrid
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DE LA COMUNIDAD DE MADRID
EN SALUD

Investigamos hoy, mejoramos el mafana

PO

REFERENCIA: SAL-2025/SAL-GL-1384
AQRONIMO: CONEXT4CAN-CM
TITULO PROGRAMA: A Condensate-Targeting Platform for Next-

Generation Cancer Therapy

PRESUPUESTO CONCEDIDO. 1 . 1 OO . OOO€



CONEXT4CAN-CM - Participantes ek
e

Comunidad
de Madrid

Coordinacion — Unidad de Terapias Experimentales en Cancer (UTEC)

Dr. Alberto Ocana Fernandez - FIBHCSC IdIS
Unidad multidisciplinar en ensayos preclinicos y oncologia computacional INSTITUTO de
- 4 postdocs, 4 doctorandos y 1 técnico st A

Multiscale Modeling Group of Biological Systems (MMGBS) ‘
Dr. Jorge Reiié Espinosa - UCM ‘r Exgg?%:%gﬂg/\qw BIOMEDICA
Grupo especializado en biofisica computacional y modelizacidon multiescala

- 2 profesores titulares, 7 postdocs, 5 doctorandos y 3 estudiantes

Advanced Microscopy of Biocondensates (AMB)

Dr. Ivan Lépez Montero - UCM

Grupo especializado en biofisica de membranas y biocondensados
- 2 profesores asistentes, 3 postdocs y 3 doctorandos

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE |+D SALUD 2025




CONEXT4CAN-CM - Participantes ek
e

Comunidad
de Madrid

_/

Grupo de Cancer de Cabeza y Cuello (CCyC-CIEMAT)
Dra. Corina Lorz - CIEMAT
Grupo especializado en investigacion oncolégica y ensayos preclinicos
- 2 investigadores titulares, 2 investigadores adjuntos y 2 doctorandos

Molecular Image Processing (MIP-UPM)

Dra. Maria Jesus Ledesma Carbayo - UPM

Grupo especializado en analisis avanzada de imagenes bioldgicas
-1 postdoc y 1 doctorando

Translational Haematology Group (HTG)

Dr. Miguel Gallardo - FIBH120

Grupo especializado en hematologia traslacional y ensayos preclinicos
- 1 postdoc, 3 doctorandos y 1 lab manager

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE |+D SALUD 2025

Ciemat
Centro de Investigaciones

Energéticas, Medioambientales
y Tecnoldgicas

POLITECNICA

V£

~ Fundacién
1286 Investigacién Biomédica

— Hospital Universitario 12

.+-

Instituto de Investigacion
/ ;

Octubre
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CONEXT4CAN-CM - Objetivos

Las regiones intrinsicamente desordenadas (IDR) abren un nuevo espacio terapéutico, pero
también un desafio sin precedentes.

_ e DNA-repair condensates stabilized by PARP1-FUS-DNA interactions
T O ) . -
ft&“ ,’E& / o g
VY g | A :
COe A\ I i
& d’@ 20 %S P A T R
N ‘,l ~pl RGNS, Protein-poor liquid phase Protein-rich condensed phase Protein-poor liquid phase
R Inhibition of PARP1 condensates upon peptide insertion
ALy ¥
i X - R P v '_“.. Rad B ‘I,j:\.'x ¢ - )
WA ol Uy Wi "
Wa S
W ./
D ¥
— K

disrupciéon sobre IDRs
funcién no enzimética

inhibicion catalitica
resistencia & toxicidad

De la inhibicion de la actividad enzimatica al control de funciones no enzimaticas, como la

formacion de condensados biomoleculares, medidas por IDRs.

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE |+D SALUD 2025
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CONEXT4CAN-CM - Objetivos

Objetivo general

Validar las regiones intrinsicamente desordenadas —hasta ahora consideradas
oncogeénicos, usando PARP1 como prueba de concepto.

All-atom AlphaFold prediction Coarse-grained model
7t s,
p

Y

m pLDDT>30
90>pLDDT>70
70>pLDDT>50
pLDDT<50

Phase separation

g .
" g &
o - < g
TR v N S
[ B RRE " NTP > R L 2 Green — dense and viscous

TOPBP1
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no
druggables"— como dianas terapéuticas para bloquear la formacion de biocondensados

***** **

Comunidad
de Madrid



CONEXT4CAN-CM - Objetivos

_/

O1. Diseno de
inhibidores

Small molecules y
péptidos dirigidos a
IDRs

Modelado multiescala
para bloquear la
autonesamblacion de
condensados

OT. Analisis multiémico (transversal)
Integracion de datos gendmicos, transcriptémicos, protedmicos y de dependencia CRISPR con
hispatologia basada en IA, en base de datos de pacientes oncoldgicos de gran escala, para identificar

(
@

02. Sintesis y
caracterizacion

Sintesis quimica de
candidatos
Caracterizacion
experimental de small
molecules y péptidos
inhibidores

nuevas oncoproteinas

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE |+D SALUD 2025

03. Microscopia
avanzada

Evaluaciéon de
condensados y
tumores en células
vivas

FLIM, homoFRET,
anisotroia de
fluorescencia
Validacion cruzada
con sistemas modelos

72\ O4. Validacion
Qe) . . s
=7 in vitro e in vivo

¢ Union a diana: SPR,
footprinting

» Perfil de seguridad y
selectividad

» Eficacia antitumoral en
xenoinjerto/PDX

****t **

Comunidad
de Madrid



CONEXT4CAN-CM - Infraestructuras y capacidades del consorcio

Computacion e inteligencia
artificial (UCM, UPM, FIBHCSC)

+ HPC: >3600 CPU cores, servidores GPU,
acceso a Margerit-3

+ Simulaciones moleculares

* Machine learning / deep learning

» Disefio computacional de farmacos y
péptidos

* Analisis de datos e imagenes

@ Imagen y analisis celular
(UCM, CIEMAT, FIBH120, FIBHCSC)

» Microscopia confocal y de fluorescencia
*+ HS-AFM y videomicroscopia ultrarapida
* FLIM/FRET-FLIM, FCS/FCCS

+ Citometria y cell sorting

» Histologia e imagen de células vivas

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE |+D SALUD 2025
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Comunidad
de Madrid

Biologia moleculary
biofisica (UCM, CIEMAT, FIBHCSC)

Produccién y purificacion de proteinas
PCR/gPCR/ddPCR

Protedmica y genémica
Espectrofotometria y ultracentrifugacion
Ensayos bioquimicos

Caracterizacion biofisica y molecular
avanzada

@ Validacion preclinica y traslacional
&=

(CIEMAT, FIBH120, FIBHCSC)

Cultivo celular BSL-2/P2+

Modelos celulares y animales

Animalario y cirugia experimental
Imagen IVIS

Integracion con hospitales, unidades de
terapias experimentales y plataformas de
investigacion clinica
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CONEXT4CAN-CM - Infraestructuras y capacidades del consorcio

NUEVA INFRAESTRUCTURA DEL PROGRAMA (22.900€)
Refuerzo de las capacidades de computacion avanzada e inteligencia artificial.

MMGBS (UCM)

Adquisicion de 2 servidores HPC-GPU (15.700€)
GPU NVIDIA RTX 6000 Ada (48 GB) con alta capacidad de calculo y memoria
Aplicacion en IA, simulaciones moleculares y diseio de péptidos

MIP (UPM)

Adquisicion de 1 servidor GPU (7.200€)
GPU NVIDIA RTX PRO (24 GB) con capacidad dedicada en |IA y deep learning
Aplicacion en analisis de imagen, histopatologia y datos genémicos

Mayor capacidad de calculo para asegurar la escalabilidad de la plataforma.
Las simulaciones, IA y analisis de imagen permitiran acelerar el disefio de inhibidores small
molecules y péptidos previo a validaciéon experimental.

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE |+D SALUD 2025
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Comunidad
de Madrid




CONEXT4CAN-CM

Comunidad
" de Madrid

Dr. Alberto Ocana Dr. Jorge R. Espinosa Dra. Corina Lorz
UTEC (FIBHCSC) MMGBS (UCM) CCyC (CIEMAT)
alberto.ocana@salud.madrid.org jorgerene@ucm.es clorz@ciemat.es

GRACIAS

Dr. Miguel Gallardo

Dra. Maria Jesus Ledesma Dr. Ivan Loépez
MIP (UPM) AMB (UCM) HTG (FIBH120)
mj.ledesma@upm.es ivanlopez@quim.ucm.es miguelgallardodelgado@gmail.co
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REFERENCIA: SAL-2025/SAL-GL-1296
ACRONIMO: NEXT GEN IMMUNO_T-CM

TITULO PROGRAMA: Next Generation ImmunoTherapy Madrid
PRESUPUESTO CONCEDIDO: 1.100.000,00




SAL-2025/SAL-GL-1296 NEXT GEN IMMUNO_T-CM-

Emergente

Emergente

PROGRAMAS DE ACT

Participantes

Quienes somos: continuacion de NEXT_CAR_MAD

Centro

IP

Grupo

Coordinador

Universidad Autonoma de Madrid
Hospital Uiversitario La Paz-IdiPAz
UAM-HULP

Antonio Pérez Martinez

Cristina Aguirre Halin Bareke
Lucia Fernandez ~ Alfonso Alba
Marta Ibanez Laura Clares
Sara Naharro Alicia Martin Ayuso
Esther Diaz-Maroto Cicuéndez

ISCIII: Miguel Angel Rodriguez Mill Marc Garcia Moure
ici i i i : ‘ Alvaro Morales Molin Patricia Garcia Rodriguez
Partlmpante 2| Unidad BIOIOgIa Celular Javier Garcia Castro Beatriz Somovilla Crespo  Marta Marquez Cantudo
BIOC Isabel Cubillo Moreno
ISCIII: Victor Salido Subifias

Participante 3

Unidad Inmunoterapia del Cancer
ICA

Beatriz Martin-Antonio

Anxing Ge
Jian Canhui
Beatriz Morales Zahonero.

Participante 4

Instituto de Investigacion Sanitaria
Fundacién Jiménez Diaz
IIS-FJD

Laura Solan

Pilar LLamas

Ana del Rio Machin
Tamara Castafio
Sergio Ramos

Jesus Porta Etessam:

Participante 5

Fundacién Investigacion Biomédica
Hospital Universitario Nifio Jesus
FIB-HNJ

Africa Gonzalez

Gonzalo Garcia Aguilera Adriana Ortega Morales
Alba Rubio San Simén Jorge Garcia Martinez
Antonio Alarcon Sara Isabel Baena

Isabel Maria Sanchez Rodriguez

Blanca Herrero

Participante 6

CsiC

Insituto de Investigaciones Biomédicas
Sols-Morreales

IIBM-CSIC

Juan M Zapata

Manuel Izquierdo Pastor Celia Gonzalez Mufioz
Cristina Smith Gallego Javier Ruiz Navarro
Irene Anubla de la Cruz

Participante 7

Hospital Universitario 12 Octubre (H120)
Instituto Investigacion H120 (imas12)
H120-imas12

Anais Jiménez-Reinoso

Marina Gémez Rosel
Eva Garcia Veros
Noelia Lopez Garcia

Javier Arroyo Rédenas
Miriam Velasco Sidro
Susana Luengo Arias

Participante 8

CIEMAT-Unidad de Terapias Avanzadas
CIEMAT-CM

Jordi Minguillén

Laura Hidalgo Jose Antonio Casado
Andrea Lopez Arranz Begofia Diez.
Inés Arroba Rayo  David Charbonnier

*******

Comunidad
de Madrid



SAL-2025/SAL-GL-1296 NEXT GEN IMMUNO_T-cM-  Objetivos rrx
/ Objetivos o

Objetivo 1: UAM-HULP con CIEMAT-CM, ICA-ISCIIl e IIBM-CSIC, desarrollara nuevos abordajes
traslacionales y clinicos de terapia CAR-T para tumores hematologicos (CD5, CD7) y solidos (NKG2D,
TRUCK, B7-H3, CAR-NK)

Objetivo 2: BIOC-ISCIIl con UAM-HULP y CIEMAT-CM, optimizara terapias CAR-T para tumores solidos

(sarcomas y tumores del SNC)
Objetivo 3: ICA-ISCIII y 1IS-FJD con UAM-HULP y CIEMAT-CM, optimizaran una terapia para neoplasias

de células B y enfermedades autoinmunes basada en CD79b y BCMA, la adicién de IL18 y la combinacion
de CAR-T con CAR-NK

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 / 3




SAL-2025/SAL-GL-1296 NEXT GEN IMMUNO_T-cM-  Objetivos rrx
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/ Objetivos o
Objetivo 4: ICA-ISCIIl determinara proteinas tumorales transferidas a un CART-BCMA que inhiben su

eficacia en LNH, para desarrollar un CAR-T mejorado que inhiba estas proteinas

Objetivo 5: FIB-HNJ con IIBM-CSIC, desarrollara células CAR-T universales para neoplasias hematoldgicas

y tumores pediatricos extracraneales. Trasladaran a la clinica una viroterapia oncolitica con TILs para

neuroblastoma avanzado, y puesta en marcha del ensayo clinico ACTIVE .
ALOCELYVIR o i
, v . TlLs
A\ N
A N =
MsC alogéniéas Adenovirus humano (ICOVIR-5) e
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Objetivo 6: FIB-HNJ -UAM-HULP determinaran biomarcadores de respuesta, resistencia o recaida en

pacientes pediatricos con leucemia linfoblastica aguda tipo B tratados con CART-19

Objetivo 7: [IBM-CSIC con FIB-HNJ, UAM-HULP, ISCIIl, H120-imas12 y CIEMAT-CM, desarrollaran un
nuevo CAR para neoplasias B y vectores lentivirales para TRUCKs que expresen proteinas antitumorales
inducibles por el microambiente tumoral. Con UAM-HULP, investigara la sinapsis inmune entre células CAR-

T/INK y su diana para mejorar la persistencia y funcion efectora inmune mediante modulacion

inmunometabdlica

N

K\\‘ o /fjm
A

y, Ve N

y
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/ Objetivos S

Objetivo 8: H120-imas12 con ICA-ISCIIl, FIB-HNJ, CIEMAT-CM e IIBM-CSIC, desarrollard nuevas
estrategias de inmunoterapia multi-diana basadas en células STAb-T y CAR/CCR-T para tumores solidos y

hematologicos

Objetivo 9: CIEMAT-CM con BIOC-ISCIIl y UAM-HULP, desarrollara nuevas terapias CAR-T para tumores
hematoldgicos (B7-H3) y solidos (B7-H3, ERBB). B7-H3 se usara en osteosarcoma, y ERBB para HNSCC

Objetivo 10: todos llevaran a cabo la proteccién intelectual de estas potenciales terapias para iniciar ensayos

clinicos con los hospitalarios del consorcio. También se realizaran labores de difusion dentro del consorcio

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 / 6




SAL-2025/SAL-GL-1296 NEXT GEN IMMUNO_T-cM- - Infraestructuras y capacidades del consorcio

* ok ok k

/ Medios /Infraestructuras

de Madrid

1. Animalarios y acceso a modelos animales: NOD-SCID, NSG, SCIDbeige, modelos murinos
humanizados, modelos murinos transgénicos de cancer infantil, rastreo de luciferasa e imagenes in vivo

2. Tres unidades de Producciéon de Medicamentos de Terapia Avanzada: HULP, FIBHNJS y CIEMAT,
acreditadas por la AEMPS

3. Desarrollo de ensayos clinicos de fase temprana: unicéntricos y en la plataforma Innovative Therapies
for Children with Cancer (ITCC). Experiencia: HNJ y HULP en mas de 90 ensayos clinicos

4. Dos centros de referencia nacional para el diagndstico y tratamiento de cancer infantil

5. Colaboraciéon activa con asociaciones de pacientes: contacto directo con ellas (Fundacion CRIS
contra el cancer, AECC, Fundacién uno entre cien mil, Fundacion Aladina, Fundacion Leucemia y Linfoma,

ASION, entre otros)

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 / 7
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/ Medios /Infraestructuras

de Madrid

Experiencia previa como consorcio en NEXT GEN CART - CM (2022-2026): madurez colaborativa
entre los grupos, estandarizacion de procedimientos y transferencia metodoldgica inmediata
Instalaciones de ultima generacién:

-RMN de ultima generacion

-Citometria espectral

-Microscopia avanzada

-Secuenciacion masiva

-Protedmica, gendmica y bioinformatica de alto rendimiento

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 / 8




NEXT GENERATION IMMUNOTHERAPY MADRID (NEXT GEN IMMUNO_T-CM-)

GRACIAS

Antonio Pérez Martinez
antonio.perez@uam.es

Beatriz Martin Antonio
beatriz.martin@isciii.es

Javier Garcia Castro
jgcastro@isciii.es

Juan Manuel Zapata
jmzapata@iib.uam.es

Africa Gonzélez Murillo
africa.gonzalez@salud.madrid.org

Anais Jiménez Reinoso
a.jimenez.imasl2@h12o.es

Jordi Minguillén Pedreiio
jordi.minguillon@ciemat.es

Laura Solan Blanco
laura.solan@quironsalud.es

E Hospital Unwersitario
sancnsecrs 1@ PAZ  enipiicsian
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SAL-2025/SAL-GL-1180

ARCADIA2-CM

Arritmias ventriculares en la

insuficiencia CArdlaca Diseno de




\ Arritmias ventriculares en la insuficiencia CArdiaca: Diseno de KHHH
RCADI:A) teraplas farmacolégicas Avanzadas 2 Gomnidad

Coordinadora: Grupo de Farmacologia Cardiovascular:
Eva Delpon. Drs. Ricardo Caballero, Teresa Crespo
Investigadores: Josu Rapun, Sara Pérez-Martin, Alba de la

Iglesia, Luis Loya

Grupo de desarrollo avanzado sobre mecanismos y terapias
ooe de las arritmias: David Filgueiras-Rama
C Drs. Jorge Garcia-Quintanilla, Haruka Toda, Demetrio J.

Santiago
Investigadores: Alexia Ramos y Maria Maeve

Grupo de péptidomimeéticos. IQM: Diego Nuiez Villanueva
Dras. Rosario Gonzalez Muiiz, Mercedes Martin Martinez
Investigadores: Carlos Cuadros, Clara Rodriguez Blanco

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025
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A\ en la insufiCiencia O b t
etivos
RCADIA J/ ..o |
; farmacol logicas
— Avanzadas

e La insuficiencia cardiaca convierte al miocardio en un substrato
proarritmogénico: | la expresion de Nav1.5 (/na) y Kir2.1 (/k1)-> | velocidad
de conduccion y prolonga la repolarizacion

« DECA11 (EP24871115.2): terapia avanzada, selectiva, capaz de ejercer efectos
antiarritmicos

1. ldentificar el receptor y el mecanismo de accion responsable del
aumento de la expresion de canales Nav1.5 y Kir2.1.

2. Demostrar los efectos antiarritmicos de DECA11 y sus analogos en
modelos de ICFEry CAD con relevancia traslacional, una vez ya se ha
establecido el remodelado.

3. Desarrollar un analogo de DECA11 eficaz con propiedades
farmacocinéticas optimas. / 3
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J@Qo s,/ Infraestructura y Capacidades

Lo
FATER

52 UNIVERSIDAD

@ COMPLUTENSE

MADRID

Farmacologia =
Electrofisiologia celular cardiaca (patch-clamp)
Modelos celulares (hiPSC-CM) y organoides

Modelos murinos de IC (TAC y cardiopatia isquémica)
Biologia Molecular

Modelos porcinos de arritmias

Electrofisiologia in vivo (estimulacién intracavitaria, registros de ECGs,..)
Instalaciones centrales de excelencia (espectrometria de masas,

microscopia, RMC,....)

C

PROGRAMAS DE ACTIVIDADE
DE I1+D SALUD 2025

Sintesis avanzada de péptidos lineales y ciclicos
Dinamica molecular

Quimioprotedmica (sintesis de sondas fotolabiles y conjugacion con sondas fluorescentes)

Estudios farmacocinéticos in vitro

CONSEID SUPLRIOR DE INVESTIGACIONES CIENTIFICAS

Comunidad

de Madrid

|:| M Instituto de
Quimica Médica




SAL-2025/SAL-GL-1180

Arritmias ventriculares en la insuficiencia
CArdiaca: Diseno de

https://arcadia.edu.es/ teraplas farmacologicas Avanzadas 2
ARCADIA2-CM

Eva Delpdn: edelpon@ucm.es

David Filgueiras: david.filgueiras@cnic.es
Diego Nunez: diegonunez@igm.csic.es

GRACIAS

Barbara Barrio Calvo E ¥
LR bbarrio@ucm.es . ..}
csIC ~ Y%
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Investigamos hoy, mejoramos el manana
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SAL-2025/SAL-GL-1392
ACRONIMO: RENACER-CM

TITULO PROGRAMA: Red de Estudios Neuropsiquiatricos
sobre Ambiente, Carga genética y Esquizofrenia

PRESUPUESTO CONCEDIDO 1.100.000,00 €

REFERENCIA:



RENACER-CM - Participantes

PARTICIPANTES

* ok ok k

Comunidad
de Madrid

GRUPO FUNCION ORGANISMO INVESTIGADORES
- . Fundacion para la Investigacion Biomédica del Hospital Universitario La Paz /
HULP (idiPAZSM) Coordinador Instituto de Investigacion Sanitaria del Hospital Universitario La Paz (IDIPAZ) 12
HGUGM Reclutador Fundacién para la Investigacion Biomédica del Hospital Gregorio Marafiéon 19
Grupo emergente
UAM Reclutador Universidad Auténoma de Madrid/Facultad de Medicina 13
FARMAMED-UCM Procesamiento y andlisis | ;o <idad Complutense de Madrid/Facultad de Medicina 7
de muestras
H120 Reclutador Fundacién para Investigacion Biomédica del Hospital Universitario 12 de Octubre 10
HCSC Reclutador Fundacién para la Investigacion Biomédica del Hospital Universitario Clinico San 10
Carlos
HRyC Reclutador Fundacién para la Investigacion Biomédica del Hospital Ramoén y Cajal 10
FJD/HRJC Reclutador Fundacién Instituto de Investigacion Sanitaria Fundacién Jiménez Diaz 7
Nuevo grupo Fundacién para la Investigacién Biomédica del Hospital Universitario Principe de
HUPA-UAH - 8
Grupo emergente Asturias
HUPHM NUevo grupo Fundacion para la Investigacion Biomédica del Hospital Universitario Puerta de 17

Hierro

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025




RENACER-CM - Objetivos

/ 02 OBJETIVOS

+ Consorcio RENACER-CM (previamente AGES-CM: cohorte de primeros episodios psicoticos con 544

pacientes, 192 familiares y 425 controles)

* Lared del Consorcio RENACER-CM permite abarcar todos los grandes hospitales de referencia de la region

y acceder a una poblacion diana superior a 5 millones de habitantes

*  Objetivos RENACER-CM:

Incorporar modelos

Aumentar tamano 0 i :
: de inteligencia
muestral: . - e
i Ampliar seguimiento artificial: marcadores
700 pacientes, longitudinal (15 afios) - »
400 familiares y 600 9 de riesgo y desarrollo
controles de m.od.elos
predictivos

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025

Desarrollar nuevas
intervenciones y
plataforma de
ensayos clinicos

*******

Comunidad
de Madrid



RENACER-CM - Infraestructuras y capacidades del consorcio Kk ok

/03 INFRAESTRUCTURAS Y CAPACIDAD do Madnd

+ Trayectoria consolidada y elevada capacidad de ejecuciéon: Consorcio operativo desde 2010, con amplia
experiencia en el desarrollo coordinado de proyectos y capacidad para alcanzar los objetivos de forma auténoma y
eficiente.

* Infraestructura y medios técnicos consolidados. Los grupos disponen de la infraestructura, equipamiento y
recursos técnicos necesarios para la ejecucién del proyecto, junto con sistemas de seguimiento y evaluacion
continua de la calidad.

+ Elevada capacidad cientifica y formativa, con experiencia demostrada en atraccion y formaciéon de talento,
generacion de conocimiento y productividad cientifica.

* Red estable de colaboraciones especializadas: procesamiento de muestras sanguineas, analisis de muestras
geneticas, adquisicion de imagenes de RMN y espectroscopia, asociaciones de pacientes y familiares, industria.

* Refuerzo de los recursos humanos:

» Investigador/a de posgrado a tiempo parcial para tareas de reclutamiento (HULP-IdiPAZ-PEP, HGUGM-PEP, UAM-HLP,
H120-PEP, HCSC-PEP, HRyC-PEP, FJD-HRJC-PEP, HUPA-UAH, HUPHM-PEP).

» Asistente de Neuropsicofarmacologia Molecular para la gestion y analisis de muestras

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025
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RENACER-CM

GRACIAS

GRUPO

IP

CONTACTO

HULP (idiPAZSM)

Celso Arango Lopez

celso.arango@salud.madrid.com;

(Coordinador) carango@hggm.es
Covadonga Martinez . . .
HGUGM Diaz-Caneja y Dolores govadonqa.rnartlnez@llsqm.com,
Picouto Gonzalez mariadolores.picouto@salud.madrid.org
UAM Jose Luis Ayuso-Mateos joseluis.ayuso@uam.es

FARMAMED-UCM

Juan Carlos Leza

jcleza@med.ucm.es

Roberto Rodriguez-

H120 Jiménez roberto.rodriguez.jimenez@gmail.com
HCSC Marina Diaz Marsa marinadiaz.marsa@salud.madrid.org
HRyC Angela Ibafiez angela.ibanez@salud.madrid.org
FJD/HRJC Enrique Baca Garcia ebaca@quironsalud.es
HUPA-UAH David Fraguas davidfraguas@gmail.com
HUPHM M? Teresa Gonzalez mgsalvador@salud.madrid.org;

Salvador

teresacap@hotmail.com

* ok ok k

Comunidad
de Madrid
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REFERENCIA: SAL-2025/SAL-GL-1160

ACRONIMO: PREDICE-CM
TITULO PROGRAMA: Plataforma de Redes

Eléctromagnéticas para Diagnostico e Intervencion H
Cognitiva Eficiente en la Enfermedad de Alzheimer

PRESUPUESTO CONCEDIDO. 1 O62000€

1|;'ﬁ i!




PREDICE-CM- Participantes ok Sk S
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/ Grupos Participantes de Madrid

Coordinador: Fernando Maestu y M? Eugenia Lopez (UCM) Grupo de Neurociencia Cognitiva y
Computacional (6 invest)

1dISSC

INSTITUTO de
INVESTIGACION SANITARIA

FIBHCSC: Jordi Matias Guiu Antem (4 |nvest) Ter
I

SaisdMadnd
E.-_._-i-l do Mhadrid

FIBHULP: Ana Beatriz Gago (3 Invest) o
M

HOSPITAL
UNIVERSITARIO
DELA F'F!NCES.“‘

UPM-MIDAS: Lucia Prieto y Antonio Diaz (4 invest)

UNIVERSIDAD

centro de 7«, :‘: POLITECNICA
tecnologia . DE MADRID
biomedics POLITECNICA

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025




PREDICE-CM:- Objetivos
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Objetivos
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Comunidad
de Madrid

Reto principal: desarrollar un protocolo de diagnéstico e intervencién temprana en la EA

Objetivo 3

Objetivo 1

Objetivo 2

Reclutamiento Casos Anilisis de nuevos datos

~®

- . A
i, 2=

@ Controles

v ® soo e -

v
D Nombre Edad  Ciudad i) mcl
001 AnaGarcia B adid v @® AD Q a Wl
002 Luis pérez 3 Barcclona @ Otros
el e I (e Limpieza  Procesamiento  Resultados

de datos y andlisis y hallazgos

Objetivo 5

Modelo de Neurociencia Computacional

De los datos cercbrales a la prediccion y la intervencién

Par de electrodos 1
Datos cerebrales Modelo computacional
et e 100000
& bl f,=2.000Hz
VEG/EEG
@ ' A Par de electrodos 2
Ritcorcoral 72% f,=2010Hz B
Bi ador i i
somaeors Riesgo estimado

Simular +

= Comprender + Predecir
Z=| Datos clnicos
v—| ycognitivos

t Validaciény mejora del modelo J

Con nuevos datos
Estimulador de
interferencia temporal (TI)

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DI

Plataforma de datos web

J

Sefiales cerebrales (MEG/EEG)

@Dy e

3 0 &
a@n ST Cuctconns nosonats

Neuroi magen
(EEG/MEG/MRI)

i_f—)

.

¥ conectividad funcional

3 iommin seiend :
Biomarcadores en sangre

plau
B J e r— m L
// dedtos aor
“ NFL
TREM2
Yssotaacn 16
il

) e
yexportacién

Otros datos

Neuromodulacién por interferencia temporal

Estimulacion no invasiva y focal de regiones cerebrales profundas

O
AN

~ Interferencia
OOO (emvonente
Frooat = 10Hz

f,=2000Hz

£,=2010Hz

ﬁ\ Estimulacion focal

Regién cerebral de regiones profundas
profunda

(p.6j. corteza

cingulada anterior)

% Noinvasiva y segura
P

Modula la actividad
cerebral patolégica

clontif

oo

-

Herramientas

M

joraen fa
atencion al paciente

cién neuropsicolégica
Verles demogrficasy clinicas
Antecedentes famifares

Objetivo 6

Programa de formacién para Médicos
de la Comunidad de Madrid

Conocimiento hoy, mejor salud mafiana

Pnﬁ‘zﬁu
1ol

Objetivo 4

| g

Algoritmo de IA

Integracién multimodal de datos

Riesgo de demencia

mo  72% At
Riesgo estimado

Aprendizaje automtico
Modelo predictivo
Estimacion del riesgo

Objetivo 7

Coordinacion y difusion
Conectando ciencia, personas y sociedad

&% 7

Publicaciones
cientificas

Centros clinicos
¥ hospitales.

-
111

Universidades
¥ centros de nvestigacién

Congresos
yeventos

—

v
O
Equipo de
ccoordinacién
-0
an
.
colaboradores

00 legamen
amn

Mayor impacto.




PREDICE-CM- Infraestructuras y capacidades del consorcio P
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/ Infraestructuras disponibles de Madrid

Magnetoencefalografia Lumipulse G1200 Neuromodulacion
Analizador de inmunologia tACS y TMS
automatizado

MEGIN
TRIUX™ #b8
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Comunidad
de Madrid
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Fernando Maestu - fmaestuu@ucm.es

Maria Eugenia Lopez - mariaelo@ucm.es

b Hospital Clinico
Jordi Matias Guiu Antem - jordimatiasguiu@hotmail.com M

[ cComuniaae se Madria

Ana Beatriz Gago - dra.anagago@gmail.com "‘%"éf‘%
GRACIAS woseee Q| &M

Lucia Prieto - lucia.prieto.santamaria@upm.es

UNIVERSIDAD
POLITECNICA
DE MADRID

Antonio Diaz - antoniojesus.diaz@upm.es POLITECNICA
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REFERENCIA: SAL-2025/SAL-GL-1133
; . - ACRONIMO: PROTDESIGN-CM
Investigamos hoy, mejoramos el manana TiITULO PROGRAMA: Plataforma Integrada de Disefio de Proteinas

A para la Innovacion Biomédica y la Salud

PRESUPUESTO CONCEDIDO: 1,065,000 euros




PROTDESIGN-CM - Participantes

_/

7 grupos de investigacion
4 instituciones de la Comunidad de Madrid

Integracion de biologia estructural, bioinformatica, IA, gendmica, nanotecnologia y descubrimiento de farmacos.

Oscar Llorca - COORDINADOR

Macromolecular Architecture and Function Group

Rafael Fernandez-Leiro
Genome Integrity and Structural Biology Group

Roger Castells-Graells
Biomolecular Design and Structural Nanomedicine

Group Borja Ibarra
Single Molecule
Felipe Cortés Ledesma Manipulation Lab

Topology and DNA Breaks Group
000 IInStItutd
cnlo nanociencia

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025

Patricia Horcajada
Association of Proteins to
MOFs Group

iMtea

energy

Rubén Sanchez-

Garcia
Structural Biology
Informatics Group

ie

BUSINESS SCHOOL
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Comunidad
de Madrid
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PROTDESIGN-CM - Objetivos

*******

Comunidad
de Madrid

Creacién y consolidacion de una plataforma integrada de disefio y validacidon de proteinas artificiales

asistido por herramientas de IA

Objetivo 1 - el desarrollo de la plataforma y de los métodos
Objetivo 2 - aplicacion de la plataforma a un conjunto de estudios de caso biolégicos y terapéuticos en rutas implicadas en cancer
Objetivo 3 - formacion y educacion

Objetivo 4 - transferencia de resultados y tecnologia

Structural, cellular and biophysical
characterization and target validation

OLL-CNIO
Structural Biology
MolecularBiology

BI-IMDEA_Nano

PROTDES'GN-CM Biophysical characterization

Single-molecule

RGS-IE RFL-CNIO

Al-algorithms &deep learning Al-assited
.. Education protein design

BUSINESS SCHOOL

Delivery methods

..~ PH-IMDEA_Energy RCG-CNIO %
> Protein carriers Design virus-like & g
and delivery nanoparticles

minstitute o
iMmdea ‘
=ividea

energy nanociencia

FC-CNIO
Genetic screens
Functional validation
In vivo models

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025




BI-IMDEA_Nano

OLL-CNIO/RCG-CNIO

Advanced methods of structural and biophysical evaluati

FC-CNIO
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PROTDESIGN-CM

GRACIAS

Investigador Principal

Oscar Llorca

Rafael Fernandez-
Leiro

Roger Castells-
Graells

Felipe Cortés
Ledesma

Borja Ibarra

Patricia Horcajada

Rubén Sanchez-
Garcia

*******

Comunidad
de Madrid

Grupo

Macromolecular
Architecture and
Function Group

Genome Integrity and
Structural Biology
Group

Biomolecular Design
and Structural
Nanomedicine Group

Topology and DNA
Breaks Group

Single Molecule
Manipulation Lab

Association of Proteins
to MOFs Group

Structural Biology
Informatics Group

Institucion

CNIO

CNIO

CNIO

CNIO

IMDEA Nanociencia

IMDEA Energia

IE University

Email

ollorca@cnio.es

rfleiro@cnio.es

rcastellsg@cnio.es

fcortes@cnio.es

borja.ibarra@imdea.org

patricia.horcajada@energi
a.imdea.org

rsanchezgarcia@faculty.ie
.edu
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BTC-BOOST-CM PROGRAMA DE ACTIVIDADES DE I+D - Participantes

Participantes

I\
INSTITUTO de
3 INVESTIGACION SANITARIA

HospitalCinico San arlos

NEURYTA

IP Coordinador
Dr. Ulises Alfonso Gémez Pinedo

s
-

e
IDIPHIM

CINSTITUTO DE
INVESTIGACION

- NEUROICTUS
Dra. Maria Victoria Gémez Gaviiio

Qa,

g

UNIVERSIDAD

COMPLUTENSE

UBI-UCM

Dra. Isabel l1zquierdo Barba

30

& CEU
CBRAIN

PROGRAMAS DE
******* ACTIVIDADES DE
D EN SALUD

Comunidad
de Madrid

Ba._
TEC

Sistemnas de
microfluidica
organ on chip

ENTIDAD ASOCIADAD

Ciber BN

PhD Manuei Eﬁévez Amado
Sintesis de nanoparticulas

IMVESTIGACI O SANTTARIA

Haptal (i San s
PhD Ulises Gomez Pinedo
Coordinador
Modelos In vitre e In vive (WP1-3)

& CEU

PhD Maria Lucia Pefia Moreno
Modalos in vitro & in vive (WP1,4,5)

#

Miembros Asociados Asesores

Dra. Maria Lucia Peiia Moreno / Dr. Gonzalo Leén Espinosa

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025

PhD Pau Carrillo Barberd
Analisis de datos po 1A

: College

VNIVERSITAT
BEFEVALENCIA

LONDON

Miembros de consorcio BTC-BOOST-CM
22 MIEMBROS

UNIVERSIDA D

COMPLUTENSE

PhD Isabel Izquierdo Barba

Modelos in vitro & in vivo (WP1-3, 5)

N
R S CcM

INVES

NEURYTA:

NEUROICTUS:

UBI-UCM:
CBRAIN:

GACION

PUERTA DE HIERRO
PhD Maria Victoria Gémez Gavifio

Modelos in vitro e in vivo (WF1-5)

w~No~N
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Comunidad
de Madrid



BTC-BOOST-CM PROGRAMA DE ACTIVIDADES DE I+D - Objetivos Kk ok
/02 Objetivos y Retos de Madrid

Objetivo General

Consolidar la betacelulina como terapia regenerativa para ictus y Parkinson, avanzando de
TRL2-3 a TRL4-5

1. Definir dosis, ventanas terapéuticas y mecanismos en modelos in vitro avanzados.
2. Optimizar nanoparticulas intranasales con BTC y miRNA-7/miRNA-124.
3. Demostrar biodistribucion, seguridad y eficacia en modelos murinos.

4. Integrar un dossier preclinico.

5. Proteger resultados y preparar la transicion hacia ensayos clinicos Fase l/ll.

Reto Central:

Lograr una reparacion cerebral sostenida mediante una administracion no invasiva y escalable

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 / 3




BTC-BOOST-CM PROGRAMA DE ACTIVIDADES DE I+D - Infraestructuras y capacidades del consorcio o
* %k

/03 Infraestructura y Capacidades de Madrid

Cadena preclinica completa en la Comunidad de Madrid.

Modelos y validacion: cultivos 2D y 3D, organ-on-chip, modelos MCAOQO y 6-OHDA, conducta, cirugia
estereotactica e histologia.

Nanotecnologia: sintesis y funcionalizacién de nanoparticulas, DLS, potencial &., HPLC, liofilizacion,
produccion de nanoformulaciones.

Caracterizacién Multimodal: confocal, acceso a infraestructuras singulares (MRI microscopia
electronica), citometria, gPCR, NGS, bioinformatica, analisis de imagen con IA.

Biomarcadores y traslacion: Olink® bionbancos, unidades de estadistica, innovacion y ensayos
clinicos, animalarios y sala blanca.

Adquisiciéon de
bombas de fluidica, ultracongelador, nevera y ordenador especial para IA

Resultado a 48 meses:
Dossier preclinico, 8 publicaciones, 2 registros de patentes y 4 tesis doctorales

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 4




BTC-BOOST-CM PROGRAMA DE ACTIVIDADES DE 1+D U
Yty

J IdIS de Madrid

5 INSTITUTO de
] INVESTIGACION SANITARIA
- Hospital Clinico San Carlos
e L . ®
- Dr. Ulises Alfonso IDIPHIM

INSTITUTO DE
) INVESTIGACION

Dra. Maria Victoria

Gomez Gaviino
vgomez@idiphim.org

NEUROICTUS
G

Goémez Pinedo
ulisesalfonso.gomez@salud.madrid.org

GRACIAS

v

~IDIPHIM

%} : i -
— BTC-BOOST-CM g
UNIVERSIDAD. SAL-2025/SAL-GL-1169 UNI\}I‘;i{SIDAD
COMPLUTENSE - COMPLUTENSE
s MADRID -
Dra. Isabel Izquierdo
€ CEU Barba
ibarba@farm.ucm.es
B, UBI-UCM
TEC,
Alberto Quintero
B5_ Entidad Asociada Dra. Maria Lucia Peiia Moreno
maria.penamoreno@ceu.es

TEC

Dr. Gonzalo Leén Espinosa
gonzalo.leonespinosa@ceu.es

CBRAIN
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TITULO PROGRAMA: Modelos fundacionales de Inteligencia
Artificial aplicados a la oncologia de precision en los
tumores ginecoloégicos y genitourinarios
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FOUND-AI-CM - Participantes e
/ 01 CONSORCIO: GRUPOS INTEGRANTES

Comunidad

de Madrid
PGxTB (CSIC / lIBM) GreenDISC (UCM) GENCAN (IIS-FJD)
IP: Cristina Rguez-Antona IP: José L. Ayala i # IP: Ana Osorio
(7 investig.) g (7 investig.) (4 investig.)
Coord. General & Co-coord. Obj 1 \\L L Co-coord. Obj 1. Co-coord. Obj 2.
Cancer Renal, Modelos "'\“; $~ IA, Modelos Fundacionales, Susceptibilidad Genética,
preclinicos Supercomputacion Cancer de Prostata
HEMAP (11IS-FJD) [Emergente] GBioPrO (CSIC / lIBM) LINNO (HM Hospitales)
IP: Ana Rio-Machin IP: Maria J. Garcia By IP: Jesus Garcia-Donas

(5 investig.) (3 investig.) (8 investig.)

Co-coord. Obj 3.

Cancer Ovario, Transcriptomica
y Protedmica Exosomal

Co-coord. Obj 3.
Cancer de Ovario, Inestabilidad
Cromosodmica

Co-coord Obj 2.

Neoplasias Hematoldgicas
secundarias & CHIP

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025




FOUND-AI-CM - Participantes Kp
/ 02 CONSORCIO: MIEMBROS Y ENTIDADES ASOCIADAS
Comunidad

de Madrid

Miembros asociados

MDAnderson = R ;
on Lot | N Hospiten &’
Madrid - Espaia ’;

%
v

Antonio Rguez Hita

Experto innovaciony
transferencia en salud

Gemma Toledo

Patéloga experta,
tumores ginecolégicos

Eduardo Caleiras

Patélogo experto,
clinico y modelos

Entidades asociadas

m Fundacién Investigacién ASA‘O

Sanitas Hospitales At o

% GUARD  gerrui ACKcronu

CONSORTIUM s oasy

v/ Consorcio multidisciplinar y complementario
v Fuertes sinergias entre los grupos y miembros
v Grupo emergente lider en el campo

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025




FOUND-AI-CM - Objetivos

/ 01 RETOS

01

02

03

RETOS

04

05

Heterogeneidad molecular y clinica en los tumores

ginecolégicos y genitourinarios

Predisposicidn genética no resuelta. Familias de alto riesgo sin una causa
genética identificada

Variantes de significado incierto. Dificultan la estimacion individual del riesgo
de desarrollar cancer hereditario

Estratificacidon pronéstica subéptima. Modelos de prediccion de la
agresividad tumoral imprecisos, con riesgo de sobre- e infra-tratamiento

Predictores de respuesta insuficientes. Escasez de biomarcadores
predictivos de sensibilidad o resistencia los tratamientos

Neoplasias hematoldégicas secundarias. Riesgo individual incierto de
desarrollar tumores hematoldgicos tras quimioterapia o radioterapia

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025
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FOUND-AI-CM - Objetivos Ak ok

OBJETIVOS . r -
/ % Heterogeneidad molecular y clinica en los tumores Comunidad

de Madrid

ginecolégicos y genitourinarios

1 Desarrollar herramientas de IA transferibles a la practica clinica

2 Predecir el riesgo individual, identificar nuevos genes de susceptibilidad e
integrar la hematopoyesis clonal

OBJETIVOS

3 Descubrir biomarcadores multidmicos de pronéstico y respuesta terapéutica
1

RANSFERABLE COMPUTATIONAL TOOLS
(CLINICAL ENVIRONMENT)

gion” Ly iy v Problemas de alto impacto social
2 Multiomic / i-:j 3 = = =

Data & Moadis [ESSECHY o, o v Aproximaciones innovadoras

2 ——— A " Data odels

Al-DRIVEN

CANCER RISK PREDICTION s
INTEGRATING HEMATOLOGIC MALIGNANCIES

Al-DRIVEN
MOLECULAR BASED
&

LowRiski  Stratification | intemediste/
High Risk Theragy

Optimized prognostic
& predictive care

v Objetivos sinérgicos

Bench-to-Bedside
Software Deployment

Improved cancer
risk assesment

GYN-GU

/.

patients




FOUND-AI-CM - Infraestructuras y capacidades del consorcio gk

/01 MEDIOS do Madnd

Integracion de grandes cohortes multidmicas con computaciéon avanzada

y huevo equipamiento

CAPACIDADES Y MEDIOS EXISTENTES

« Cohortes y Datos Omicos
Acceso a WGS (cohorte FISH de 50.000 donantes sanos), UK Biobank, 100,000 Genomes,
TCGA, Beat AML. Muestras clinicas de biobancos (lIS-FJD, FISABIO, HM Hospitales).

* Modelos Preclinicos
Coleccion de organoides tumorales (PDOs en LINNO), modelos de carcinoma renal y
espectrometria de masas (protedmica de sEVs y oncometabolitos).

* Infraestructura Computacional
Servidores dedicados con GPU de alto rendimiento en UCM (GreenDISC) para IA y ciencia
de datos.

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE 1+D SALUD 2025 / 6




FOUND-AI-CM - Infraestructuras y capacidades del consorcio

/ 02 MEDIOS

Integracion de grandes cohortes multidmicas con computaciéon avanzada

y huevo equipamiento

NUEVO EQUIPAMIENTO A ADQUIRIR

PGxTB — CSIC
Sistema de imagen para deteccion rapida y cuantitativa de sefales fluorescentes en

ensayos funcionales preclinicos

GreenDISC — UCM
Estacién de trabajo GPU de alto rendimiento e infraestructura de Data Warehouse segura

para entrenamiento y fine-tuning de modelos fundacionales

LINNO — HM Madrid
Nanosight Pro Fluorescence para caracterizacion de vesiculas extracelulares por

Nanoparticle Tracking Analysis y cabina de bioseguridad/cultivo celular

v Excelente acceso a cohortes, modelos y analisis
v Nuevas capacidades de los equipos

ok ok ok

* Kk k
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Comunidad
de Madrid

Contactos

Dra. Cristina Rguez-Antona
Coord & IP PGxTB | CSIC / IIBM
crodriguezan@iib.uam.es

GRACIAS Dr. Jesus Garcia-Donas
IP LINNO | Fundacién HM Hospitales
jgarciadonas@hmhospitales.com

Dra. Maria J. Garcia
IP GBioPrO | CSIC/IIBM
mariajgarcia@iib.uam.es

Prof. José Luis Ayala
IP GreenDISC | U.Complutense Madrid
jayala@ucm.es

Dra. Ana Osorio
IP GENCAN | IS — F. Jiménez Diaz
analaura.osorio@quironsalud.es

Dra. Ana Rio-Machin
IP HEMAP | IIS - F. Jiménez Diaz
ana.rmachin@iis-fjd.es
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ACRONIMO: CAMALEON-CM

TITULO: Red de la ComunidAd de Madrid para Analisis Local Espacial de
prOtedmica por imageN avanzada
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CAMALEON-CM - Participantes Kk

Comunidad
de Madrid

Coordinador: Dr. Héctor Peinado Selgas (CNB-CSIC) - 7 grupos - 6 instituciones - 36 investigadores/as

Grupo Institucion Nodo IP N
M&M CNB-CSIC / AECSIC Biologia tumoral Héctor Peinado 4 Dra. Marta Cortés Canteli
Nodo de Enfermedad
Neurodegenerativa
LINEAIz CNC-CSIC / AECSIC Alzheimer Marta Cortés Canteli 5 Dr. Marco Laurenti Dr. Jon Zugazagoitia
Nodo de okl Nodo de Oncologia
Nanotecnologia Clinica
o ) .Y o
MATI - FIBH120 Oncologia clinica Jon Zugazagoitia 6 Lua CNC-AECSIC Mg
M
Emergente 4 ~2)
Dra. Maria Arrate
‘ : Munoz Barrutia Dra. Nuria Malats
LuNa ucm Nanotecnologia Marco Laurenti 8 Nodo Computacional @ Sg;fd oea ’};O_\\_ Nodo de integracion
de Imagen & IA .l clinica e 1A
. . . - MOA M&M
MOA ISCIIl Microscopia avanzada Diego Megias 4 scnr CNC-AECSIC
Emergente
L Dr. Diego Megias Vazquez Dr. Héctor Peinado
CBID-UC3M UC3m Bioimagen & IA Arrate Muinoz Barrutia 5 Nodo'de Microscapia Soorcinador
Avanzada Nodo de Biologia Tumoral
GMEG CNIO Integracion clinica & Nuria Malats 4
IA

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE I1+D SALUD 2025 2




CAMALEON-CM - Objetivos Kk

Comunidad
de Madrid

Microscopia Avanzada: identificacién de estructuras y
microentornos relevantes con resolucién nanométrica (<70 nm)

Nanotecnologia luminiscente y fotoquimica: activar y
marcar proteinas in situ de forma selectiva en ROls

Escaneo y deteccion de ROIs Activacion local de proteinas
Protedmica, IA e integracion de datos: Automatizar ;

seleccion de ROIls y vincular imagen—proteoma—clinica. e Rt S peitackion o LC-MS/MS + integracion

Aplicacion traslacional: Alzheimer y Cancer

Intensidad

Desarrollo de red, productos, tecnologia y firmas:
SOPs, software, formacion, explotacion y transferencia.

Aislamiento de la ROI Integracion imagen-proteoma

PROGRAMAS DE ACTIVIDADES DE I1+D SALUD 2025 3




CAMALEON-CM - Infraestructuras y capacidades del consorcio

_/
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Comunidad
de Madrid

Capacidades disponibles y desarrollo

Nanotecnologia / foténica

UCM-LuNa

» Nanoparticulas
* Click-chemistry
* Bioconjugacion

Imagen y proteémica

ISCIII-MOA

* STED/Confocal/HCS
» Escaner de Muestras
» Microdiseccion laser
» Espectrémetria de Masas

l Equipamientos principales

Confocal / STED / HCS

Disponibles

Escaner de portas

Microdiseccion laser

Muestras y validacién Integracion de datos
CNB-CSIC, FIBH120, CNC-CSIC UC3M-CBID + CNIO-GMEG
 Cohortes de pacientes - * Banco de imagenes
---Cancer y Alzheimer--- * Desarrollo de modelos
* Tejidos FFPE / fresco * Trazabilidad ROI-ID
* Modelos animales * Integracion con datos clinicos

A desarrollar

Orbitrap Astral / Microscopio NIR Médulos laser +
Eclipse para ROIs control 6ptico
T




CAMALEON-CM - Datos de contacto

_/

o Fundocién
lzio Investigacién Biomédica

u AD
COMPLUTENSE
MADRID

Instituto
de Salud
Carlos Il

ucdm

Urniversidad
Carlos il
de Madrid

cnlo stop cancer

Referencia: SAL-2025/SAL-GL-1147 - Acronimo: CAMALEON-CM

Grupo / institucion

M&M / CNB-CSIC

LINEAIz / CNC-CSIC

MATI/ FIBH120

LuNa/UCM

MOA /ISClI

CBID-UC3M/UC3M

GMEG/CNIO

IP

Héctor Peinado

Marta Cortés Canteli

Jon Zugazagoitia

Marco Laurenti

Diego Megias Vazquez

Arrate Muioz Barrutia

Nuria Malats Riera

* ok ok k

Comunidad

Investigadores/as principales por grupo

Email

hector.peinado@cnb.csic.es

marta.cortes@csic.es

j-zugazagoitia.imas12@h120.es

marclaur@ucm.es

diego.megias@isciii.es

mamunozb@ing.uc3m.es

nmalats@cnio.es

Presupuesto concedido: 1.100.000 € - Duracion: 2026-2029

Red de la ComunidAd de Madrid para Analisis Local Espacial de prOteémica por imageN avanzada
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