b+odonostia

osasun ikerketa institutua
instituto de investigacidon sanitaria

Memoria Cientifica 2016



INDICEGENERAL

1. INTRODUCCION . .ot coei oo et et 1
2. HITOS ACONTECIDOS. ... ettt e 3
3. ORGANIZACION. .ot e e 6
3.1. MISION, VISI® Y VALORES
B.LL MISION. ... e s e
BL2 VISION. ..ottt et s e 6
B.1.3. VALORES. ..ot et e e e 6
3.2. ESTRUCTUR DEL INSTITUTO 7
3.2.1. ORGANOS DE BECCIONORGANIGRAMA........coviiciiiieieis e s v 7
3.2.2. ESTRUCTURA ENTIFICA ....ccioiiiiicctiecieieis ettt ieeneiieee et 7
4. ACTIVIDAD DEL IBIODONOSTIA. ... ettt v 12
4.1. RECURSOS IS BIODOSDIA 12
4.1.1. RECURSOS HUMI®S: AREAS Y GRUPOS INVESTIGACION......ccooiiiiiiiicieee e 12
4.1.2. RECURSOS FIBDS.....cocoviiiiiieiiiieis eeeteeen e .. 25
4.1.3. RECURSOS TECNLOGICOS: PLATAFORBIRE APOYO A LA INSEIGACION. 26
4.2. RESULTADOS IIS BIODGDSTIA 57
4.2.1. PRODUCCION ENTIFICA 57
4.2.2. PROYECTOS DBIVESTIGACION. .......ccooveiviernnn. 68
4.2.3. ESTUDIOS CLIEOS........cceevevirirrirrnnne .76
4.2.4. GUIAS DE PRACTIG2LINICA.......... 88
4.2.5. ACTIVIDAD DOENTE Y FORMATIVA 92
4.2.6. DERECHOS DEROPIEDAD INTELECTUXIO INDUSTRIAL ...ocvciiiiiciieceeeiecee e 99
4.2.7. INVESTIGACIONEN RED: COLABORACIBESL.........ccocvevrereeennnae 110
ANEXOS ... i e e ————— e 115
ANEXO 1: LISTADO DHEAS PUBLICACIONES DEOS INVESTIGADORESED IS BIODONOSTIA 116
ANEXO 2: LISTADO DEPROYECTOS ACTIVOS DHS BIODONOSTIA 173

ANEXO 3: LISTADO DE.OS ESTUDIOS CLINIGOACTIVOS DEL IIBIODONOSTIA 194



INDICE DE TABLAS

TABLA 1. AREAS Y GRBOS DE INVESTIGACIOK SUS INVESTIGADOREESPONSABLES......coovvorvcccecieries evveeernssenreeenns 12
TABLA 2. PORCENTAJEDE IPS POR AREA DEIWESTIGACION......cooviieiiiiiieiiiniins evvevsesssssessissiesinnins aveesssssssssenssns 15
TABLA 3. PORCENTAJEDE DOCTORES SOBRE EDTAL DE INVESTIGADRES......ccoooiiiievieiiieiies eveeevessssssssessessensnnons .17
TABLA 4. RRHH ACTIV@ OBTENIDOS EN CONVEATORIAS COMPETITINB ..o evvevseesesssssssssssnnies oo 18
TABLA 5. DISTRIBUCI® RRHH ACTIVOS PORNETIDAD FINANCIADORA.......coovreiniiriinie evveevessesssesssssnieniens eeeviens 19
TABLA 6. PORCENTAJE DE CONESION SEGUN AREA DEVESTIGACION....c.oiiviiniviieinieiies evevetssssnssssseseiee v 21
TABLA 7. PORCENTAJEDE CONCESION SEGUNNEIDAD FINANCIADORA TIPO DE RRHH....oovoivirivevieveciecees evveeveesninens 22
TABLA 8. ESTUDIOS MOLECULARE®R CENTROS Y CCAA. ..o eveevnsssssisssssssiensies eveessessssssssssens 44
TABLA 9. MUESTRAS RECIBIDASOR TIPOLOGIA DE CEMROS DE PROCEDENCIA.......ocvoeceiieiiieices eveeeeeeeveessessesssensanns 47
TABLA 10. N° DE CITACIONES Y TASA DE CACION DE LAS PUBLIGRIONES DEL 1IS BIODMDSTIA EN 2016. .......ccoevvvrrrrnnns 63
TABLA 11. PUBLICACIQIES EN FUNCION DELBWMERO DE AUTORES QUEAS FIRMAN.........cooooiviiiiiieiees erveevesseeseesanias 65
TABLA 12. REVISTAS ON MAYOR FI EN LAS QE EL IS BIODONOSAIPUBLICO EN EL ANQOL6. ......coevovvrverieiisiiiiiirs v 66
TABLA 13. REVISTAS EN LAS QUBAS SE HA PUBLICAD;I DE LA REVISTA, CBRTIL Y DECIL..uucoceiieiieriisiiieies evveieens 67
TABLA 14. N° TOTAL DE PROYECTOS ACTIVASOR ENTIDA FINANCIADORA........covoiveieieeiieiies eeeeevesssseeseesaessen s .68
TABLA 15. N° TOTAL DE PROYECTOS ACTIVAEOR TIPO NATURALEZA......ccoivviieiieiiiniies evvevsssssssssssissisnies avessens 70
TABLA 16. N° TOTAL DE PROYECTOS ACTIVASOR AREA DE INVESTEEION. .....coiviveiiieriiiieies eeeeeteessseeseesessensnnons .71
TABLA 17. PORCENTAJES DE CONCESION SEGUWATURALEZA DEL PROYETO. ...ovviviireiisiiciiieiies eveevaessssssessssssssnsans 71
TABLA 18. PORCENTAJB DE CONCESION SEGUEWTIDAD FINANCIADORA.......ooviviircerieicees oeveeveevesssssenenenen oo 72
TABLA 19. PORCENTAJS DE @NCESION SEGUN AREFE INVESTIGACION. ....coovvvriiiisiinieiieies oevesssseseise e . 75
TABLA 20. DISTRIBUGDN DE LOS ESTUDIOSLENICOS POR TIPOLO@IY FASE.... 80
TABLA 21. INICIO DEESTUDIOS CLINICOS FOTIPO DE PROMOTOR.......coviiiriiiiniiiniies evveveesssssssnssssissiensies eveesssssans 83
TABLA 22. ESTUDIOS CINICOS DESARROLLAIPOR AREAS.......ccoooiviierieieiiieis eeeeeeneesesessesnsnienies vvesaessessss s 85
TABLA 23. SEMINARIOS ORGANIZAS POR EL 1S BIODADSTIA.......coviiieiisiirienies evveevessesssssssssnsinnies evversssssnsaens 93
TABLA 24. TESIS DOCDRALES DEFENDIDAS........cocovciiiiieisieies oveevesvessesssesisenees eveevessesssssssenesinnins eervensns 96
TABLA 25. HISTORICODE ACUERDOS..... 99
TABLA 26. EVALUACIONDE RESULTADOS......ccoviiiiiiieiiiiiiees eoeveesessessessisssnisnienies oeveeessessessesssssnenions averenins 100
TABLA 27. ACTIVIDADES DE REGISTRO DE Plo.civiiiciiiiiniiieiie eveevesvesssesssssissiensies ovveessssssssssssssssessiinsens ovoeeens 102
TABLA 28. ACTUACIONE REALIZADAS PARA BUANTENIMIENTO DE L&ARTERATECNOLOGICA.......oococvvrivisiences v, 103
TABLA 29. LICENCIASFIRMADAS Y CONTACTOBSTABLECIDOS........coiiviiieiieieiienes eoeveveeesenesessesnieniee vveveesaenanns 105
TABLA 30. CARTERA TENOLOGICA DEL IIS BDONOSTIA: RELACIORE REGISTROS DE PREPAD INDUSTRIAL 106
TABLA 31. CARTERA TENOLOGICA DEL IS BIDONOSTIA: RELACIORE REGISTROS DE PREPAD INTELECTUAL............... 109
TABLA 32. RESUMEN DIPARTICIPACION EN LABISTINTAS REDES DEJS GRUPOS DE INVESIACION...........oovvrvrrrrnnnes 112



INDICE DE FIGURAS Y GRAFICOS

FIGURA 1. ORGANIGRAMACTUAL DEL 1S BIDONOSTIA .....oviiiisiiiieieiins eoveveesesssssessessseninies ovsessesssssessessessenians 7
FIGURA 2. UBICACIONDEL IS BIODONOSTIA.....comiiiiiiiiiciinniins soeevvsssssssssssessssnninns seesssssssssssssssnseniens evsssnns 25
GRAFICO 1. DISTRBUCION DE IPS POR AR DE INVESTIGACION. ....ccooviviiiriiiinies eveeiessssnseneeinses vveessessensenes 15
GRAFICO 2. DISTRIBUON DE LOS INVESTIG2ORES POR CENTRQS.....ccoriirecieiiees covveeeeeesssesenssssinnennss oevvenessssons 16
GRAFICO 3. DISTRIBUION DE LOS INVESTIG2ORES SEGUN EL NIVEACADEMICO.....c.ovoviviiniviiiiieies eveveereeessessessesennens 17
GRAFICO 4. DISTRIBUON DE LOS RRHH PORREA DE INVESTIGACKD.......oovviriircirceicieces oeveeeeseessnsesessnennee erreens 19
GRAFICO 5. DISTRIBUON DEL NUMERO DE FRLICACIONES EN FUNON DEL CUARTIL...ccoviviimininiriieies eeveeessensennenens 57
GRAFICO 6. EVOLCION DEL NUMERO DEUBLICACIONES DURANTEL PERIODO 201282016. ....ovvvvevvrecreeeieeiiees eveerrans 58
GRAFICO 7. NUMERO DBUBLICACIONES CITAES POR AREAS DEIVESTIGACION EN EANO 2016. ......cocovvvevrirrirrrrrnnns ... 59
GRAFICO 8. EVOLUCIONDEL NUMERO DE PUBLKTIONES CITABLES PORREA DE INVESTIGACND......cooovvveriireieeiens e 60
GRAFICO 9. EVOLUCIONDEL NUMERO ARTICULOSEL PRIMER CUARTIL®R AREA DE INVESTIGHON.......covvriivricieinnns .60
GRAFICO 10. EVOLUCI® DEL FI DURANTE EIQUINQUENIO 2012- 2016. w..cevovvveiriiisiisiiseies eeveevesssssessssssnsenee avviens 61
GRAFICO 11. FI POR REAS DE INVESTIGACNEN EL AN 2016......ccvoivirireiciicieees eeveeeeeseeessesnisnieniee eveesaesaensnns 62
GRAFICO 12. EVOLUCI® DEL FI ACUMULADQPOR AREA DE INVESTAEION... . 62
GRAFICO 13. NUMERO B CITAS Y TASA DE CACION POR AREA DENVESTIGACION..........cooovvimiiiiieies eveeveseeseesienienis 64
GRAFICO 14. DISTRIBGION DE PROYECTOS GITEDIDOS SEGUN ENTAD FINANCIADORA........covviveieiiniiiees eveesiesinns 75
GRAFICO 15. DISTRIBOION DE PROYECTOS GI@EDIDOS POR AREA DEVESTIGACION........cooooiiiiiieieiienes e 76
GRAFICO 16. EVOLUCI® DE LOS ENSAYOS YSUDIOS CLINICOS......coiiminiiiiiiiniins eveveienienissssssssies vevresesennns 78
GRAFICO 17. TIPOLOGA DE ESTUDIOS CLINMTS. .....covvviiiiiveieieiceiiee eeveeveevesssseessisnisniens eerveesesssssssssenennenes o 79
GRAFICO 18. ESTUDIO®BSERVACIONALES CLIRBCADOS POR PROMOTO......coiiiiirinieiieies eevesssssssss s ssssines ... 80
GRAFICO 19. DISTRIBOION DE LOS ESTUDIOSLINICOS ACTIVOS SEBI LA FASE DEL MISMO......coooiieiiieieeiees evereeian 81
GRAFICO 20. ENSAYOSLINICOS POR FASESSU EVOLUCION........oviiiiiiiiicrieies oeveevsssssesssssensiens ervesssesssssnns 81
GRAFICO 21. DISTRIBOION DE ESTUDIOS QUICOS SEGUN EL TIPOE PROMOTOR.......cooiviiiieierieiees eveeeriessessesenas 82
GRAFICO 22. DISTRIBGION DEL TIPO DE PRWOTOR EN FUNCION DEAREA DE INVESTIGACMD .....cooovvvvveievieieees e, 83
GRAFICO 23. DISTRIBOION DE LOS ESTUDIOSLINICOS INDEPENDIHES SEGUN LA FASE REESTUDIO........cooovveveveceaian. 84
GRARCO 24. DISTRIBUCIONDE ESTUDIOS CLINICOSCTIVOS INDEPENDIENES VS AREA DE INVESZACION........ccocvvvcvinnne 84
GRAFICO 25. DISTRIBGION DE LOS ESTDIOS CLINICOS SEGUMS AREAS DE INVESBACION. ......coocvivicecieiiiees e 86
GRAFICO 26. DISTRIBOION DE LAS FASES YIPOLOGIA DE ESTUDIGQLINICO VS AREABE INVESTIGACION..............coonene.. 87
GRAFICO 27. ENSAYOSLINICOS ACTIVOS EBL ANO 2016. .... 87




b+odonostia

nstitutua
instituto de ir L

4n sanitaria

Memoria Cientifica Asociacion Instituto Biodonostia

1. INTRODUCCION

Como Director Cientifico del Instituto de Investigaciéon Sanitaria Biodonostia es para mi un
placer presentar la Memoria Cientifica correspondient e al afio 2016 del primer Instituto de

Investigacion Sanitaria de Euskadi.

El 11IS Biodonostia es una Entidad con personalidad juridica propia, bajo la férmula de
Asociacion sin animo de lucro, de la cual el Hospital Universitario Donostia (actualmente

Organizacion Sanitaria Integrada Donostialdea) es su ntcleo central.

La Asociacion esta incluida entre las entidades beneficiarias del mecenazgo de la Norma Foral
de Gipuzkoa 3/2004 de 7 de abril de Régimen Fiscal de las entidades sin fines lucrativos y de
los incentivos fiscales al mecenazgo de acuerdo con el articulo 18 y el Titulo Il de la citada
Norma Foral, por ser declarada de Utilidad Publica en virtud del Decreto 232/2014, de 16 de

diciembre, publicado en el Boletin Oficial del Pais Vasco el 22 de dici embre de 2014.

El IS Biodonostia nace el 26 de diciembre de 2008 a iniciativa de Osakidetza-Servicio Vasco de
Salud y la Fundacién Vasca de Innovacion e Investigacion Sanitarias, mediante la suscripcion
del Convenio de Colaboracién entre ambas partes para la creaciéon del Instituto de
Investigacion Sanitaria Biodonostia, con el objeto de promover la investigacion biomédica,
epidemiolégica, de salud publica y en servicios sanitarios, fundamentar cientificamente los
programas y politicas del sistema sanitari 0 y potenciar de forma preferente la investigacién
traslacional, entendida como aquella orientada a acelerar el traslado de los conocimientos

cientificos a la practica clinica, segin recomendaciones internacionales.

La clausula 62 del citado convenio preve ia la asociacion con otras entidades investigadoras a
fin de potenciar la investigacion multidisciplinar, fomentar sinergias, alcanzar masa critica y
obtener resultados relevantes para la salud de la poblacién, estableciendo los vinculos

juridicos necesarios.

Con este fin, se suscriben los Convenios de Colaboracién oportunos dando cabida a las
siguientes instituciones tras la ratificacién por parte de Junta Directiva del IS Biodonostia en
reunién de 5 de marzo de 2009: UPVVEHU Subdireccién de Salud Publica de Gipuzkoa, Osatek,
S.A, Ingema: Matia Instituto Gerontologico, CIC microGUNE Vicomtech-lk4, Inbiomed,
Diputacion Foral de Gipuzkoa, Parque Tecnoldgico de San Sebastian: Parque Tecnoldgico de

Gipuzkoa.

Instituto de Investigacion Sanitaria Biodonostia direccion@biodonostia.org
P° Doctor Begiristain, s/n 20014 Donostia Tfno: 0034 943006012 Fax: 0034 943006250
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El 17 de febrero de 2010, con el fin de dot ar de personalidad juridica propia al IIS
Biodonostia, se crea la Asociacién Instituto Biodonostia al amparo de la Ley 7/2007, de 22 de
junio, de Asociaciones de Euskadi y, en lo que sea aplicable, de la Ley Organica 1/2002, de 22
de marzo, del Derecho de Asociacién, aprobandose en el acto los Estatutos Sociales de la
Asociacion. Son socios fundadores de la Asociacion Instituto Biodonostia, Osakidetza-Servicio
Vasco de Salud, la Fundacién Vasca de Innovacién e Investigacion Sanitarias y Osatek, S.A. El
proceso de constitucién finaliza el 14 de junio del mismo afio, con la inscripcion de la
Asociacion en el Registro General de Asociaciones del Pais Vasco con el numero
AS/G/15251/2010.

En abril de 2010 se formaliza la colaboracién entre Osakidetza -Servicio Vaso de Salud y el IS
Biodonostia en materia de Atencién Primaria (AP), incorporandose como socio o asociado las

Organizaciones de Servicios de AP de OsakidetzaServicio Vasco de Salud.

Con fecha 27 de mayo de 2010, la Asamblea de la Asociacién ratifica la incorporacion como
socios 0 asociados de las entidades antes indicadas y la constitucion de la nueva Junta

Directiva o Consejo Rector.

En el afio 2011 es acredtado como Instituto de Investigacién Sanitaria por parte del Instituto
de Salud Carlos lll, logrando de este modo su incorporacién a la élite de Institutos de Salud

Acreditados a nivel estatal.

En junio de 2012 se incorpora Ik4-CIDETEC como socio o asociado del 1IS Biodonostia. En junio
de 2015 se produce la salida de las entidades CIC microGUNE (etinta) e Inbiomed y la
incorporacion de dos nuevos entes: Onkologikoa y Basque Center on Cognition, Brain and
Language (BCBL).

Con fecha 12 de Enero del 2016, la Asociacion es re-acreditada como Agente Cientifico
Tecnoldgico integrado en la Red Vasca de dencia, Tecnologia e Innovacion-RVCTI en la
categoria de Instituto de Investigacion Sanitaria, de acuerdo con lo especificado en el Decreto
109/2015, de 23 de junio de reordenacion de RVCTI, por el que se regula y actualiza la

composicién de la Red Vasca @& Ciencia, Tecnologia e Innovacion.

Instituto de Investigacion Sanitaria Biodonostia direccion@biodonostia.org
P° Doctor Begiristain, s/n 20014 Donostia Tfno: 0034 943006012 Fax: 0034 943006250
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2. HITOS ACONTECIDOS

Han sido muchos los hitos que han ido aconteciendo desde su creacion en el afio 2008. De
entre ellos, podriamos destacar la inauguracion del renovado edificio en el afio 2010 y su
acreditacion en el afio 2011 como Instituto de Investigacién Sanitaria (en adel ante 1IS) por
parte del Instituto de Salud Carlos lll, logrando de este modo su incorporacién a la élite de
Institutos de Salud Acreditados a nivel estatal. En este afio 2016, el hito mas importante del
IIS Biodonostia que ha acontecido ha sido la re-acreditacion por 5 afios como Instituto de

Investigacion Sanitaria por parte del Instituto de Salud Carlos lIl.
En el informe de auditoria se destacaron los siguientes aspectos:
U Grupo humano joven, inquieto y cohesionado.
U Orientacién creciente a la Innovacion.

U Nivel cientifico de los Grupos de Investigacion Consolidados y Emergentes

relevante.
U Indicadores de productividad satisfactorios y consolidados.

U Ambiente y espacio de colaboracion entre investigacion basica, investigacion clinica

y labor asistencial.

U Acciones de promocidn y respaldo de la investigacién e innovacién, de captacion de

talento y de difusion de cultura cientifica.
U Personal de gestién y administracion consolidado.

En relacion a la financiacion obtenida , en el afio 2016 el IIS Biodonostia ha logrado una
financiacién total de 5. 1 2 8 . 0 7 ®&tra¥éd de(convocatorias de ayudas competitivas, lo

que supone el record de financiacion competitiva obtenida por el Instituto

En la produccién cientifica, como hitos del periodo cabe destacar que dentro de las 5 revistas
con mayor Factor de Impacto en las cuales se ha publicado este afio, se encuentran New
England Journal of Medicine (FI=72.41), Lancet (47,83) y JAMA-Journal of the American

Medical Association (FI=44.41) en las que respectivamente han publicado un articulo los
Grupos de Investigacion de Oncologia Molecular, Genética Gastrointestinal y Epidemiologia de

las Enfermedades Crénicas y Transmisibles.

Instituto de Investigacion Sanitaria Biodonostia direccion@biodonostia.org
P° Doctor Begiristain, s/n 20014 Donostia Tfno: 0034 943006012 Fax: 0034 943006250
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Ademas, el Grupo de Genética Gastrointestinal, Gru po Emergente que inicia su recorrido en
2016 en el Instituto, ha publicado también dos articulos en Nature Genetics (FI=27.96) que es

la cuarta revista con mayor Factor de Impacto en las que se ha publicado este afio.

Asimismo, en relacién al Factor de Imp acto Acumulado y al Factor de impacto Medio del
Instituto, se han obtenido los valores mas altos de ambos indicadores, siendo 2.134 y 4,65

respectivamente.

Por su parte, el desarrollo de actividades cientificas e innovadoras de excelencia de
caracter trasl acional, promoviendo la generacion de sinergias con el entorno empresarial y
siendo un agente dinamizador del entorno en materia de transferencia del conocimiento, ha
permitido que en este afio 2016 se haya creado la primera spin-off del Instituto ( Indicate
Solutions, S.L), cuyo objeto social es la explotacion y comercializacién de la tecnologia y

procesos asociados en la deteccibn e identificacion de biomarcadores, centrdnd ose

principalmente en el cancer.

Continuando con la estrategia de formalizacién de nuevos Acuerdos Marco de Colaboracion ,
se ha cumplimentado la firma de los siguientes Convenios: Convenios con Consejo Nacional de
Investigaciones Cientificas y Técnicas (CONICET), Universitat Rovira i Virgili, Universidad de
Navarra, Universidad Auténoma de Madrid, Fundacién Centro de Tecnologias de Interaccion
Visual y Comunicaciones Vicomtech, Fundacion Instituto Gerontol6gico MATIA-INGEMA, Osatek
S.A'y Fundacién Instituto de Investigacion Marqués de Valdecilla; ademéas se ha levado a cabo
la renovacién de los Acuerdo Marco con la Asociacion BCBL Basque Center On Cognition,
Brain And Language, Fundacion CIDETEC, Fundacién Onkologikoa Fundazioa y Parque

Cientifico y Tecnoldgico de Gipuzkoa en San Sebastian.

Otro hecho que podemos destacar durante el afio 2016 es la Ill Convocatoria para la
intensificacion de la actividad investigadora , la cual, en el marco del Convenio Marco de
Colaboracion firmado el 17 de diciembre de 2014 con la Fundacion Colegio Oficial de Médicos
de Gipuzkoa-GISER ha permitido que 2 facultativos de Grupos de Investigacién del IS
Biodonostia hayan recibido financiacion para la liberacion de un 50% de su actividad

asistencial durante un periodo de 6 meses para la realizacion de Proyectos de Investigacion.

Asimismo, durante el afio 2016 también se ha desarrollado la Ill Convocatoria Intramural de
Proyectos de Innovacion , que fomenta el acercamiento hacia la Investigacién -Innovacién del
personal asistencial del Hospital Universitario Donostia, ahora OSI Donostialdea, con el

resultado de 22 proyectos financiados.

Instituto de Investigacion Sanitaria Biodonostia direccion@biodonostia.org
P° Doctor Begiristain, s/n 20014 Donostia Tfno: 0034 943006012 Fax: 0034 943006250
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También podemos destacar que la OSI Donostialdea ha sido distinguida con la A de Oro del
Premio Vasco a la Gestién Avanzada concedida por Euskalit. En el informe de auditoria se
indico que la Innovacién y la Investigacién han tenido una gran evolucién a nivel de la OSI
Donostialdea, hasta el punto de generar una Organizacion diferente pero absolutamente

vinculada a la OSI Donostialdea, el 1S Biodonostia, primer Instituto acreditado por el ISCIIl y

referente en la materia, al que la OSI Donostialdea encomienda la gestidon de su Investigacion
e Innovacion. Se destaco, asimismo, que el 1S Biodonostia es el ente gestor de la I+D+i en

Gipuzkoa y que formaliza la Gestion de la Innovacion de la OSI Donostialdea.

Por dltimo, en el mismo ambito de acreditaciones/certificaciones obtenidas por el IS
Biodonostia, en este afio 2016 se ha obtenido la Certificacion del Sistema de Gestién de
I+D+i del Instituto . AENOR ha concedido al IS Biodonostia el Certificado de Gestion de la
I+D+i con fecha 20-12-2016, como reconocimiento y evidencia de la conformidad de nuestro
Sistema de Gestidn con la norma UNE 166002:2014.

A modo de resumen, podemos indicar que el IIS Biodonostia da cobertura a toda la
investigacion llevada a cabo en el territorio histérico de Gipuzkoa dentro del ambito de
Osakidetza-Servicio Vasco de Salud, potencia de forma preferente la investigacion
traslacional, estd enfocada en el paciente y pretende mediante su estructura colaborativa

multi -institucional e interdisciplinar m ejorar la salud de los ciudadanos.

Esta Memoria refleja un afio de avances llevados a cabo por un gran equipo de profesionales
que, junto con nuestra alta capacidad cientifico -tecnolégica, nos permite competir a nivel

internacional.

Es un orgullo para mi dirigir este gran equipo y quiero aprovechar este espacio para
felicitarles por la gran labor desarrollada y agradecer , asimismo, el apoyo que de forma

continuada hemos recibido por parte del conjunto de Instituciones que integran el Instituto.

Les invitamos a conocer mas de cerca los logros de nuestros profesionales a través de las

paginas de este informe.

D. Julio Arrizabalaga Aguirreazaldegui
Director Cientifico del Instituto de Investigacién Sanitaria Biodonostia

Instituto de Investigacion Sanitaria Biodonostia direccion@biodonostia.org
P° Doctor Begiristain, s/n 20014 Donostia Tfno: 0034 943006012 Fax: 0034 943006250
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3. ORGANIZACIN

3.1. MISION, VISION WALORES

3.1.1. MISION

Ser el centro de |1+D+i de referencia del Sistema Sanitario P Ublico en Gipuzkoa, liderar el
desarrollo de actividades cientificas e innovadoras de excelencia de caracter traslacional y
gran repercusion en Euskadi, generando sinergias con su entorno empresarial que permitan

afrontar proyectos de valor afiadido cuyos resultados reviertan en el paciente y la sociedad.

3.1.2. VISION

Ser un centro de referencia en materia de | nvestigacion en Envejecimiento, Medicina de
Precisiobn e Innovacién Sanitaria, y un agente dinamizador de su entorno en materia de
transferencia del conocimiento, orientado a la excelencia y la calidad total desde un punto de

vista organizativo y poniendo el foco en las necesidades de la poblacién.

3.1.3. VALORES

U Excelencia Cientifica.

U Cohesion.

U Eficiencia y sostenibilidad.

U Calidad total.

U Innovacion.

U Internacionalizacién.

U El paciente como eje central.

U Retorno a la sociedad .
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3.2. ESTRUCTURMEL INSTITUTO

3.2.1. ORGANOS DE DIRECCI®RRGANIGRAMA

ASAMBLEA GENERAL

\\ [ INVESTIGACIONCLINICA ]

Figura 1. Organigrama actual del 1IS Biodonostia.

3.2.2. ESTRUCTURA CIENTIRIC

3.2.2.1. COMITE CIENTFICO ASESOR EXTERNO (CCAE)
El Comité Cientifico Asesor Externo (CCAE) es el Organo Asesor del IS Biodonostia, formado
por cientificos y gestores de la investigacién de reconocido prestigio cientifico y profesional

en el ambito de la investigacion biomédica y ciencias de la salud, tanto basica como clinica.
Componen actualmente este Comité los siguientes profesionales:

0 D. José Lopez Barneo, especialista en Neurologia, Director del Instituto de
Investigacion Biomédica de Sevilla 08IBIS.
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U D. Antonio Bernad Miana, Profesor de Investigacion del CSIC en Cardiologia

Regenerativa, Centro Nacional de Investigaciones Cardiolégicas (CNIC).

U D. Emilio Bouza Santiago, Catedratico de Microbiologia de la Universidad Autbnoma

de Madrid. Hospital Gregorio Marafién.

U D. Pedro Miguel Echenique: Catedratico en Fisica de Materia Condensada en la

UPV/EHU. Director del Donostia International Physics Center.

U D. Miguel Angel Piris, e specialista en Anatomia Patolégica y Diagndstico Molecular

en Cancer, Vicedirector del CNIO.

U D. Joan Rodés Teixidor, especialista en Aparato Digestivo, Director del Instituto de

Investigacion Sanitaria H. Clinic  dIDIBAPS.

3.2.2.1.1. Funciones del CCAE

U Emisién de dic tAmenes a peticién de la Junta Directiva o la Direccién Cientifica del

Instituto.
U Examinar las memorias anuales y los planes de actividades.

U Evaluar la actividad cientifica realizada en el Instituto y asesorar a la Junta

Directiva y al Director Cientifico, velando por la calidad de dicha actividad.

U Velar por el cumplimiento del reglamento, normas y declaraciones internacionales.

3.2.2.2. COMISIONDE INVESTIGACION

Es el Organo de participacion del 1IS Biodonostia, y tiene la mision de asesorar al Director
Cientifico del Instituto en materias relacionadas con la investigacion y politica cientifica. La
Comisién de Investigaciébn aprueba su propio procedimiento normalizado de trabajo que
detalla los aspectos relacionados con sus funciones, su operativa y composicion. La ultima

version de dicho procedimiento resulté aprobada en reunion de 12 de febrero de 2016.

3.2.2.2.1. Funciones de la Comisién de Investigacion

La Comisién de Investigacion tiene la misién de asesorar al Director Cientifico del Instituto vy,

por encargo de éste, se encarga de:

U Elaborar informes relativos a los proyectos para los que se solicita financiacion,

aprobando o denegando su desarrollo.

U Planificar la investigacion y politica cientifica en el Instituto.
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U Acreditar y priorizar las lineas y proyectos de investigaci  6n realizados en el

Instituto y en la OSI Donostialdea.

U Velar por la coherencia y continuidad de las Areas de Investigacion priorizadas en el

11S Biodonostia.

U Evaluar la idoneidad de incorporacion de nuevos Grupos de Investigacion al IS

Biodonostia.

U Fijar el procedimiento para la incorporaciéon de nuevos investigadores a Grupos ya

existentes en el IS Biodonostia.

U Compartir experiencias y resultados y poner en comun los principales elementos y

progresos de las Areas de Investigacion abiertas.

U Velar para que la investigacion gue se lleve a cabo en el IS Biodonostia se ajuste a

los principios éticos generales que deben inspirarla.

3.2.2.3. COMITE ETICO DE INVESTIGACION CLINICA
Los CEIC (ahora CElrs o CEIs) tienen sus competencias y actividad regulada por las

normativ as de las diferentes Administraciones Publicas Autonémica, Estatal y Europea.

Para la gestion y evaluacion de los Estudios Clinicos en Euskadi, se dispone de un Comité Etico
de Investigacion Clinica (CEIGE) Autonémico. Ademas el IS Biodonostia cuenta can el CEIC
del Area Sanitaria de Gipuzkoa que ofrece sus servicios a toda la provincia de Gipuzkoa, en

materia de evaluacion de proyectos de investigacion y estudios clinicos unicéntricos.

3.2.2.3.1. Comité Etico de Investigacién Clinica de Euskadi (CEIGE)

El Comité Etico de Investigacion Clinica de Euskadi (CEIGE ahora CEIm) evalua todos los
estudios clinicos multicéntricos con medicamentos y productos san itarios que sean realizados
en Centros Sanitarios de Euskadi, y aquellos que sean remitidos de forma extraordin aria por
los Directores de los Centros Sanitarios o por los comités acreditados de la Comunidad

Auténoma del Pais Vasco.

3.2.2.3.2. Comité Etico de Investigacién Clinica de Gipuzkoa

En la resolucién de 9 de marzo de 2015 de la Direcciébn de Planificacion, Ordenacion y
Evaluacion Sanitaria, por la que se otorga la renovacion de la acreditacion del Comité Etico
de Investigacion Clinica del Area Sanitarita de Gipuzkoa, establece el funcionamiento y

composicion del CEIC de Area Sanitaria de Gipuzkoa (ahora CEI).
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3.2.2.3.2.1 Funcionesdel CEICdel Area Sanitaria de Gipuzkoa

La resolucion antes indicada determina como ambito geogréfico e institucional de actuacion

del CEIC del Area Sanitaria de Gipuzkoa, los estudios clinicos unicéntricos, los estudios
postautorizacién de tipo observaci onal unicéntricos, y los proyectos de investigacion

unicéntricos que se realicen en:

U Todos los Centros de Osakidetza -Servicio Vasco de Salud hospitalarios y
extrahospitalarios, incluidos los de Atencion Primaria, del Area Sanitaria de
Gipuzkoa.

U Todos los centros de titularidad privada radicados en el Area Sanitaria.

U Centros de la Universidad del Pais Vasco/Euskal Herriko Unibertsitatea (UPV/EHU)

radicados en el Area Sanitaria de Gipuzkoa.

3.2.2.4. ORGANO HABIITADO: COMITE ETICO DE EXPERIMENTACION ANIMAL

El Organo Habilitado del IS Biodonostia (OH) es el 6rgano encargado especificamente de dar
cumplimiento al R.D. 53/2013 de 1 de febrero de 2013, en sus articulos 34 y 35, en el que se
establecen las normas basicas aplicables para la proteccién de los animales utiliz ados en
experimentacioén y otros fines cientificos, incluyendo la docencia, en los aspectos vinculados a

la evaluacion de proyectos, incluyendo la evaluacién retrospectiva.

El OH del 1IS Biodonostia es multidisciplinar, imparcial e independiente y cumple lo s requisitos

establecidos por la normativa vigente.

El reglamento propio del OH, de fecha diciembre de 2015, regula su funcionamiento y

composicion.

3.2.2.4.1. Operativa del Organo Habilitado: C omité Etico de Experimentacién Animal

El funcionamiento del OH esta sometido a lo previsto en su Reglamento, y en la legislacién
vigente relacionada con el bienestar y la experimentacién animal y sobre el régimen juridico

de las administraciones publicas.

3.2.2.5. PLATAFORM/S DE APOYO A LA INVESTIGACION
El IS Biodonostia dispone de unaserie de Plataformas de Apoyo a la I1+D+i dotadas de personal
cualificado y el equipamiento necesario para la realizacion de técnicas especificas, que

proporcionan asesoramiento y apoyo técnico y cientifico a los investigadores del mismo .

10

Instituto de Investigacion Sanitaria Biodonostia direccion@biodonostia.org
P° Doctor Begiristain, s/n 20014 Donostia Tfno: 0034 943006012 Fax: 0034 943006250



b+odonostia

osasun ikerketa institutua
instituto de investigacién sanitaria

Memoria Cientifica Asociacion Instituto Biodonostia

El objetivo de estas Plataformas es potenciar la investigacion biomédica poniendo a
disposicion de los Grupos de Investigacion, infraestructuras cientificas y personal cualificado
en las técnicas de elevado grado de complejidad o que requieran de una infraestructura

costosa o compleja.

Concretamente, el IS Biodonostia se dota de ocho Plataformas comunes para el desarrollo de
la actividad investigadora de sus miembros, coordinadas cada una por un Responsable de
Plataforma. Asimismo, las Plataformas de Cultivos Celulares, Diagnostico Molecular,

Genodmica e Histologia, tienen el soporte de un Responsable Cientifico de las mismas.
U Biologia Computacional.
U Cultivos Celulares.
U Diagnéstico Molecular.
U Gendmica.
U Histologia.
U Animalario y Quir6fano Experimental.
U Investigacion Clinica.
U Nodo Biobanco Vasco.

Durante el afio 2016, desde el Instituto se ha seguido desarrollando la prestacion de servicios
por las Plataformas al personal investigador interno del 1IS Biodonostia, asi como al personal
externo. Para dicho desarrollo se disefia el calculo de las tarifas para los servicios ofrecidos,

estando disponibles en la pagina web del Instituto.
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4. ACTIVIDAD DEL IIS E)DONOSTIA

4.1. RECURSOS IIS BIODORSDIA

4.1.1. RECURSOS HUMANGREAS Y GRUPOS DE/BETIGACION

4.1.1.1. Areas de investigacion

El IS Biodonostia se onfigura cientificamente en torno a 3 Areas de Investigacion
Transversales: Envejecimiento, Medicina de Precision e Innovacion; y 7 Areas de Investigacion
Verticales: Area de Neurociencias, Area de Enfermedades Hepaticas y Gastrointestinales, Area
de Enfermedades Infecciosas, Area de Oncologia, Area de Epidemiologia y Salud Publica, Area

de Bioingenieria y Area de Enfermedades Sistémicas.

En global, durante el afio 2016, existen 15 Grupos de Investigacién Consolidados, 9 Grupos

Emergentes y 1 Grupo Asociado.

A resaltar, la incorporacion dentro del Area de Enfermedades Hepéticas y G astrointestinales

del grupo de Genética Gastrointestinal , |l iderado por el Dr . Maur o DOdAmat

La Tabla 1 muestra la composicion de los Grupos de Investigacion de cada Area con sus

investigadores responsables.

Tabla 1. Areas y Grupos de Investigacion y sus Investigadores responsables.

Area de Investigacion

o Tipo de Grupo Investigador responsable
Grupos de Investigacion P P g P
Area Neurociencias Adolfo Lépez de Munain Arregui
Enf. Neurodegenerativas Consolidado Maricruz Rodriguez Oroz
Enf. Neuromusculares Consolidado Adolfo Lépez de Munain Arregui
EsclerosisMdltiple Consolidado David Otaegui Bichot
Neurodegeneracion Sensorial Emergente Javier Ruiz Ederra
Salud Mental y Asistencia P .
S Emergente Alvaro Iruin Sanz
Psiquiatrica
12
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Area de Investigacion

Grupos de Investigacion

Tipo de Grupo

Investigador responsable

Area Enf. Hepéticas y
Gastrointestinales

Luis Bujanda Fernandez de Piérola

Enf. Gastrointestinales Consolidado Luis Bujanda Fernandez de Piérola
Enf. Hepaticas Consolidado Jesus M2 Bafales Asurmendi
Genética Gastrointestinal Emergente Maur o DO Amat
Area Enf. Infecciosas Emilio Pérez Trallero
Enf. Prevenibles por Vacunacion Consolidado Gustavo Cilla Eguiluz
Infeccion Respiratoria y . S
Resistencia Antimicrobiana Consolidado Emilio Pérez Trallero
SIDA e Infecciones VIH Consolidado José Antonio Iribarren Loyarte
Area Oncologia Charles Lawrie
Oncologia Molecular Consolidado Charles Lawrie
Oncologia Celular Consolidado Ander Matheu Fernandez
Céancer de Mama Emergente Isabel Alvarez Lopez
Area Enf. Sistémicas Irene Diez ltza
Insuficiencia Cardiaca de . .
Etiologia Hipertensiva y Valvular Emergente Ramon Querejeta Iraola
Intervenccizr d-iroevr:spcéuulgtr::sen Ent. Emergente José Manuel Porres Aracama
Obstetricia y Ginecologia Emergente Irene Diez ltza
Servicios de Salud en Emergente Javier Mar Medina

Envejecimiento y Cronicidad

Instituto de Investigacion Sanitaria Biodonostia
P° Doctor Begiristain, s/n 20014 Donostia
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Area de Investigacion

— Tipo de Grupo Investigador responsable
Grupos de Investigacion P P d P

Area Epidemiologia y Salud

L Miren Dorronsoro Iraeta
Publica

Epidemiologia Ambiental y

. Consolidado Jesus Ibarluzea Maurolagoitia
Desarrollo Infantil
Epidemiologia Clinica Consolidado José Ignacio Emparanza Knorr
Epidemiologia de las Enf. _ .
P L 9 . Consolidado Miren Dorronsoro Iraeta
Cronicas y Transmisibles
Area Bioingenieria Julio Arrizabalaga Aguirreazaldegui
E-Salud Consolidado Ivdn Macia Oliver
Ingenieria Tisular Consolidado Ander Izeta Permiséan
Biologia Computacional y
. - . Emergente Marcos Arauzo Bravo
Biomedicina de Sistemas
Innovacion Asociado Julio Arrizabalaga Aguirreazaldegui

4.1.1.2. Investigadores

Durante el afio 2016 el IS Biodonostia ha contado con 379 investigadores quepertenecen a las
Areas priorizadas de investigacion del Instituto. De estos 379 investigadores 67 (18%) han sido
Investigadores Principales (IP) en Proyectos Autondémicos, Nacionales o Europeos activos
durante el afio 2016. El porcentaje de IPs teniendo en c uenta los proyectos de Convocatorias

Nacionales e Internacionales es del 10% (40).

Ademas 24 investigadores de Areas no priorizadas han sido IPs de Proyectos activos durante el
afio 2016. El Area de Investigacion que cuenta con mayor nimero de IPs es la de

Neurociencias (14 IPs), seguida de Oncologia (13 IPs).

Sin embargo, el mayor porcentaje de IPs sobre el t otal de investigadores lo tiene el Area de

Oncologia con un 2%, seguido del Area deEnfermedades Infecciosas, con un 26%.

Esta distribucion de | Ps por Areas se puede ver en elGrafico 1.
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Gréfico 1. Distribucion de IPs por Area de Investigacion.
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La Tabla 2 muestra el porcentaje de IPs dentro de cada Area de Investigacion.

Tabla 2. Porcentaje de IPs por Area de Investigacion.

Area de Investigacion N° investigadores N° IPs % IPs

Area Neurociencias 96 14 15%

Area Enf. Hepaticas y Gastrointestinales 29 7 24%
Area Enf. Infecciosas 31 8 26%

Area Oncologia 49 13 27%

Area Enf. Sistémicas 43 9 21%

Area Epidemiologia y Salud Publica 65 9 14%
Area Bioingenieria 66 7 11%

En cuanto a los centros, la OSI Donostialdea es el centro que aporta mayor nimero de
investigadores y de IPs al Instituto con 151 y 29 respectivamente, lo que supone un 4 1% de

investigadores y un 43%de IPs del total del 1IS Biodonostia.
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Algunos investigadores de la OSI estan asimismo, adscritos a la UPV/EHU teniendo doble

adscripcion Hospital (ahora OSI)y Universidad.

La distribucion de los investigadores por centros se puede ver en el Grafico 2.

o, D%
20/02/0
2%

m OSI DONOSTIALDEA
IIS BIODONOSTIA
5%
m UPV-EHU

40%  SALUD PUBLICA

9% VICOMTECH-Ik4
= RESTOS OSI's GIPUZKOA
RED SALUD MENTAL
7% Ik4-CIDETEC

UD. INVESTIGACION AP OSI's GIPU
OTROS

25%

Graéfico 2. Distribucién de los investigadores por centros.

El término OTROS que aparece en la leyenda corresponde con la distribucion de la suma de
investigadores incluidos en otras Entidades Sanitarias y Centros Tecnoldgicos conveniados con

la Asociacion en las que en cada Institucién el nimero de investigadores presente es pequenfio.

En relacion al nivel formativo de los investigadores, el 37% de los mismos est4 en posesion del

Titulo de Doctor.

La distribucién de los investigadores segun el nivel académico se presenta en el Gréfico 3.
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Graéfico 3. Distribucidn de los investigadores segun el nivel académico.

El porcentaje de doctores sobre el total de investigadores de cada Area de Investigacion se

presenta en la Tabla 3.

Tabla 3. Porcentaje de Doctores sobre el total de Investigadores.

Area de Investigacion N° investigadores DocTc())res Doc(t)/oores
Area Neurociencias 96 36 38%
Area Enf. Hepéticas y Gastrointestinales 29 15 52%
Area Enf. Infecciosas 31 12 39%
Area Oncologia 49 17 35%
Area Enf. Sistémicas 43 11 26%
Area Epidemiologia y Salud Publica 65 20 31%
Area Bioingenieria 66 28 42%
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El Area de Enfermedades Hepaticas y Gastrointestinales presenta el mayor porcentaje de

doctores con un 52%de sus investigadores.

4.1.1.3. RRHH en convocatorias competitivas

En total, durante el afio 2016 el 1IS Biodonostia cuenta con 82 Recursos Humanos (RRHH)
financiados en convocatorias competitiv as, de los cuales 34 (41%) se han concedido en
convocatorias del afio 2016.

Los RRHH obtenidos en convocatorias competitivas por cada una de las Areas de Investigacion
del Instituto se muestran en la Tabla 4.

Tabla 4. RRHH activos obtenidos en convocatorias competitivas.

ARo convocatoria

Area de Investigacion Anterior al N® ;:ngde
afio 2016 Ao 2016
Area Neurociencias 21 13 34
Area Enf. Hepéticas y Gastrointestinales 5 6 11
Area Enf. Infecciosas 1 0 1
Area Oncologia 12 13 25
Area Enf. Sistémicas 0 1 1
Area Epidemiologia y Salud Publica 1 0 1
Area Bioingenieria 8 1 9
Total 48 34 82

La distribucién de los RRHH activos por Areade Investigacion se representa en el Grafico 4.
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Gréfico 4. Distribucion de los RRHH por Area de Investigacion.

Por otra parte, la distribucion de dichos RRHH activos por entidad financiadora se presenta en
la Tabla 5.

Tabla 5. Distribucion RRHH activos por entidad financiadora.

Afio convocatoria

. . . N° Total % Sobre el
Entidad Financiadora . ’
Anterior al ARG 2016 RRHH total
ano 2016
Instituto de Salud Carlos Il 7 6 13 16%
Ministerio de Economia
o y 4 2 6 7%
Competitividad
Ministerio de Educacion,
0 1 1 1%
Cultura y Deporte
Departamento de Educacion,
R . . . 20 17 37 45%
Politica Linguistica y Cultura
Departamento de Salud 0 1 1 1%
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ARo convocatoria

N° Total % Sobre el
Entidad Financiadora Anterior al RRHH ° total
" Afio 2016 o
ano 2016
Fundacion Vasca para la
acle P 8 3 9* 13%
Cienciadkerbasque
Fomento de San Sebastian
2 0 2 2%
SA
Fundacién Jesus de Gangoiti
9 3 0 3 4%
Barrera
Asociacion Esparfiola Contra
j 4 2 6 7%
el Cancer
Fundacién Colegio de
o °d 0 2 2 206
Médicos de Gipuzkoa
Total 48 34 82 100%

Nota: De los 3 RRHH conseguidos en el afio 20162 corresponden a Investigadores Research Fellowsque
conformaban ya parte del 1IS Biodonostia y que han obtenido durante este afio 2016 sendas plazas de
Investigador Research Associate, de forma que el nimero total de RRHH financiados por la Fundacion

Vasca para la Ciencia Ikerbasque en este afio se corresponde con 9.

Si nos centramos en las convocaorias competitivas del afio 2016, el nimero de RRHH
concedidos ha sido 34, representando esta cifra el 57 % de las sdicitudes que se presentaron
(60).

El Area de Enfermedades Sistémicas es el que mayor porcentaje de concesiones ha conseguilo

(100%) aunque hay que tener en cuenta que soélo ha presentado un solicitud.

El Area de Oncologia ha conseguido un 76% de concesiones con un total de 17 solicitudes el
Area de Enfermedades Hepéticas y Gastrointestinales un 67%de concesiones sobre un total de
9 solicitudes presentadas y el Area de Neurociencias un 48% de concesiones con 27 solicitudes

presentadas.

En la Tabla 6 se muestra el porcentaje de concesién segun el Area de Investi gacion.
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Tabla 6. Porcentaje de concesion segin Area de Investigacion.

; RRHH RRHH .,
Areas .. . % Concesion
solicitados concedidos
Area Neurociencias 27 13 48%
Area Enf. Hepaticas y
. . 9 6 67%
Gastrointestinales
Area Enf. Infecciosas 0 0 0%
Area Oncologia 17 13 76%
Area Enf. Sistémicas 1 1 100%
Area Epidemiologia y Salud Publica 0 0 0%
Area Bioingenieria 5 1 20%
Area No priorizada 1 0 0%
Total 60 34 57%

El Area de Neurocienciasy el Area de Oncologia han obtenido el mayor nimero de RRHH (13
cada uno) representando el 48% del total de RRHH solicitados en el caso de Neurociencias y
76% en el caso de Oncologia. El Area de Enfermedades Hepaticasy Gastrointestinales ha

obtenido 6 RRHH representando un 67%de las solicitudes presentadas.

Por otra parte, en relacién a las entidades financiadoras, es el Departamento de Educacién,
Politica Lingliistica y Cultura del Gobierno Vasco la que mas RRHH ha concedido al IS

Biodonostia (17), repr esentando el 50% del total concedido en el afio 2016.

En la Tabla 7 se muestran estos porcentajes de concesion segun la entidad financiadora vy tipo
de RRHH.
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Tabla 7. Porcentaje de concesidn segun entidad financiadora y tipo de RRHH.

Entidad . . . .
. . Tipo Solicitados Concedidos % Concesion
Financiadora
Predoctorales iPFIS 5 1 20%
Miguel Servet | 3 0 0%
Miguel Servet I 2 2 100%
Instituto de Salud
Rio Hortega 2 1 50%
Carlos Il
Sara Borrell 2 1 50%
Juan Rodés 1 0 0%
Intensificacion 1 0 0%
BAE/MBAE 1 1 100%
Total: Instituto de Salud Carlos Il 17 6 35%
Juan de la Cierva
., 2 1 50%
Incorporacion
Ministerio de
i Juan de la Cierva
Econo.rTu.a y - 1 0 0%
Competitividad Formacion
Ramon y Cajal 3 1 33%
Total: Ministerio de Economia
e J 6 2 33%
Competitividad
Ministerio de
., Becas Predoctorales
Educacion, Cultura EPU 1 1 100%
y Deporte
Total: Ministerio de Educacion, Cultura
ini i ucaci ultura 'y 1 1 100%
Deporte
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Entidad . . . .,
. . Tipo Solicitados Concedidos % Concesion
Financiadora
Ayudas de formacién
de personal
. P ) 12 10 83%
investigador
Departamento de predoctoral
Educacion, Politica
inatisti Programa
Lingiistica y Cultura 9 1 0 0%
Postdoctoral
Estancias 8 7 100%
Total: Departamento de Educacion,
“p . 21 17 81%
Politica Linguistica y Cultura
Departamento de
P Formacion 2 1 50%
Salud
Total: Departamento de Salud 2 1 50%
Research Fellows 1 0 0%
Fundacién Vasca
para la Ciencia Research Professor 1 1 100%
Ikerbasque
Research Associate 2 2 100%
Total: Fundacion Vasca para a Ciencia
P 4 3 75%
Ikerbasque
Asociacion Espafiola Practicas de
'p . 2 2 100%
Contra el Cancer Laboratorio
Total: Asociacién Espafiola C ontra el
=sp 2 2 100%
Cancer
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Fundacién Colegio Liberacion
de Médicos de . 4 2 50%
. facultativos
Gipuzkoa
Total: Fundacion Colegio de Médicos de
. g 4 2 50%
Gipuzkoa
Fundacion Tatiana Pérez de Guzman el
1 0 0%
Bueno
Total: Fundacion Tatiana Pérez de
p 1 0 0%
Guzman el Bueno
Asociacion Espafiola de Pediatri a 1 0 0%
Total: Asociacion Espafola de Pediatri a 1 0 0%

4.1.1.3.1. lkerbasque

El Gobierno Vasco cre6 lkerbasque, la Fundacion Vasca para la Ciencia con el objetivo
primordial de colaborar en el desarrollo de la investigacion cientifica en el Pais Vasco, y asi
fortalecer el Sistema de Ciencia en Euskadi mediante la incorporacion, retencion y

consolidacion de investigadores/as y la creacion de Centros de Investigacion Basica.

Ikerbasque ha sido galardonada por la Direccién General de Investigacion e Innovacién de la
Comisi-n Europea con el sello OHR Excellence
personal investigador, que reconoce a las instituciones de referencia en Eu ropa en cuanto a

seleccion, contratacion y consolidacion de Investigadores.

El 1IS Biodonosta, con el fin de fortalecer el i ncremento de la masa critica investigadora del

Instituto (uno de sus Ejes Estratégicos), ha conseguido atraer al Instituto person al
investigador de primera linea con un total de 9 investigadores, 4 lkerbasque Research
Professor (uno de ellos incorporado en 2016) y 5 lkerbasque Research Fellow. Dos de los
Ikerbasque Research Fellow han sido evaluados en 2016 pasando a lkerbasque Res&ch

Associate.
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4.1.2. RECURSOS FiSICOS

Centros
tecnolégicos

’
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’ ipital Univi o S

“Donostia
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-
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L .
Onkologikoa =
|ISBiodonostia

Figura 2. Ubicacion del 1IS Biodono stia.

El 1IS Biodonostia tiene como nlcleo fundamental la OSI Donostialdea. Es en este recinto
donde se ubica el edificio del Instituto, con una superficie  construida total de 3.600 m?

repartidos en cinco plantas:

U PLANTA-1: Animalario y Quir6fano Experimental y Despachos del personal de la

Plataforma.

U PLANTA 0: Direccién Cientifica, Gerencia, Unidad de Gestion Econémica-Administrativa,
Unidad de Proyectos, Unidad de RRHH, Unidad de Innovacién, Plataforma de
Investigacion Clinica, Unidad de Coordinacion Cientifica, Unidad de Evaluacion -Calidad,
Unidad de Comunicacién, Unidad de Apoyo Metodolégico, Sala de Reuniones y Salén de

Actos.

U PLANTA 1: Area de Neurociecias, Biobanco, Plataforma de Cultivos Celulares (Sala de

Cultivos: cuarentena), Sala de Microscopia y Despachos de Jefes de Area.
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i PLANTA 2: Area de Oncologia, Area de Bioingenieria (Ingenieria Tisular), Area de
Enfermedades Hepaticas y Gastrointestinales, Plataforma de Gendmica, Plataforma de
Diagnostico Molecular, Plataforma de Cultivos Celulares (Sala de Qultivos), Citometria
de Flujo, Plataforma de Histologia, Sala Fria y Despachos de Responsablesde las

Plataformas de Gendmica, Diagnéstico Molecular y Cultivos.

U PLANTA 3: Sala de Formacién, Sala de Videoconferencias,Unidad de Investigacién en
Atencion Primaria, Area de Bioin genieria: Biologia Computacional y Biomedicina de
Sistemas, Plataforma de Biologia Computacional, Despachos de Jefes de Grupo y dé

Responsablede la Plataforma de Investigacién Clinica y Zona de descanso.

4.1.3. RECURSOS TECNOLOGICPLATAFORMASE APOYO A LA INVEESACION

4.1.3.1. Plataforma del Animalario y Quir6fano Experimental
El IIS Biodonostia dispone de un Animalario y Quiréfano Experimental, situado en la planta -1
del edificio, que ocupa una superficie aproximada de 750 m 2. Da cobertura a la investigacion

basica del 1IS Biodonostia, y a otros Centros de Investigacion en el ambito de Gipuzkoa.

Contiene dos zonas de estabulacion, una de barrera y otra convencional, libre de patégenos
especificos (SPF). En dichas zonas, los animales se mantendran en condiciones de alta
seguridad biolégica, con parametros sanitarios y ambientales rigurosamente controlados. En
estas zonas, se mantienen colonias de conejos, ratas, ratones, cobayas y especialmente

modelos transgénicos.

El Quiréfano Experimental, a su vez, da apoyo a la investigacién bésica con modelos de
animal pequefio, mediano y grande, siendo ademas un elemento fundamental en la
formacién, adiestramiento y desarrollo en las distintas disciplinas méd ico-quirargicas, por

ejemplo, té cnicas quirlrgicas de minima invasién como laparoscopia o endoscopia.

La sala de Fisiologia y Procedimientos complementa el &rea quirdrgica mediante la
incorporacion de puestos quirdrgicos de microcirugia con estaciones de anestesia

independientes y todo ello monitorizado de forma audiovisual.

Esta sala a su vez, por sus caracteristicas estructurales, permite impartir talleres de docencia
en las distintas disciplinas necesarias para el adecuado manejo del animal de

experimentacion.

La Plataforma tiene el objetivo de ser flexible y dar solucion a los problemas que se plantean

los investigadores, naciendo como una instalacion para trabajar con animal pequefio, mediano
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y grande, proporcionando asesoramiento técnico a los usuarios en relaciéon con el animal de
experimentacion y su entorno, teniendo la responsabilidad de velar por el cumplimiento de la

normativa vigente sobre proteccion de animales usados para fines cientificos ( RD53/2013).

Para homologar la filosofia del 1IS Biodonostia, ha sido necesario pasar un proceso de
inscripcion en el registro de centros de cria, suministradores y usuarios de animales de
experimentacién, obteniéndose dicha inscripcién. Asi mismo, se ha o btenido la autorizacion

de uso y confinamiento de Organismos Modificados Genéticamente (OMG)tipo 1.

4.1.3.1.1. Nuevosservicios en 2016

La Plataforma del Animalario y Quiréfano Experimental del IS Biodonostia ofrece diferentes
servicios, entre los que podemos destacar el disefio de programas personalizados de
aprendizaje, organizacion de cursos y/o eventos relacionados con las ciencias médicas, cursos
reglados de formacién continuada, desarrollo de proyectos de investigacion quirdrgicos y no
quirdrgicos, adiestramie nto de nuevas técnicas no invasivas, adiestramiento de técnicas de

microcirugia, disefio de modelos experimentales y asesoramiento experimental.

Durante este ejercicio se ha puesto en marcha el Organo Habilitado del IIS Biodonostia en
cumplimiento del RD 532013 del 1 de febrero, por el que se establecen las normas basicas
aplicables para la proteccion de los animales utilizados en experimentacion y otros fines
cientificos, incluyendo la docencia . Dicho Organo b forman diferentes agentes del Parque
Cientifi co y Tecnol6gico de Gipuzkoa, con la intencién de facilitar y afianzar la interrelacion

en el uso de los recursos disponibles en favor de la excelencia investigadora.

El desarrollo de los proyectos bajo norma OCDE de caracter traslacional que se completd e n
el ejercicio anterior, afianza definitivamente su importancia dentro de la actividad de la

Plataforma, con el desarrollo de diferentes modelos experimentales establecidos bajo norma.

4.1.3.1.2. Cursos yseminarios organizados

E Curso de acreditacion para el uso y utlizacion de animales de
experimentaci-n: o0Curso para |l a formaci-n d

procedimientos de investigaci - n con ani malMasodeallee gor 2 a BO6.

E 5 Planes de formacién en cirugia laparoscépica-Servicio de Ginecologia y
Obstetriciade la OSIDonosta | dea, d4Boé6t (8 m 10 de mar zo; 12
abril; 10, 12 de m ayo; 20, 22 de septiembre; 18, 20 de octubre; 22, 24 de

noviembre).
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7 Cursos de diseccion submucosa endoscépica (20 de abii 4 de mayo, 1 8 de

mayo, 1 de junio, 8 de j unio, 15 de junio y 29 de junio).
Taller de citologia veterinaria (25 de octubre).

Taller del Congreso de Cancer avanzado de ovario por via abierta vs

Laparoscopia (2 de noviembre).

Il Curso tedrico-practico de Laparoscopia Ginecoldgica de la Escuela de

Endoscopia de Euskadi (9 de noviembre).

Curso de suturas quirdrgicas para personal de ambulatorios (15 de

noviembre).

| Curso para el grado de ingenieria biomédica-Tecnun-OSI| Donostialdea (25

de noviembre).

4.1.3.1.3. Publicaciones

4.1.3.1.3.1 Publicaciones en las que han participado los integrantes del equipo de la

Plataforma

E

Hijona E, Aguirre L, Pérez-Matute P, Villanueva-Millan MJ, MosquedaSolis
A, Hasnaoui M, Nepveu F, Senard JM, Bujanda L, AldamizEchevarria L,
Llarena M, Andrade F, Perio P, Leboulanger F, Hijona L, Arbones-Mainar JM,
Portilo MP, Carpéné C. Limited beneficial effects of piceatannol
supplementation on obesity complications in the obese Zucker rat: gut
microbiota, metabolic, endocrine, and cardiac aspects. J Physiol Biochem.
2016 Sep; 72(3):56782. DOI: 10.1007/s13105-015-0464-2.

Llarena M, Andrade F, Hasnaoui M, Portillo MP, PerezMatute P, Arbones-
Mainar JM, Hijona E, Villanueva-Millan, MJ, Aguirre L, Carpene C, Aldamiz-
Echevarria L. Potential renoprotective effects of pice atannol in
ameliorating the early -stage nephropathy associated with obesity in obese
Zucker rats. J Physiol Biochem. 2016; 72: 555-566. Fl. 2,444(Q2). DOI:
10.1007/s13105-015-0457-1.

Naldaiz-Gastesi N, Goicoechea M, AlonseMartin S, Aiastui A, Lépez-Mayorg
M, Garcia-Belda P, Lacalle J, San José C, ArauzeBravo MJ, Trouilh L, Anton-
Leberre V, Herrero D, Matheu A, Bernad A, Garcia-Verdugo JM, Carvajal JJ,

Relaix F, Lopez de Munain A, GarciaParra P, Izeta A. Identification and
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Characterization of the Dermal Panniculus Carnosus Muscle Stem CellsStem
Cell Reports. 2016; 7: 411-424. Fl: 7,338(Q1). DOl:
10.1016/j.stemcr.2016.08.002.

4.1.3.1.4. Proyectos de Investigacion

4.1.3.1.4.1 Proyectos de Investigacion en los que ha participado la Plataforma
Se ha participado en los siguientes proyectos de investigacion del Area de Enfermedades

Hepéticas y Gastrointestinales:
E Necexpediente: DFG15/010

Titulo del proyecto: 0 Bpel del estrés de reticulo endoplasmatico en la
patogénesis de las enfermedades hepaticas poliquisticas: nueva diana

terapéutica 6 .
Entidad financiadora: Diputacion Foral de Gipuzkoa.
Fecha inicio-Fecha fin: 01/04/2015 -30/11/2016.
Investigador Principal : Jesus Bafales Asurmendi.

E N°expediente: 2015111100

Titulo del proyecto: 0O Bpel del estrés de reticulo endoplasmatico en la
patogénesis de las enfermedades hepaticas poliquisticas: nueva diana

terapéutica 6 .

Entidad financiadora: Departamento de Salud.

Fecha inicio-Fecha fin: 15/12/2015 -04/02/2019.

Investigador Principal : Matxus Perugorria Montiel.
E N°expediente: PI114/00399

Titulo del proyecto: O Bpel del receptor TREM-2 en el desarrollo y
progresion del dafio hepatico cré nico y la hepatocarcionogénesis: nueva

diana terapeutica 6 .
Entidad financiadora: ISClllInstituto de Salud Carlos lll.
Fecha inicio-Fecha fin: 01/01/2015 -31/12/2017.

Investigador Principal : Matxus Perugorria Montiel.
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E N° expediente: P115/01132

Titulo del proyecto: o0 Papel del fact omr SOHI¥ entlmanscripc
etiopatogenia del cancer biliar: nueva estrategia diagn 6stica, pronéstica y

terapeutica 6 .

Entidad financiadora: ISClllInstituto de Salud Carlos Ill.
Fecha inicio-Fecha fin: 01/01/2016 -31/12/2018.
Investigador Principal : Jesus Bafales Asurmendi.

4.1.3.1.4.2 Proyectos de Investigacion en los que se ha hecho uso de la Plataforma

En este apartado, podemos destacar dos tipos de proyectos: quirdrgicos y no quirdrgicos. En
la zona convencional se alojan ratones, ratas y conejos. Durante este periodo, se ha
habilitado otro rack, para e | alojamiento de los ratones ha biendo aumentado su ocupacién en
un 35,3% respecto al afio 2015 (349 jaulas vs 258 jaulas). La ocupacion de las ratas, ha
disminuido un 40% respecto al afio 2015(18 jaulas vs 30 jaulas). La ocupacién de los conejos,
ha disminuido respecto al afio anterior en un 33% (4 jaulas/mes vs 6 jaulas/mes). La

ocupacion de cobayas ha sido de 32 jaulas/mes.

Durante el periodo 2016, la ocupacion media en la zona convencional de ratones ha sido del

81% y en la zona de ratas de un 12%.

En la zona de barrera, se ha observado un pequefio aumento respecto al afio anterior, un

11,43% (B jaulas vs 70 jaulas), con una ocupacion del 54,4%.

Respecto a los ensayos normalizados, se ha mantenido como en periodos anteriores. Los
ensayos normalizados, requieren las mismas condiciones y exigencias normativas que
cualquier proyecto de investigacion, al ser una investigacion orientada a la consecucion de

unos resultados.
U Proyectos quirargicos .

Se ha utilizado la Plataforma para el desarrollado de 1 proyecto de investigacion con

procedimientos quirdrgicos por parte del Area de Neurociencias.
U Proyectos no quirdrgicos .

Se ha hecho uso de laPlataforma en 15 proyectos: de las Areas Verticales de Neurociencias
(5) Oncologia (4) y Bioingeneria (3); del Area Estratégica Transversal de Envejecimiento (2);

ademas, de usuariosde empresas externas (1).
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4.1.3.1.5. Docencia
La Rataforma del Animalario y Quiréfano Experimental del IIS Biodonostia es responsable de

la coordinacion de la actividad docente de la OS| Donostialdea

4.1.3.1.5.1 Animal grande
Se han coordinado en el quiréfano de docencia programado un total de 8 Servicios de la OSI
Donostialdea con un descenso de la actividad en un 5% frente al afio anterior ( 97 animales vs

102). Ademas, se ha participado como docentes en los siguiente proyectos:
E Neexpediente: 15BU011

Titulo del proyecto: 0 Rin de formaci 6n en laparoscopia ginecolégica para

el area sanitaria de Gipuzkoa0 .
Entidad financiadora: OSI Donostialdea.
Fecha inicio-Fecha fin: 01/04/2015 -31/01/2016.
Investigador Principal: Ibon Jaunarena Marin.
E N°expediente: 16BU217

Titulo del proyecto: 0 Rin de formacién en laparoscopia ginecoldgica para

el area sanitaria de Gipuzkoa6 .

Entidad financiadora: OSI Donostialdea.

Fecha inicio-Fecha fin: 01/01/2016 -31/12/2016.
Investigador Principal: Ibon Jaunarena Marin.

4.1.3.1.5.2 Animal pequefio
La utilizacién de animal pequefio en docencia (microcirugia) a lo largo de este ejercicio ha

aumentado en un 78% con respecto al 2015 (57 vs 32).

4.1.3.1.6. Conwenios y acuerdos

E Convenio con BBD Biophenix: Se mantiene la prestacién de servicios para el

mantenimiento de las condiciones Optimas de las instalaciones de la
empresa vinculadas a la investigacion con peces cebra, como responsable,

en Salud y Bienestar animal.
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E Convenio con la Fundacion Tecnalia Research & Innovation: Se mantiene
ampliando la prestacion de servicios para realizacion de ensayos, proyectos

de investigacion y definicién de protocolos.

E Contrato de prestacién de servicio de radioterapia con Onkologikoa.

4.1.3.2. Plataforma de B iologia Computacional
La Plataforma de Biologia Computacional (PBC) ha surgido con la idea de permitir al IS

Biodonostia:

U Establecerse como proveedor de informacion cientifica para las diferentes
estructuras de evaluacion del Sistema Sanitario Publico Vas co (Direccion de
Planificacién y Evaluacion Sanitaria del Departamento de Salud, OSTEBA, CEVIME,

etc.).
U Evaluacién de medicamentos y tecnologias y de resultados en salud.
U Investigacion epidemioldgica y nuevos modelos de gestién clinica.

U Ampliar su cartera de servicios dirigido a la comunidad cientifica en un ambito
puntero que le pueda permitir aumentar de forma considerable la produccién

cientifica y optar a proyectos de gran envergadura y potencial cientifico.

U Desarrollar nuevas lineas de investigacion y negocios enfocados a la transferencia
de los resultados en investigacion en el ambito de las nuevas terapias

personalizadas.

Con este fin, en el afio 2016 se ha creado la Plataforma que est4 situada en la planta 3 del

edificio y que ocupa una superficie apr oximada de 36 m?.

La Plataforma esti especialmente orientada al analisis de grandes cantidades de datos
6micos. Consta de un servidor de datos, de dos estaciones de trabajo de grandes prestaciones

y de un sistema de almacenamiento masivo de datos.

Proporciona servicio a los profesionales de la OS| Donostialdea y a agentes externos del
Instituto del ambito biomédico. Para ello, aporta una visién global del andlisis de datos
siguiendo las buenas practicas de investigacién, desde el disefio experimental, anali sis de
datos, andlisis estadistico, visualizacién, preparacion de publicaciones de investigacion,

respuestas a los revisores y depdsito de los datos 6micos en bases de datos publicas.
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Mas concretamente, ofrece soporte de analisis de datos tanto para la se cuenciacién masiva
(NGS) y microarrays. Ademas de los analisis 6micos mas comunes llevados a cabo por otras

Plataformas, la PBC esta especializada en el analisis de datos epigenémicos.

4.1.3.2.1. Nuevosservicios en 2016

Analizando el mercado actual y lo que demandan los investigadores internos y colaboradores
del IIS Biodonostia, se han desarrollado servicios y programas para analizar grandes conjuntos

de datos bioldgicos.

El analisis incluye la evaluacién de calidad de los datos, el analisis exhaustivo, interpretac i6n
de resultados, comunicaciéon y presentacion en diversos formatos. También se han

desarrollado algoritmos a medida para algunos proyectos que lo requieran .

Especiicamente se han desarrollado los siguientes servicios para analisis de datos de

secuenciacion masiva (NGS) y de microarrays:

4.1.3.2.1.1 Anadlisis de datos de secuenciacion masiva (NGS)

U Secuenciacién del genoma completo.

U Transcriptoma basado en ADNc, descubrimiento y andlisis de fragmento de ARN
(ARN-Seq).

U Secuenciacion de fragmentos de ADN aislados por inmu noprecipitacion cromosémica
(ChlP-Sec) para la busqueda de uniones al ADN de factores de transcripcién y el

analisis de sefiales de cromatina.
0 Descubrimiento y ang8lisis de oOSuperenhancersoé.

U Deteccion de metilacion del ADN (Meth -Sec) tanto de sequenciacion ¢ ompleta de

bisulfito (WGBS) como de representacion reducida de bisulfito (RRBS).
U oVariant callingo.

4.1.3.2.1.2 Andlisis de datos de microarrays.
Se llevan a cabo analisis de datos de microarrays de Affymetrix, Agilent, lllumina, Roche

NimbleGen (entre otros) para:
U Expresion génica.
U Expresion de microARNS.
U Metilacion del ADN.
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U Andlisis de variacién de numero de copia (CNV).

Como resumen podemos indicar que la Plataforma de Biologia Computacional esta
especializada en la integracion de diversos conjuntos de datos, genémi cos, protedémicos,
metabolémicos con especial énfasis en datos epigendémicos con informacion de imagenes

biomédicas.

4.1.3.2.2. Publicaciones
4.1.3.2.2.1 Publicaciones en las que han participado los integrantes del equipo de la
Plataforma
E Piccini |, Aratizo-Bravo MJ, Seebohm G, Grder B. Functional high -resolution
time -course expression analysis of human embryonic stem cells undergoing
cardiac induction. Genomics Data 2016; 10:71074 DOI:
10.1016/j.gdata.2016.09.007

E Naldaiz-Gastesi N, Goicoechea M, AlonseMartin S, Aiastui A, L6pez-Mayorga
M, Garcia-Belda P, Lacalle J, San José C, ArauzeBravo MJ, Trouilh L, Anton-
Leberre V, Herrero D, Matheu A, Bernad A, Garcia-Verdugo JM, Carvajal JJ,
Relaix F, Lopez de Munain A, GarciaParra P, Izeta A. Identification and
Characterization of the Dermal Panniculus Carnosus Muscle Stem Cells. Stem
Cell Reports. 2016; 7(3): 411-424. Fl.  7,338(Ql). DOI:
10.1016/j.stemcr.2016.08.002.

E Santos JC, CarrasceGarcia E, Garcia-Puga M, Aldaz P, Montes M, Fernandez
Reyes M, de Oliveira CC, Lawrie CH, Arauo-Bravo MJ, Ribeiro ML, Matheu
A. SOX9 Elevation Acts with Canonical WNT Signaling to Drive Gastric Cancer
Progression. Cancer Res. 2016 Nov 15; 76(22):6735%746. DOI:
10.1158/0008-5472.CAN16-1120.

E Alberro A, SdenzCuesta M, MufiozCulla M, Mateo-Abad M, Gonzalez E,
CarrascoGarcia E, Arauzo-Bravo MJ, Matheu A, Vergara |, Otaegui D.
Inflammaging and Frailty Status Do Not Result in an Increased Extracellular
Vesicle Concentration in Circulation. Int. J. Mol. Sci. 2016; Fl: 3,226(Q2).
DOI: 10.3390/ijms17071168.

34

Instituto de Investigacion Sanitaria Biodonostia direccion@biodonostia.org
P° Doctor Begiristain, s/n 20014 Donostia Tfno: 0034 943006012 Fax: 0034 943006250



0sas
nstit Ao

Memoria Cientifica

b+odonostia

Asociacion Instituto Biodonostia

Singhal N, AraldzoBravo MJ, Sinn M, Zaehres H. BAF complex enhances
reprogramming of adult human fibroblasts. Journal of Stem Cell Research &
Therapy, 6:336. do0i:10.4172/2157 -7633.1000336, 2016.

Hallmann A-L*, Aralzo-Bravo MJ*, Zerfass C, Senner V,Ehrlich M, Psathaki
OE, Han DW, Tapia N, Zaehres H, Schéler HR, Kuhlmann T, Hargus G.
Comparative transcriptome analysis in induced neural stem cells reveals
defined neural cell identities in vitro and after transplantation into the
adult rodent brain. Ste m Cell Research. 2016 16(3): 776-781. FI: 3,494(Q2).
DOI: 10.1016/j.scr.2016.04.015. * Shared co -authorship.

lllich 3D, Zhang M, Ursu A, Osorno R, Kim KP, Yoon J, ArauzeBravo MJ, Wu
G, Esch D, Sabour D, Colby D, Grassme KS, Chen J, Greber B, Hoeing S,
Herzog W, Ziegler S, Chambers I, Gao S, Waldmann H, Schoeler HR. Distinct
Signaling Requirements for the Establishment of ESC Pluripotency in Late-
Stage EpiSCs. Cell Rep. 2016. 15: 787-800. FI: 8,282(Q1). DOI:
10.1016/j.celrep.2016.03.073.

Song G, Pacher M Balakrishnan A, Yuan Q, Tsay HC, Yang D, Reetz J,
Brandes S, Dai Z, Pitzer BM, ArauzeBravo MJ, Steinemann D, Luedde T,
Schwabe RF, Manns MP, Schdéler HR, Schambach A, Cantz T, Ott M, Sharma
AD. Direct Reprogramming of Hepatic Myofibroblasts into Hepatocy tes In
Vivo Attenuates Liver Fibrosis. Cell Stem Cell. 2016; 18: 797-808. FI:
23,394(Q1). DOI: 10.1016/j.stem.2016.01.010.

Al-Quraishy SA, Dkhil MA, Alomar S, AbdelBaki AA, Delic D, Wunderlich F,
Aralzo-Bravo MJ. Bloodstage malaria of Plasmodium chabaudi induces
differential TIr expression in the liver of susceptible and vaccination -
protected Balb/c mice. Parasitol Res. 2016; 115(5): 1835 -1843. Fl:
2,329(Q2). DOI: 10.1007/s00436:016-4923-7.

Rao J, Pfeiffer MJ, Frank S, Adachi K, Piccini |, Quaranta R, Ar atuzo-Bravo M,
Schwarz J, Schade D, Leidel S, Schéler HR, Seebohm G, Greber B. Stepwise
Clearance of Repressive Roadblocks Drives Cardiac Induction in Human ESCs.
Cell Stem Cell. 2016; 18: 341-353. FI: 23,394(Ql). DOIL:
10.1016/j.stem.2015.11.019.
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4.1.3.2.2.2 Publicacionesen las que se ha utilizado la Plataforma
E Gerovska D, ArauzeBravo MJ. Does mouse embryo primordial germ cell
activation start before implantation as suggested by single -cell
transcriptomics dynamics? Mol. Hum. Reprod. 2016; 22: 208-225. FlI:
3,585(Q1). DOI: 10.1093/molehr/gav072 .

4.1.3.2.3. Proyectos de Investigacion

4.1.3.2.3.1 Proyectos de Investigacion en los que ha participado la Plataforma

E Ne°expediente: DSANI16/254

Titulo del proyecto: 0 RButilizacion de datos de salud y 6 micos generados en
proyectos de investigacion para su posterior uso clinico y en futuros

proyectos de analitica avanzadad .
Entidad financiadora: Departamento de Salud.

Entidades participantes: Biobanco Vasco (BIOEF), 1IS Biodonostia y
Vicomtech-Ik4.

Fecha inicio-Fecha fin: 01/01/2016 -31/12/2016 .
Investigador Principal : Roberto Bilbao Urquiola y Marcos J. Aratzo-Bravo.
E N° Expediente: DSANI16/222

Titulo del proyecto : vittondiagnostics for cancer testing ( INDICATE
Desarrollo de un biosensor economico, sensible y rapido para detectar

mutaciones en sangre asociadas a medicina personalizadad .
Entidad financiadora: Departamento de Salud.
Entidades participantes: IIS Biodonostia.
Fecha inicio-Fecha fin: 01/01/2016 -31/12/2016 .
Investigador Principal: Charles Lawrie.

E N°expediente: DSAN16/226

Titulo del proyecto: 0 Bsarrollo de instrumentos para la identificacion de

sujetos mayores fragilesé .

Entidad financiadora: Departamento de Salud.
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Entidades participantes: 1S Biodonostia.

Fecha inicio-Fecha fin: 01/01/2016 -31/12/2016 .

Investigador Principal: Itziar Vergara Micheltorena.
E N°expediente: ELKARTEK16/013

Titulo del proyecto: 0 Nevas estrategias para el desarrollo de instrumentos
y productos dirigidos a la identificacion del si ndrome de la fragilidad -
FRAI KTEKOG.

Entidad financiadora: Departamento de Salud.

Entidades participantes: Tecnalia, CEIT-1k4, 1k4-CIDETEC, Ik4TEKNIKER,
Vicomtech-Ik4, Matia Instituto Gerontol6gico y UPV/EHU.

Fecha inicio-Fecha fin: 01/01/2016 -31/12/2016 .
Investigador Principal: Ander Matheu Fernandez.

4.1.3.2.3.2 Proyectos de Investigacion en los que se ha hecho uso de la Plataforma

E Ne°expediente: DFG16/002

Titulo del proyecto: 0 Reconstrucci -n daddingtop pdras a j e de

identificar mecanismos moleculares del envejecimiento 6 .
Entidad financiadora : Diputacion Foral de Gipuzkoa.
Entidades participantes: IIS Biodonostia.
Fecha inicio-Fecha fin: 01/07/2016 -31/07/2017 .
Investigador Principal : Marcos J. Aradzo-Bravo.

E N°expediente: DFG15/020.

Titulo del proyecto: Identificacion de mecanismos moleculares asociados al
desencadenamiento de las enfermedades neurodegenerativas utilizando una

metodologia 6mica integrativa de "BIG DATA"
Entidad financiadora : Diputa cién Foral de Gipuzkoa.
Entidades participantes: 11S Biodonostia.

Fecha inicio-Fecha fin: 01/07/2015 -31/07/2016 .
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Investigador Principal : Marcos J. Aralizo-Bravo.
E N°expediente: 12-Bl0266102

Titulo del proyecto: 0Vacunacion contra la malaria en sangre: La expresion

génicay la epigenética del higado 6 .

Entidad financiadora: National Program for Science and Technology (NPST)
of Saudi Arabia

Entidades participantes: King Saud University (Saud Arabia), Helwan
University (Egypt), Beni-Suef University (Egypt), Heinrich -Heine-University

(Germany) e IIS Biodonostia.
Fecha inicio-Fecha fin: 01/05/2014 to 31/04/2016
Investigador Principal: Saleh Al-Quraishy,

E N°expediente: INT/2015/COSTBM1402

T2tul o del proyecto: 0Devel opment of a Eur
testing of interventions in mouse models of age and age -related diseases
(MouseAGE) 6.

Entidad financiadora: European Cooperation in Science and Technology
COST.

Entidades participantes: Trinity College Dublin, University of Coimbra
(Faculty of Medicine). Novartis, Cyprus University of Technology, Institute
of Biomedical Research of Barcelona, Gr. T. Popa University of Medicine and

Pharmacy lag, Center for Healthy Ageing (Denmark) e 1IS Biodonostia.
Fecha inicio-Fecha fin: 14/05/2014 to 13/05/2018 .
Investigador Principal: Lene Juel Rasmussen

E N°expediente: INT/2015/COST1304

T2tul o del proyecto: OApplications of MR
techniques in neuromuscular disease: collaboration on outcome measures

and pattern recognition for diagnostics and

Entidad financiadora: European Cooperation in Science and Technology
COST.
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Entidades participantes: Newcastle University, | nstitut de Myologie (Paris),

e lISBiodonostia.
Fecha inicio-Fecha fin: 02/12/2013 to 01/12/2017

Investigador Principal: Prof. Volker Straub.

4.1.3.3. Plataforma de Cultivos Celulares

En la Plataforma de Cultivos Celulares (PCC), los investigadores del IIS Biodonostia y centros
proximos tienen los servicios e infraestrutura necesaria para la obtencién de células
eucariotas a partir de biopsias y realizar los experimentos derivados en dichas células

primarias.

La Plataforma tambien proporciona a los investigadores, a todos los miembros integrantes del
Instituto y a las empresas externas, servicios y asistencia técnica en el area de cultivos
celulares, microscopia de fluorescencia, citometria de flujo y metabolismo celular. Asimismo,
la Plataforma ofrece equipamiento, tanques de nitrégeno liquido p ara almacenar células y

tejidos .

4.1.3.3.1. Nuevosservicios en 2016

E Puesta a punto de la metodologia para medir el ratio de consumo de
oxigeno (metabolismo celular) en células de peces cebra, empleando la

tecnologia del Seahorse.

4.1.3.3.2. Cursosy seminarios organizados

U Discente:

E 1ll Curso de Citometria De Flujo. Técnicas y Aplicaciones en Clinica e

Investigacion. 30 de mayo al 2 de junio. Donostia -San Sebastian, Gipuzkoa.

E 0Aprendizaje basado en probl e ®manizael;
por la Fundacion Dr. Antonio Esteve. 28 y 29 de junio. OSI Donostialdea.

Donostia-San Sebastian, Gipuzkoa.

U Docente:

E Charla dirigida a estudiantes 0Gu?2a

Normas y funcionamiento de las salas de cultivos celular e s 6. 18 de

7 de julio. IS Biodonostia, Donostia -San Sebastian, Gipuzkoa.
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E Curso tedrico-practico de Citogenética y Cultivos Celulares. 26 y 28 abril. 1IS

Biodonostia, Donostia-San Sebastian, Gipuzkoa.

E Participacién en la Semana de la Innovacion organizada por Fomento de San
Sebastian con charlassobre la Innovacion. 26-28 de octubre. IS Biodonostia,

Donostia-San Sebastian, Gipuzkoa.
U Docente (organizacion)

E Charla o0EI futuro de Il a reproducci-n humana
del Dr. Yosu Franco, Director Gerente de Instituto Vasco de Fertilidad

Donostia. 29 de enero. IS Biodonostia, Donostia-San Sebastian, Gipuzkoa.

E Presentacion del Analizador celular por impedancia ACEA. Charla Dr. David
Escors: Diferenciacion ex vivo de MDSCs que modelan elambiente tumoral y
sus aplicaciones para evaluar tratamientos mediante técnicas de
monitorizacién celular a tiempo real. 10 de febrero. 1IS Biodonostia,

Donostia-San Sebastian, Gipuzkoa.

E Curso de Formacién Citbmetro FACSCalibur. Ponente: Irene Martinez Rio
(Becton Dickinson). 10 y 11 de mayo. IIS Biodonostia, San Sebastian,
Gipuzkoa.

E Sesidn practica: Andlisis de vesiculas extracelulares mediante CytoFlex. 27

de septiembre.

4.1.3.3.3. Publicaciones
4.1.3.3.3.1 Publicaciones en las que han participado los integrantes del equipo de la
Plataforma
E Naldaiz-Gastesi N, Goicoechea M, AlonseMartin S, Aiastui A, Lopez-Mayorga
M, Garcia-Belda P, Lacalle J, San José C, ArauzeBravo MJ, Trouilh L, Anton-
Leberre V, Herrero D, Matheu A, Bernad A, Garcia-Verdugo JM, Carvajal JJ,
Relaix F, Lopez de Munain A, GarciaParra P, Izeta A. Identification and
Characterization of the Dermal Panniculus Carnosus Muscle Stem Cells. Stem
Cell Reports. 2016; 7. 411-424. Fl: 7,338(Q1). DOl:
10.1016/j.stemcr.2016.08.002.
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4.1.3.3.3.2 Publicaciones en las que se ha utilizado la Plataforma

E

MufiozCulla M, Irizar H, Saenz-Cuesta M, Castillo-Triviio T, Osorio-
Querejeta |, Sepulveda L, Loépez de Munain A, Olascoaga J, Otaegui D.
SncRNA (microRNA &snoRNA) opposite expression pattern found in multiple
sclerosis relapse and remission is sex dependent. Sci Rep. 2016; 6: 201260.
FI: 4,259(Q1). DOI: 10.1038/srep20126.

Paus R, Burgoa I, Platt Cl, Griffiths T, Poblet E, lzeta A. Biology of the
eyelash hair follicle: an enigma in plain sight. Br. J. Dermatol. 2016; 174:
741-752. Fl: 4,706(Q1). DOI: 10.1111/bjd.14217.

Li L, Mufoz-Culla M, Carmona U, Lopez MP, Yang F, Trigueros C, Otaegui D,
Zhang L, Knez M. Ferritin-mediated siRNA delivery and gene silencing in
human tumor and primary cells. Biomaterials. 2016; 98: 143 -151. FI:
8,402(Q1). DOI: 10.1016/j.biomaterials.2016.05.006.

CarrascoGarcia E, Lopez L, Aldaz P, Arevalo S, Aldaregia J, Egafa L,
Bujanda L, Cheung M, Sampron N, Garcia |, Matheu A. SOX9egulated cell

plasticity in colorectal metastasis is attenuated by rapamycin.  Sci Rep. 2016
Aug 30; 6:32350. FI: 4,259(Q1) DOt 10.1038/srep32350.

Santos JC, CarrasceGarcia E, Garcia-Puga M, Aldaz P, Montes M, Fernandez
Reyes M, de Oliveira CC, Lawrie CH, AratuzeBravo MJ, Ribeiro ML, Matheu
A. SOX9 Elevation Acts with Canonical WNT Signalig to Drive Gastric Cancer
Progression. Cancer Res. 2016 Nov 15; 76(22):67356746. DOt
10.1158/0008-5472.CAN16-1120.

MufiozCulla M, Sé&enzCuesta M, GuerecaBarandiaran MJ, Ribeiro ML,
Otaegui D. Yerba mate (llex paraguariensis) inhibits lymphocyte activation
in vitro. Food Funct 2016; 7: 4556-4563. Fl: 3,247(Q1). DOI:
10.1039/c6fo01061]

Iribar H, Jaka A, Ormaechea N, Tuneu A, Izeta A, Gutiérrez -Rivera A. Does
Schwann cell dedifferentiation originate dermal neurofibromas?  Exp
Dermatol. 2016 Nov; 25(11):901-903. DOL 10.1111/exd.13110.

Garros-Regulez L, Aldaz P, Arrizabalaga O, MoncheAmor V, Carrasco-Garcia

E, Manterola L, Moreno-Cugnon L, Barrena C, Villanua J, Ruiz |, Pollard S,
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Lovell-Badge R, Sampron N, Garcia I, Matheu A. mTOR inhibition decreases
SOX2S0X9 mediated glioma stem cell activity and temozolomide
resistance. Expert Opin. Ther. Targets. 2016; 20(4): 393 -405. Fl: 4,873(Q1).
DOI: 10.1517/14728222.2016.1151002.

4.1.3.3.4. Proyectos de Investigacion

4.1.3.3.4.1 Proyectos de Investigacion en los que ha participado la Plataforma

E N° expediente: DSANI16/253

Titulo del proyecto: OBioreactor automatizad o para celulas adherentes
(BACA2016) 6

Entidad financiadora: Departamento de Salud.
Entidades participantes: CIC biomaGUNE]IS Biodonostia.
Fecha inicio-Fecha fin: 30/11/2016 -14/09/2016 .
Investigador Principal: Luis Manuel Liz Marzan.

E N°expediente: PI15/00034

T2tul o d el Alperadones odel gperfil mietabdlico inducidas por
mutaciones patogénicas de LRRK2 como biomarcadores de la enfermedad de

Parkinsond.

Entidad financiadora: Fondo de Investigaciones Sanitarias ISClllInstituto de
Salud Garlos 111

Entidades participantes: Escuela universitaria enfermeria y terapia
ocupacional Caceres, IIS Biodonostia (participacion en ensayos de

metabolismo con Seahorse).

Fecha inicio-Fecha fin: 2015-2017.

Investigador Principal : Jose Manuel Fuentes.
E N°expediente: B17-GRN2014-1.0.

Titulo del proyecto: 0Basquel7: Estudio de familiar con demencia
frontotemporal con la mutacion c709 -1G>A en el gen de GRN e influencia de

la variante p.A152T en el gen MAPTO.
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Entidad financiadora: Tau Consortium .

Entidades participantes: OSI Donostialdeg UCSFMemory and Aging Center
(IS Biodonostia: participacion obtencion de fibroblastos de piel a partir de

pacientes con demencia frontotemporal) .
Fecha inicio-Fecha fin: 17/11/2014 -31/12/2018 .
Investigador Principal : Fermin Moreno.

E N°expediente: FOMENTOSS16/301

T2tul o del Vialidacigne de ¢a: capacidad antioxidante de
compuestos activos empleados en cosmetica utilizando el pez cebra como

herramienta 6.

Entidad financiadora: Fomento de San Sebastian.
Entidades participantes: BBD Biophenix, IS Biodonostia.
Fecha inicio-Fecha fin: 01/07/2016 -31/12/2016.
Investigador Principal: BBD Biophenix e IIS Biodonostia.

4.1.3.3.4.2 Proyectos de Investigacion en los que se ha hecho uso de la Plataforma
Han hecho uso de los servicios de la Plataforma de Cultivos Celulares las siguientes Areas de
Investigacion del 1IS Biodonostia: Neurociencias (16), Oncologia (16), Enfermedades Hep&icas

y Gastrointestinales (14) y Bioingenieria (4).

4.1.3.4. Plataforma de Diagnostico Molecular

La Plataforma de Diagnostico Molecular (PDM) es una Plataforma que se crea para cubrir la
demanda de centros, tanto hospitalarios como privados, de solicitud de los distintos estudios
moleculares de patologias de origen genético, apoyandose en la experiencia adquirida en la

investigacion y fomentando la traslacién de ésta a la practica clinica.

Esta Plataforma dispone de la tecnologia necesaria para el diagndstico molecular (PCR, RFLPs,
Southern blot, etc.) y cuenta con el apoyo a nivel tecnolégico de la Plataforma de Genémica
del 1IS Biodonostia (PCR Real Time, Secuenciacion automatica, MLPA, Typhoon Trio, Personal
Genome Machine System o PGM lon Torrent, etc.), pudiendo utilizar dicha Plataforma en el
proceso del diagnéstico. Cuenta también con aparataje especifico para diversas técnicas ,

como es el caso de la electroforesis del campo pulsante (PFGE) en el diagnoéstico de la
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Distrofia Facio-escapulo-humeral (FSHD) y con servicios de Medicina Nuclear para la

utilizacion de radioactividad en dicho diagnostico.

Desde esta Plataforma se ofrece una cartera de diagnésticos que se va implementando segun

las distintas necesidades en colaboracién con el servicio de genética de la OSI Donostialdea.

La PDM centra sus servicios en el estudio molecular de las distintas patologias recogidas en la

Cartera de Diagnésticos Moleculares: http://www.biodonostia.org/plataforma/diagnostico -

molecular/

4.1.3.4.1. Nuevos servicios en 2016

Durante el afio 2016, la Plataforma de Diagndstico Molecular del Instituto ha preparado la
solicitud de Autorizacion Sanitaria de instalacion y funcionamiento de la misma. Tras su
presentacion en enero de este afio 2016 a la Delegacion Territorial de Salud, se ha obtenido la

correspondiente aprobacion en abril.

En el afio 2016 se han realizado 331 diagnosticos moleculares tanto para centros externos
(publicos y privados) como para Osakidetza-SVS (OSI Donostialdea, OSI Ezkerraldea Enkarterri
Cruces, OSI BilbaeBasurto y OSI| Araba). Este afio se ha incorporado ala cartera de
diagndsticos el estudio molecular de los genes BRCA1 y BRCA2 relacionados con el cancer de

mama y ovario mediante un panel de secuenciacién masiva NGS (lon Torrent). Ver Tabla 8.

Tabla 8. Estudios Moleculares por Centros y CC.AA.

) Ne Ne
) . . Comunidad ) , . ..
Estudio Molecular Centro peticionario 3 Diagnésticos  Diagndsticos
Auténoma .
Parciales Totales
OSlDonostialdea Pais Vasco 5
OSI BilbacBasurto Pais Vasco 1
D|§trofla facio- 0S| Ezkerraldea ) 9
escépulo-humeral . Pais Vasco 2
Enkarterri Cruces
tipo 1
OSl Araba Pais Vasco 1
(DFEH1)
Andalucia 31
Centros Externos 241
Aragon 10
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. N° Ne°
. . . Comunidad . L, . . L
Estudio Molecular Centro peticionario , Diagnodsticos  Diagnosticos
Autdbnoma .
Parciales Totales
Asturias 2
Canarias 3
Castilla Ledn 1
Catalufia 59
Extremadura 5
Galicia 21
La Rioja 1
Madrid 60
Murcia 7
Navarra 9
Valencia 32
Catalufia 2
DFEHL1 (prenatal) Centros Externos Extremadura 3 6
Valencia 1
OSI Donostialdea PaisVasco 2
6
OSI BilbacBasurto Pais Vasco 4
Distrofia facio -
escapulo-humeral Andalucia 1
tipo 2 Asturias 2
(DFEH2) Centros Externos 32
Catalufia 15
Extremadura 1
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. No° Ne°
. . . Comunidad . L, . . L
Estudio Molecular Centro peticionario , Diagnodsticos  Diagnosticos
Autdbnoma .
Parciales Totales
Galicia 3
La Rioja 1
Madrid 2
Navarra 2
Valencia 5
OSI Donostialdea PaisVasco 4
OSI BilbacBasurto Pais Vasco 2 2
OSI Ezkerraldea
. Pais Vasco 1
Enkarterri Cruces
Distrofia de cinturas Canarias 2
tipo 2A Castilla La 1
Mancha
Centros Externos Catalufia 6
13
Extremadura 1
Navarra 2
Valencia 1
Distrofias Dominantes Centros Externos Castilla Ledn 1 1
Miopatia Congénita Centros Externos Canarias 1 1
Progranulina OSI Donostialdea Pais Vasco 10 10
Leber Centros Externos La Rioja 2 2
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N° N°
. - . Comunidad _ _ . .
Estudio Molecular Centro peticionario , Diagnodsticos  Diagnosticos
Autonoma .
Parciales Totales
. , Castilla La
Miopatia Central Core Centros Externos 1 1
Mancha
Valosina Centros Externos Cataluia 2 2
Total 331

Dentro de los Diagnésticos Moleculares realizados cabe destacar el de distrofia facio -

escapulo-humeral y el de distrofia de cinturas tipo 2A, de los que somos centro de referencia
a nivel nacional.

Las muestras se envian tanto de centros publicos como privados siguiendo la siguiente
distribucion en el afio 2016 (Ver Tabla 9):

Tabla 9. Muegras recibidas por tipologia de centros de procedencia.

Comunidad Auténoma C,en_tros antros Centrog publicos y
publicos privados privados
Andalucia 16 16 32
Aragoén 0 10 10
Asturias 4 0 4
Canarias 6 0 6
Castilla la Mancha 2 0 2
Castilla Leon 2 0 2
Cataluiia 53 32 85
Extremadura 9 0 9
Galicia 17 7 24
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Comunidad Auténoma ri]ebrl]itcrzz r?ri?/r:;zss Ce”trs;vlf;l;z'iscos y
La Rioja 4 0 4
Madrid 19 43 62
Murcia 7 0 7
Navarra 13 0 13
Pais Vasco 32 0 32
Valencia 24 15 39
Total 208 123 331

4.1.3.4.2. Cursos y seminarios organizados

U Discente:

E Xl Jornada de Actualizacién en Genética Humana. 8 de abril. 6 Horas (1,2

créditos). OSI Ezkerraldea Enkarterri Cruces, Bizkaia.

E Actualizacion en Distrofinopatias. 25 noviembre. 5 Horas. Hotel NH

Collection San Sebastian Aranzazu, DonostiaSan Sebastian.

4.1.3.4.3. Publicaciones
4.1.3.4.3.1 Publicaciones en las que han participado los integrantes del equipo de la
Plataforma
E Van den Boogaard ML, Lemmers RJ, Camafio P, van der Vliet PJ, Voermans
N, van Engelen BG, Lopez de Munain A, Tapscott SJ, van der Stoep N, Tawil
R, van der Maarel SM. Double SMCHD1 variants in FSHD2the synergistic
effect of two SMCHD1 variants on D4Z4 hypomethylation and disease
penetrance in FSHD2.. Eur. J. Hum. Genet. 2016; 24(1): 78-85. FI:
4,287(Q1). DOI: 10.1038/ejhg.2015.55.
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4.1.3.4.4. Proyectos de Investigacion

4.1.3.4.4.1 Proyectos de Investigacion en los que ha participado la Plataforma

E N° expediente: BIO15/CA/042

Titulo del proyecto: 0BUsqueda mediante exomas de genes relacionados con

cancer de mama familiar en familias BRCA negativasé .
Entidad financiadora: EITB Maratoia.

Entidades participantes: Oncologia (HUD), IIS Biodonostia Onkologikoa,
Genética Molecular (HUA).

Fecha inicio-Fecha fin: 01/06/2016 -31/05/2019 .

Investigador Principal: Cristina Churruca Galaz.

4.1.3.5. Plataforma de Genomica

La Plataforma de Genodmica (PG) ofrece asesoramiento e interacciéon con los Grupos de
Investigacion para la implementacion de las técnicas de genomica y transcriptomica mas
adecuadas a los problemas biolégicos en estudio y disefio y/o refinamiento de nuevos
abordajes experimentales. Para ello dispone de personal cualificado, de téc nicas y de los
equipos mas avanzados en la secuenciacién, genotipado y andlisis de expresion. Los usuarios
pueden optar por la opcion auténoma del uso de los aparatos o por el servicio completo por

parte del personal de la PG.

4.1.3.5.1. Nuevosservicios en 2016

E Conel objetivo de facilitar y rentabilizar el uso de los equipos de la PG se
ha implementado el sistema de reservas de equipos en la intranet del IIS

Biodonostia.

E Actualizacién de los sistemas de PCR a tiempo real con equipos nuevos
CFX96 y CFX384 de BioRad.

E Inclusion en la red FGx (grupo Farmacogenética) de SCReN $panish Clinical
Research Network) con la cartera de servicios de la PG/PDM en colaboracion

con la Plataforma de Investigacion Clinica del 11S Biodonostia.

E Se ha realizado una encuesta de satisfaccion a los usuarios de la Plataforma

Y SuS servicios.
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4.1.3.5.2. Cursos yseminarios organizados

U Discente:

E Xl Jornada de actualizacion en Genética Humana. 25 Aniversario del
descubrimiento del gen FMR1 y del mecanismo patoldgico de inestabilidad
de tripletes. 8 de abril de 2016. OSI| Ezkerraldea Enkarterri Cruces

Barakaldo.

E OoLinux para |l as <ciencias de35Ildaoctubred a6 . Cur s

Universidad Politécnica de Valencia.

E 0l nvestigator Site Personnel Obter@ibn ddCP Tr ai ni
certificado de buenas précticas clinicas (Good Clinical Practice; Investigator

Version) versién#1.0. 28 de diciembre. Biopharma.
U Docente:

E Instalacion y demo del analizador de imagen AI6G00RGB (Amersham) Olga

Mayordomo (GEHealthcare). 4 de abril.

E Seminario y demo PCR a tiempo Real BioRad CFX96 y CF88. Eva Obregén
(BioRad). 26 de abril.

E Seminario y demo de analizador dechi magen d

Il maging SystemddeMayo.c Martin.

E Seminario Aplicaciones Real Time PCR. Maria Jes(s Garcia, PhD, qPCR

Applications Scientist. 19 de mayo. |IS Biodonostia

E Seminario O0OAnS8lisis de Single Cell por Drop
Raquel Cuellar (BioRad). 12 de diciembre.

E Formacién para los usuarios de los equipos de PCR a tiempo RealBioRad
CFX96 y CFX384Raquel Cuellar (BioRad). 12 de diciembre.

4.1.3.5.3. Publicaciones

4.1.3.5.3.1 Publicaciones en las que han participado las integrantes del equipo de la
Plataforma
E Castiella A, Zapata E, De Juan MD, Zubiaurre L, Otazua P, Fernandez J,

Aragén L, Zuriarrain O, Gorostidi A. Analysis of HFE mutations and non-HFE
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gene mutations (TFR2 and SLC40Al) in patients with phenotypic
hemochromatosis from the basque country. Int. J. Lab. Hematol.2016;
38(1): 5-7. FI: 2,030(Q3). DOI: 10.1111/ijlh.12444.

E Dolslcardo O, Iborra O, Valdivia J, Pastor P, Ruiz A, Lopez de Munain A,
SanchezValle R, Alvarez V, Sanchez JP, Lle6 A, Fortea J, Blesa R, Cardona
F, Baquero M, Alonso MD, OrtegaCubero S, Pastor MA, Razquin C, Boada M,
Hernandez |, Gorostidi A, Moreno F, Zulaika M, Llad6é A, Coto E, Combarros
O, Pérez-Tur J, Clarimén J, on behalf of The Dementia Genetics Spanish
Consortium (DEGESCO). Assessing the role of TUBA4A gene in
frontotemporal degeneration. Neurobiol Aging. 2016; Feb; 38: 215.e13-4.
Fl: 4.853.

E Bergareche A, RodriguezOroz MC, Estanga A, Gorostidi A, Lopez de Munain
A, Castillo-Trivifio T, Ruiz-Martinez J, Mondragén E, Gaig C, Lomefia F,
Sarasqueta C, Tolosa E, MartiMassé JF.DAT imaging and clinical biomarkers
in relatives at genetic risk for LRR K2 R1441G Parkinson's diseaseMov
Disord. 2016; 31(3): 335-343. FI: 7,072(Q1). DOI: 10.1002/mds.26478.

E Gorostidi A, Marti-Mass6 JF, Bergareche A, RodriguezOroz MC, Lépez de
Munain A, RuizMartinez J. Genetic Mutation Analysis of Parkinson's Disease
Patients Using Multigene Next-Generation Sequencing Panels. Mol. Diagn.
Ther. 2016; 20(5): 481-491. FI: 1,909(Q3). DOI: 10.1007/s40291-016-0216-1.

E Lopez de Maturana R, Lang V, Zubiarrain A, Sousa A, Vazquez N, Gorostidi
A, Aguila J, Lopez de Munain A, Rodriguez M, SanchezPernaute R.
Mutations in LRRK2 impair NFp B p at h wa y-derived neurénS.
Neuroinflammation. 2016; 13(1): 295-0. FI: 5,102(Q1). DOI: 10.1186/s12974-
016-0761-x.

4.1.3.5.3.2 Publicaciones en las que se ha utilizado la Plataforma
E MufiozCulla M, Irizar H, SaenzCuesta M, Castillo-Triviio T, Osorio-
Querejeta |, Sepullveda L, Lépez de Munain A, Olascoaga J, Otaegui D.
SncRNA (microRNA &snoRNA) opposite expression pattern found in multiple
sclerosis relapse and remission is sex dependent. Sci Rep. 2016; 6: 20126-0.
FI: 4,259(Q1). DOI: 10.1038/srep20126.

51

Instituto de Investigacion Sanitaria Biodonostia direccion@biodonostia.org
P° Doctor Begiristain, s/n 20014 Donostia Tfno: 0034 943006012 Fax: 0034 943006250



b+odonostia

nstitutua
cidn sanitari

osasun ikerke

Memoria Cientifica Asociacion Instituto Biodonostia

E Sole C, Larrea E, Manterola L, Goicoechea I, Armesto M, Arestin M, Caffarel
M, Araujo A, Fernandez M, Araiz M, Lawrie C. Aberrant expression of

MicroRNAs in Beell lymphomas. Microrna. 2016 Aug 25.

E CarrascoGarcia E, Lopez L, Aldaz P, Arevalo S, Aldaregia J, Egafia L,
Bujanda L, Cheung M, Sampron N, Garcia |, Matheu A. SOXZegulated cell
plasticity in colorectal metastasis is attenuated by rapamycin. Sci Rep. 2016
Aug 30; 6:32350. FI: 4,259(Q1) DOI: 10.1038/srep32350.

E Naldaiz-Gastesi N, Goicoechea M, AlonseMartin S, Aiastui A, Lopez-Mayorga
M, Garcia-Belda P, Lacalle J, San José C, ArauzeBravo MJ, Trouilh L, Anton-
Leberre V, Herrero D, Matheu A, Bernad A, Garcia-Verdugo JM, Carvajal JJ,
Relaix F, Lopez de Munain A, GarciaParra P, Izeta A. Identification and
Characterization of the Dermal Panniculus Carnosus Muscle Stem Cells. Stem
Cell Rep. 2016; 7. 411-424. FI: 7,338(Q1). DOI:
10.1016/j.stemcr.2016.08.002.

E FernandezTorrén R, Garcia-Puga M, Empaanza Jl, Maneiro M, Cobo AM,
Poza JJ, Espinal JB, Zulaica M, Ruiz I, Martorell L, Otaegui D, Matheu A,
Lépez de Munain A. Cancer risk in DM1 is sexrelated and linked to miRNA -
200/141 downregulation. Neurology. 2016 Sep 20; 87(12): 1250-1257. FI.
7,592(Q1). DOI: 10.1212/WNL.0000000000003124.

E Barandika O, Ezquerralnchausti M, Anasagasti A, Vallejo-lllarramendi A,
Llarena |, Bascaran L, Alberdi T, De Benedetti G, Mendicute J, Ruiz -Ederra
J. Increased aquaporin 1 and 5 membrane expression in the lens epitheli um
of cataract patients. Biochim Biophys Acta. 2016 Oct; 1862(10):2015-21. FI:
9,452(Q1). DOI: 10.1016/j.bbadis.2016.08.001.

E Iribar H, Jaka A, Ormaechea N, Tuneu A, Izeta A, Gutiérrez -Rivera A. Does
Schwann cell dedifferentiation originate dermal neurofibromas?  Exp
Dermatol. 2016  Nov;  25(11):901-903. FI:  2,679(Q1). DOI:
10.1111/exd.13110.

E MufiozCulla M, SaenzCuesta M, GuerecaBarandiaran MJ, Ribeiro ML,
Otaegui D. Yerba mate (llex paraguariensis) inhibits lymphocyte activation
in vitro. Food Funct. 2016; 7: 4556 -4563. Fl: 3,247(Q1). DOI:
10.1039/c6fo01061j
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Santos JC, CarrasceGarcia E, Garcia-Puga M, Aldaz P, Montes M, Fernandez
Reyes M, de Oliveira CC, Lawrie CH, AradzeBravo MJ, Ribeiro ML, Matheu
A. SOX9 Elevation Acts with Canonical WNT Signaling to Drive Gastric Cancer
Progression. Cancer Res. 2016 Nov 15; 76(22):673%746. DOI:
10.1158/0008-5472.CAN16-1120.

Barandika O, Irigoyen C, Anasagasti A, Egiguren G, Ezquerralnchausti M,
Lopez de Munain A, RuizEderra J. A Cost-Effective Mutation Screening
Strategy for Inherited Retinal Dystrophies. Ophthalmic Res. 2016; 56(3):123-
31. FI: 1,729(Q3). DOI: 10.1159/000445690.

Garros-Regulez L, Aldaz P, Arrizabalaga O, Moncho-Amor V, Carrasco-Garcia
E, Manterola L, Moreno-Cugnon L, Barrena C, Villanua J, Ruiz I, Pollard S,
Lovell-Badge R, Sampron N, Garcia |, Matheu A. mTOR inhibition decreases
SOX2S0X9 mediated glioma stem cell activiiy and temozolomide

resistance. Expert Opin. Ther. Targets. 2016; 20 (4): 393-405. Fl: 4,873(Q1).

DOI: 10.1517/14728222.2016.1151002.

4.1.3.5.3.3 Proyectos de Investigacion en los que ha participado la Plataforma

E Ne°expediente: BIO15/CA/042

Titulo del proyecto: 0OBuUsqueda mediante exomas de genes relacionados con

cancer de mama familiar en familias BRCA negativasé .
Entidad financiadora: EITB Maratoia.

Entidades participantes: Oncologia (OSI Donostialdeg, [IS Biodonostia,
Onkologikoa, Genética Molecular (OSI Arabg.

Fecha inicio-Fecha fin: 01/06/2016 -31/05/2019.

Investigador Principal: Cristina Churruca Galaz.

E N°expediente: 0243/2016/0166
Titulo del proyecto : Déteccion ultrasensible de nucleasas microbianas
adaptando un equipo de PCR digitald.
Entidad Financiadora: Donostia-San Sebastian UP. Fomento de San
Sebastian.
Fecha inicio-Fecha fin: 01/05/2016 -30/04/2017 .
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Investigador Principal : Luiza | Hernandez (SOMAprobes SL)
E N°expediente: 2016111096

Titulo del proyecto: ONuevo perfil combinado de datos cognitivos,
lipidomica, inflamaciéon y neuroimagen para la optimizacion del uso de
biomarcadores para el diagnostico temprano de la enfermedad de
Al zhei mer 6.

Entidad Financiadora: Departamento de Salud del Gobierno Vasca
Fecha inicio-Fecha fin: 01/06/2016 -31/05/2017 .
Investigador Principal : Pablo Martinez Lage (CITA Alzheimer)

E N°expediente: DFG15/020, 2015CIEN000040-01

Titulo del proyecto: oldentificacion de mecanismos moleculares asociados al
desencadenamiento de las enfermedades neurodegenerativas utilizando una

metodologia omica integrativa de big datao.
Entidad financiadora: Diputacion Foral de Gipuzkoa .
Entidades participantes: |IS Biodonostia.

Fecha inicio-Fecha fin: 01/07/2015 -30/09/2016 .
Investigador Principal : Marcos Jesus Arauzo Bravo

4.1.3.5.3.4 Proyectos de Investigacion en los que se ha hecho uso de la Plataforma
Han hecho uso de los servicios de la Plataforma de Genémica las siguientes Areas de
Investigacion del 1IS Biodonostia: Neurociencias(6), Oncologia (9), Enfermedades Infecciosas

(2), Enfermedades Hep&icas y Gastrointestinales (1) y Bioingenieria (1).

4.1.3.6. Plataforma de Histologia

La Plataforma de Histologia (PH) se creé para cubrir la demanda de los proyectos de
investigacibn que conllevan el procesamiento histolégico de tejidos. Su objetivo es
proporcionar apoyo técnico y cientifico a los investigadores del Instituto, a centros asociados
y empresas externas. Se ofrecen una amplia gama de técnicas histopatolégicas: procesado de
tejido, inclusién en parafina y OCT, cortes de bloques, tinciones de rutina y espe ciales,

inmunohistoquimicas e inmunofluorescencias.
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En el 2016 se procesaron 29 solicitudes provenientes de diferentes Grupos de Investigacién

del Instituto.

4.1.3.6.1. Nuevosservicios en 2016
E Puesta a punto de inmunohistoquimicas de los anticuerpos Ki67, OSM, OSMR,

B-catenina, Sox-9, Sox-2 en tumores de rat.

E Tincién orcenina.

4.1.3.6.2. Publicaciones
4.1.3.6.2.1 Publicaciones en las que se ha utilizado la Plataforma

E Santos JC, CarrasceGarcia E, Garcia-Puga M, Aldaz P, Montes M, Fernandez
Reyes M, de Oliveira CC, Lawrie CH, AratuzeBravo MJ, Ribeiro ML, Matheu
A. SOX9 Elevation Acts with Canonical WNT Signaling to Drive Gastric Cancer
Progression. Cancer Res. 2016 Nov 15; 76(22):6735%5746. DOI:
10.1158/0008-5472.CAN16-1120.

E Garros-Regulez L, Aldaz P, Arrizabalaga O, MoncheAmor V, Carrasco-Garcia
E, Manterola L, Moreno-Cugnon L, Barrena C, Villanua J, Ruiz I, Pollard S,
Lovell-Badge R, Sampron N, Garcia |, Matheu A. mTOR inhibition decreases
SOX2S0X9 mediated glioma stem cell activity and temozolomide
resistance. Expert Opin. Ther. Target s. 2016; 20(4): 393-405. FI: 4,873(Q1).
DOI: 10.1517/14728222.2016.1151002.

4.1.3.6.3. Proyectos de Investigacion

4.1.3.6.3.1 Proyectos de Investigacion en los que ha participado la Plataforma

E Ne°expediente: FOMENTOSS16/302

T2tul o d e | Platafarmngae paa ccirugiadlaser con discriminacion

selectiva .de tejidosbé

Entidad financiadora: Fomento de San Sebastian.
Entidades participantes: Deneb-Medical e IIS Biodonostia.
Fecha inicio-Fecha fin: 01/07/2016 -31/12/2016.

Investigador Principal : Deneb-Medical e 1S Biodonostia.
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4.1.3.6.3.2 Proyectos de Investigacion en los que se ha hecho uso de la Plataforma

Han hecho uso de los servicios de la Plataforma de Histologia las siguientes Areas de
Investigacion del IIS Biodonostia: Neurociencias (3), Oncologia (1), Enfermedades Hepaticas y
Gastrointestinales (1). y Bioingenieria (3).

56

Instituto de Investigacion Sanitaria Biodonostia direccion@biodonostia.org
P° Doctor Begiristain, s/n 20014 Donostia Tfno: 0034 943006012 Fax: 0034 943006250



b+odonostia

osasun ikerketa institutua
instituto de investigacién sanitaria

Memoria Cientifica Asociacion Instituto Biodonostia

4.2. RESULTADOS IIS BIODMDSTIA

4.2.1. PRODUCCION CIENTIRIC

4.2.1.1. Namero de publicaciones
La actividad investigadora ha dado como resultado la publicacién de 459 articulos citables en
revistas nacionales e internacionales, manteniéndose entorno al valor del indicador de afios

anteriores.

La produccion en el primer cuartil se ha reducido en relacién al valor del dltimo afio. El valor
promedio de este indicador en el me ncionado periodo se corresponde con 258 publicaciones,

lo que supone un 57% del promedio de las publicaciones citables de ese mismo periodo.

Es destacable que el 72% de la produccion cientifica de 2016 (332 publicaciones citables), se
ha publicado en revistas de primer y segundo cuartil. En el Gréfico 5 se puede apreciar la

distribucion de las publicaciones citables en funcion del cuartil.

8%

m Primer Cuartil
Segundo Cuartil

12%

50% m Tercer Cuartil

m Cuarto Cuartil

Cero Cuartil

Gréfico 5. Distribucion del numero de publicaciones en funcién del cuartil.
Ademas, el 25% de articulos (113 se han publicado en revistas de primer decil.

Por otra parte, el nimero de articulos originales en relacién al afio 2015 se ha mantenido

(411), lo que supone un 89% de toda la produccién cientifica citable.
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Se considera articulo original aquella publicacién que aporta nuevos conocimientos como

resultado de estudios realizados por investigadores del Instituto.

El otro 11% corresponde a otras tipologias documentales tales como abstract of published

item, bibliografical -item, editorial material, letter y review.

En el Grafico 6 se observa la evolucion de los indicadores comentados durante el UGltimo

quinquenio.
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Grafico 6. Evolucion del numero de publicaciones durante el periodo 2012 §2016.

En el afio 2016, el Area de Epidemiologia y Salud Publica es la que ha publicado un mayor
nimero de articulos citables (119), seguida del Area de Neurociencias con 95 articulos
citables y del Area de Enf. Hepéticas y Gastrointestinales con 71 articulos citables. El Area de
Epidemiologia y Salud Publica esla que mayor nimero de articu los originales ha publicado
(116), seguida del Area de Neurociencias (84) y del Area de Enf. Hepaticas y

Gastrointestinales (59) (ver Gréfico 7).

Se debe sefialar que la suma de los articulos por Area es mayor que el total | nstitucional.
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Esto se debe a que existen publicaciones resultantes de colaboracion entre los Grupos de
Investigacion en Areas de Investigacion diferentes y por tanto se han contabilizado sélo una

vez por cada Area y para el total del 1S Biodonostia.

O PUBLICACIONES CITABIBEBUBLICACIONES ORIGINABHIUBLICACIONES 1 C
140

120 11916

100 | 95
84
80 -

40

NUmero de publicaciones

20 -

Gréfico 7. Nimero de publicaciones citables por Areas de Investigacion en el afio 2016.

El Area de Epidemiologia y Salud Publica, el Area de Neurociencias y el Area de Enf.
Hepéticas y Gastrointestinales también son las Areas que mayor nimero de articulos han
publicado en revistas de primer cuartil ( 77, 52 y 37 respectivamente), y las Areas con mayor

porcentaje de publicaciones en primer cuatrtil, (6 5%, 55% y 3%).

Finalmente las Areas con mayor nimero de publicaciones en primer deci | son Epidemiologia y

Salud Publica (42). Neurociencias (25) y Enf. Hepaticas y Gastrointestinales ( 23).

La evolucion del nimero de publicaciones citables y nimero de articulos en el primer cuartil

de cada Area de Investigacion se presenta en el Grafico 8 y Grafico 9 respectivamente.
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Grafico 8. Evolucion del nimero de publicaciones citables por Area de Investigacion.

OAREA NEUROCIENCIAS o AREA ENF. HEPATICAS Y GASTROINTES

mAREA ENF. INFECCIOSAS m AREA ONCOLOGIA

m AREA ENF. SISTEMICAS m AREA EPIDEMIOLOGIA Y SALUD PUBLIC
_ 0 AREA BIOINGENIERIA
‘e 120 -
©
5
O 100
o 100 - o
g 85 86 88
S 86
» 80 7
(O]
[
il
(&]
5 60 1 53 52
3 — 8 7 !
S 44
Q40 34 4 37 34 37

34
3 L8 , 329 lbs , 30 e
(@]
S 5 219 2119
% 6 L 6
z 0
0
2012 2013 2014 2015 2016

Grafico 9. Evolucion del nimero articulos del Primer Cuartil por Area de Investigacion.
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4.2.1.2. Factor de impacto

El Factor de Impacto acumulado durante el afio 2016 ha sido de 2.134 puntos, lo que ha
supuesto un aumento de un 4% respecto al afio 2015. Por otra parte, el Factor de Impacto

medio ha aumentado a lo largo del quinquenio situandose en 4,65 puntos. Esta evolucién del

FI mencionada se presenta en el Gréfico 10.
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Gréfico 10. Evolucién del FlI durante el quinquenio 20 12 - 2016.

Nota: El IIS Biodonostia durante el afio 2016 ha dedicado un gran esfuer zo a la mejora de la gestion
bibliométrica. El esfuerzo de las personas involucradas ha producido una mejora en la obtencion de la
informacion relativa, que se ha reflejado en los valores numéricos que se muestran en el  Gréafico 10. H
incremento en los valores mostrados se corresponde con la mejora de los resultados propios de la
actividad del Instituto, y la mejora de la gestién y la obtencién de la informacion.

El Area con mayor FI acumulado es el Area de Epidemiologia y Salud Publica con624 puntos,
seguida del Area de Enf. Hepaticas y Gastrointestinales con 416 y del Area de Neurociencias
con 376, siendo el Area de Oncologia la que posee mayor Fl medio (6,82). El FI acumulado
correspondiente a las Areas priorizadas mostradas en el Grafico 11 tiene un valor de 2. 005
puntos. A esto se afiade la actividad correspondiente a los investigadores incluidos en el Area

No Priorizada que completa el valor de 2. 134 puntos de FI acumulado total.
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Grafico 11. Fl por Areas de Investigacion en el afio 2016.
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Gréafico 12. Evolucion del Fl acumulado por Area de Investigacion.

La evolucion del Fl acumulado de cada Area se presenta en el Grafico 12.
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4.2.1.3. Citacion
En conjunto, el nimero total de citas que han recibido las publicaciones durante el afio 2016
es de 1.393, lo que supone una tasa de citacion media por publicacién de 3,03. Por su parte,

el 65% de los articulos citables han recibido al menos una cita (297).

Se muestran en la Tabla 10 el N° de Citaciones y la Tasa de Citacion de las publicaciones del
IIS Biodonostia en el afio 2016 asi como los valores de afios anteriores (afios 2013, 2014 y

2015) con su correspondiente actualizacion.

Tabla 10. N° de Citaciones y Tasa de Citacion de las publicaciones del IIS Biodonostia en 2016.

Publicaciones Citables IS Biodonostia

Ne° Citaciones Tasa Citacion
Dat(_) M_e_morla Dato Actual* Datc_) M_e_mona Dato Actual*
Cientifica Cientifica
2013 727 6.176 1,68 14,50
2014 600 6.034 1,24 12,68
2015 731 3.281 1,47 7,09
2016 1.393 1.393 3,03 3,03

* Fecha actualizacion: agosto 2017

Nota: En el célculo de la Tasa de Citacién se han tenido en cuenta todas las publicaciones citables del
IIS Biodonostia, tanto las citadas como las que no han sido citadas y aquellas de las que no tenemos
informacion, por no poderse obtener éstas de las consultas realizadas a través de la herramienta de

gestién Fundanet.

El Area de Epidemiologia y Salud Publica es la que mayor nimero de citas ha recibido (391)
seguida del Area de Oncologia (258), siendo las Areas de Epidemiologia y Salud Publica y
Neurociencias las que mayor numero de articulos citados han tenido (88 y 60
respectivamente) y las Areas que presentan la mayor tasa de citaciéon son Oncologia y

Epidemiologia y Salud Publica (5,73 y 3,29 respectivamente) (ver Gréfico 13).
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Gréafico 13. Numero de Citas y Tasa de Citacién por Area de Investigacion.

El N° de Citas totales correspondiente a las Areas priorizadas mostradas en el Grafico 13,

tiene un valor de 1. 265.

A esto se afiade la actividad correspondiente a los investigadores incluidos en el Area No

Priorizada que completa el valor del N° de Citas totales referido anteriormente (1.393).

4.2.1.4. Autoria

El nimero medio de autores por articulo es 22, siendo la mediana 12.

Si comparamos las publicaciones en funcion del nidmero de autores que las firman nos

encontramos con los resultados mostrados en la Tabla 11.

Instituto de Investigacion Sanitaria Biodonostia
P° Doctor Begiristain, s/n 20014 Donostia
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Tabla 11. Publicaciones en funcién del nimero de autores que las firman.

N° autores O10 N° autores > 10

N° Publicaciones citables 222 246
N° Articulos originales 186 236

N° publicaciones citables 1 °C 82 161
N° publicaciones citables 1 °D 31 88

Fl acumulado 671,46 1613,59

FI medio 3,61 6,84

Ne citas totales 367 1121

Tasa de citacion 1,54 4,23

N° articulos citados 119 183

Los resultados sonclaramente mejores para las publicaciones que estan firmadas por mas de
10 autores, obteniéndose el doble de publicaciones en primer cuartil y hasta tres veces las de
primer decil. Esto conlleva a un incremento tanto en el factor de impacto acumulado (2,5

veces) como el factor de impacto medio (2 veces).

Respecto a la tasa de citacion de las publicaciones con al menos 10 autores, casi triplica a la
de la produccién con menos de 10 autores.

4.2.1.4.1. Revistas con mayor Fl en las queel IIS Biodonostia ha publicado durante el afio
2016

La revista con mayor FI donde se ha publicado en el afio 2016 es New England Journal of
Medicine (FI=72,41), seguida de Lancet (FI=47,83) y JAMAJournal of the American Medical

Assaociation (FI=44,41), con un articulo publicado en cada una de ellas.

Ademas, dentro de las 5 revistas con mayor Factor de Impacto en las cuales se ha publicado

este afio se encuentra Nature Genetics (FI=27,96) con dos publicaciones.

Las 10 revistas con mayor Fl se enumeran en laTabla 12.
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Tabla 12. Revistas con mayor Fl en las que el 1IS Biodonostia publicé en el afio 2016.

Factor de

Nombre Revista Categoria JCR Impacto

NEW ENGLAND JOURNAL OF MEDICI MEDICINE, GENERAL & INTERNA 72,41

LANCET MEDICINE, GENERAL & INTERNA 47,83

JAMAJOURNAL OF THE AMERICAN

MEDICAL ASSOCIATION MEDICINE, GENERAL & INTERNA 44,41

NATURE GENETICS GENETICS & HEREDITY 27,96
JOURNAL OF CLINICAL ONCOLOGY ONCOLOGY 24,01
CELL STEM CELL CELL BIOLOGY 23,39
NATURE IMMUNOLOGY IMMUNOLOGY 21,51
BRITISH MEDICAL JOURNAL MEDICINE, GENERAL & INTERNA 20,79
NATURE REVIEWS NEUROLOGY CLINICAL NEUROLOGY 20,26

JOURNAL OF THE AMERICAN COLLE CARDIAC & CARDIOVASCULAR

OF CARDIOLOGY SYSTEMS 19.90

4.2.1.4.2. Revistas mas frecuentes

La revista donde mas frecuentemente se ha publicado en el afio 2016 es Plos One, con 16

articulos y un Fl de 2,81, seguida de Journal of Hepatology, con 15 articulos y FI de 12,49.

En la Tabla 13 se muestran las revistas donde mas frecuentemente se ha publicado, junto con

el Fl de la revista, su cuartil y su decil.

Se puede observar en la Tabla 13 como 3 de las revistas donde mas frecuentemente se ha

publicado son de primer decil, y 6 de las revistas son de primer cuartil.
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Tabla 13. Revistas en las que mas se ha publicado, FlI de la revista, cuartil y decil.

. Ne° . )
Nombre Revista . : % del Total Fl Cuartil Decil
Publicaciones

PLOS ONE 16 3,17 2,81 1 3
JOURNAL OF HEPATOLO( 15 2,98 12,49 1 1
SCIENTIFIC REPORTS 7 1,39 4,26 1 2
REVISTA DE NEUROLOG 7 1,39 0,74 4 10
ENVIRONMENTAL HEALT 5 119 078 N .
PERSPECTIVES
ENFERMEDADES
INFECCIOSAS Y 6 1,19 1,71 3 8
MICROBIOLOGIA CLINIC,
AMERICAN JOURNAL OF
CLINICAL NUTRITION > 0.99 6.93 ! 1
BMC CANCER 5 0,99 3,29 2 5
CIRUGIA ESPANOLA 5 0,99 1,28 3 7
INTERNTATIONAL
JOURNAL OF CANCER 0.79 6,51 1 2
BMC GERIATRICS 4 0,79 2,61 2 5
REVISTA ESPANOLA DE
ENFERMEDADES 4 0,79 1,40 4 9

DIGESTIVAS

En el ANEXOL se presenta el listado completo de las publicaciones de los investigadores del

I1S Biodonostia durante el afio 2016.
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4.2.2. PROYECTOBEINVESTIGACION

4.2.2.1. Numero de proyectos en marcha

4.2.2.1.1. Entidad financiadora

Durante el afio 2016 se han desarrollado 169 proyectos de Investigacion financiados en

convocatorias competitivas, 75 de ellos (44%) concedidos en convocatorias del afio 2016.

El Instituto de Salud Carlos Il es la entidad que mas proyectos activos ha financiado (27%),

seguido del Departamento de Salud (17%), tal y como se puede observar en la Tabla 14.

Tabla 14. N° total de proyectos activos por entidad financiadora.

AROo convocatoria

. . . N° Total de
Entidad Financiadora . 5
Anterior al afio ARG 2016 Proyectos
2016
Publico
Instituto de Salud Carlos I 35 11 46
Instituto de Salud Carlos IlI/ Comisién 1 0 1
Europea
Ministerio de Economia y
L 1 2 3
Competitividad

Fundacién para la Innovacién e 0 1 1

Investigacion Sanitaria-(FIPSE
Comision EuropeaDG research 3 2 5
POCTEFA Interreg IV A 1 0 1
European Fundation in Science and 3 1 4

Technology (COST)
European Association For Liver 1 1 2
Departamento de Salud 17 12 29
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ARo convocatoria

N° Total de
Entidad Financiacora Anterior al afio Proyectos
Afio 2016 y
2016
Departamento de Desarrollo 4 7 1
Econdmico y Competitividad
Departamento de Empleo y Asuntos 0 1 1
Sociales
Departamento de Educacioén, Politica 0 5 6
Lingdistica y Cultura
Diputacion Foral de Gipuzkoa 6 3 9
Total Publico 72 47 119
Privado
Sociedad Espafiola deOncologia
- 1 0 1
Médica
Sociedad VasceNavarra de Pediatria 0 1 1
Association Duchenne Parent Project 1 0 1
Espafa, S.A.
Fundacién Mutua Madrilefia 1 1 2
Association Francaise contre les 1 0 1
Myopathies
Euskal Telebista, S.A. - EITBMARATOIA 3 1 4
Fomento de San Sebastian, S.A. 0 2 2
Fundacién Donostia San Sebastian 0 1 1
Total Privado 7 6 13
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ARo convocatoria

. . . N° Total de
Entidad Financiadora Anterior al afio Proyectos
i
Afio 2016 y
2016
Convocatoria Intramuros Inonovacién 13 22 35
Convocatoria Intramuros Investigacion 5 0 5
Clinica
Total 94 75 169

Durante el afio 2016, se han ejecutado 35 proyectos relacionados con una Convocatoria

Intramuros de Proyectos de Innovacion, 22 de ellos de la Convocatoria 2016.

Un 41% del total de proyectos, son de Naturaleza Estatal, mientras que un 38% son de
Naturaleza Autondémica (ver Tabla 15).

Tabla 15. N° total de proyectos activos por tipo naturaleza.

ARo convocatoria

N° total de
Naturaleza Anterior al afo royectos
Afio 2016 proy
2016
Estatal 40 15 55
Europeo o Internacional 9 4 13
Autonémico 24 27 51
Local 8 7 15

4.2.2.1.2. Area de Investigacion

El Area de Neurociencias lleva a cabo el 19,5% de todos los proyectos que se desarrollan en el
IIS Biodonostia, seguida del Area de Oncologia, con un 18,9% y del Area de Bioingenieria con
un 12,4% (verTabla 16).
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Tabla 16. N° total de proyectos activos por Area de Investigacion.

Afio convocatoria

Area de Investigacion . _ \®total de
Anterior al Ano 2016 proyectos
afo 2016
Area Neurociencias 20 13 33
Area Enf. Hepéticas y 11 7
Gastrointestinales 18
Area Enf. Infecciosas 8 3 11
Area Oncologia 17 15 32
Area Enf. Sistémicas 10 6 16
Area Epidemiologia y Salud Publica 9 3 12
Area Bioingenieria 12 9 21
Areas No Priorizadas 7 19 26
Total 94 75 169

4.2.2.2. Porcentajes de concesion convocatorias competitivas 2016
Durante el afio 2016 el IIS Biodonostia ha obtenido financiacién en convocatorias competitivas

para 75 proyectos de investigacion, lo que supone el 41% c los proyectos solicitados (180).

Como se observa en laTabla 17 el mayor porcentaje de concesidn se obtiene en proyectos de

naturaleza estatal (36,6 %)y en los de naturaleza autonémica (36,4 %).

Tabla 17. Porcentajes de concesion segun naturaleza del proyecto.

N° proyectos N° proyectos Porcentaje de
Naturaleza .. . .
solicitados concedidos concesion
Estatal 41 15 36,6%
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N° proyectos N° proyectos Porcentaje de
Naturaleza p_ _y P y. J.,
solicitados concedidos concesion
Europeo o
14 4 28,6%

Internacional

Autonémico 77 28 36,4%

Local 26 6 23,1%

Durante el afio 2016, tal y como se ha comentado previamente, se ha recibido financiacién
para la realizacién de 22 proyectos financiados por una convocatoria intramuros para

proyectos de innovacion.

En la Tabla 18 se muestra el porcentaje de concesién segun la entidad financiadora.

Tabla 18. Porcentajes de concesion segun entidad financiadora.

N° proyectos N° proyectos Porcentaje
Entidad financiadora p. _y P y. de
solicitados concedidos .,
concesion
Publico
Instituto de Salud Carlos Il 20 11 55,0%
Ministerio de Economia
m I o 1y 3 2 66,7%
Competitividad
Fundacién para la Innovacion e
vnaacion para a fnnovaci 3 1 33,3%
Investigacion Sanitaria (FIPSE
Comisién Europea- DG Research 5 2 40,0%
European Cooperation in Science and 1
P P 3 _ 33,3%
Technology (COST) (1 pendiente)
Interreg -SUDOE 1 0 0,0%
72
Instituto de Investigacion Sanitaria Biodonostia direccion@biodonostia.org

P° Doctor Begiristain, s/n 20014 Donostia Tfno: 0034 943006012 Fax: 0034 943006250



b+odonostia

osasun ikerketa institutua
instituto de investigacién sanitaria

Memoria Cientifica

Asociacion Instituto Biodonostia

N° proyectos N° proyectos Porcentaje
Entidad financiadora p_ _y P y. de
solicitados concedidos .,
concesion
Departamento de Salud 52 12 23,1%
Departamento de Desarrollo
P L. o 10 7 70,0%
Econdémico y Competitividad
Departamento de Empleo y Asuntos
. 1 1 100,0%
Sociales
Departamento de Educacion, Politica
partamento 6 6 100,0%
Linguistica y Cultura
Diputacion Foral de Gipuzkoa 23 3 13,0%
Total Publico 127 46 36,2%
Privado
Euskal Telebista, S.A. EITBMARATOIA 7 1 14,3%
Fundacion Salud 2000 1 0 0,0%
Fundacién Mapfre 1 0 0,0%
Fundacion Mutua Madrilefia 3 1 33,3%
Fundacion Ramon Areces 5 0 0,0%
Fundacién Lucha contra la Ceguera
g 1 0 0,0%
Fundaluce
Fundaciéon BBVA 2 0 0,0%
Gilead 1 0 0,0%
Fundaciéon Donostia San Sebastian 1 1 100,0%
Fomento de San Sebastian 2 2 100,0%
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N° proyectos N° proyectos Porcentaje
Entidad financiadora p_ _y P y. de
solicitados concedidos .,
concesion
Asociacion Espafiola de Pediatria 1 0 0,0%
Sociedad VasceNavarra de Pediatria 1 1 100%
AXA 1 0 0,0%
European Association for the Study of
. 1 1 100%
the Liver
Institut Merieux 1 0 0,0%
Muscular Dystrophy Association 1 0 0,0%
National Institute of Health 1 0 0,0%
Total Privado 31 7 22,6 %
Convocatoria Intramuros Proyectos de
05 FToY 22 22 100,0%
Innovacion
Total 22 22 100,0%

El Gobierno Vasco, tal y como se observa en el Gréafico 14 es la entidad financiadora que mas

proyectos ha concedido (26), representando el 49 % del total.

Instituto de Investigacion Sanitaria Biodonostia
P° Doctor Begiristain, s/n 20014 Donostia
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Gréfico 14. Distribucion de proyectos concedidos segin Entidad Financiadora.

En la Tabla 19 se presenta el porcentaje de concesion de proyectos de cada Area de

Investigacion del Instituto.

Tabla 19. Porcentajes de concesion segun Area de Investigacion.

Porcentaje
; L, N° proyectos N° proyectos
Area de Investigacion . . de
solicitados concedidos .,
concesion
Area Neurociencias 54 13 24,1%
. o . . 7
Area Enf. Hepéticas y Gastrointestinales 14 . 50,0%
(1 pendiente)
Area Enf. Infecciosas 9 3 33,3%
Area Oncologia 31 14 45,2%
Area Enf. Sistémicas 18 6 33,3%
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Porcentaje
N° proyectos N° proyectos J

Area de Investigacion . . de
solicitados concedidos -
concesion
Area Epidemiologia y Salud Publica 10 3 30,0%
Area Bioingenieria 17 9 52,9%

El Area de Bioingenieria es la que mejores resultados ha obtenido en convocatorias
competitivas en el afio 2016 con un 52,9 % de proyectos concedidos, seguida del Area de

Enfermedades Hepaticas y Gastroinestinales con un 50% y el Area de Oncologia con un 45,2%

El Area de Oncologia ha conseguido el mayor namero de proyectos de investigacion (14),
representando el 25% de todos los poyectos concedidos, seguida del Area de Neurociencias

(13) lo que representa un 23% (ver Grafico 15).

16%

24% = AREA NEUROCIENCIAS

AREA ENF. HEPATICAS Y
GASTROINTESTINALES

m AREA ENF. INFECCIOSAS

= AREA ONCOLOGIA

0,
11% AREA ENF. SISTEMICAS
13%

m AREA EPIDEMIOLOGIA Y SALUD PU

AREA BIOINGENIERIA

25%

Gréafico 15. Distribucion de proyecto s concedidos por Area de Investigacion.

En el ANEXO Ze presenta un listado con los proyectos activos durante el afio 201 6.

4.2.3. ESTUDIOS CLINICOS

La Plataforma de Investigacion Clinica (en adelante PIC) se encarga de la gestion integra de

los estudios clinicos (ensayos clinicos con medicamentos, estudios observacionales y otros
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ensayos clinicos) que se realizan en la OSI Donostialdea (Hospital Universitario Donostia y

Atencion Primaria) y en la Red de Salud Mental de Gipuzkoa.

Desde esta Plataforma, se reciben, gestionan, registran y se realiza el seguimiento de todos

los estudios clinicos que se realizan en dichos centros.

La PIC cl Instituto ofrece asesoramiento y apoyo en materias relacionadas con regulacion y
tramitacion, aspectos econdémicos, desarrollo, lo gistica, gestion de la medicacién,

monitorizacidn y ejecucion del estudio clinico.

Asimismo, la PIC ofrece asesoramiento y apoyo en el desarrollo de estudios clinicos
independientes: aspectos relacionados con el disefio del protocolo, cuaderno de recogida de
datos y hoja de informacién al paciente; aspectos regulatorios y de tramitacién; aspectos

econdmicos y de gestién de la medicacion, ejecucion del ensayo y gestion de datos.

El asesoramiento y apoyo incluye aspectos bastante especializados como los que estan
relacionados con la redaccién de protocolo de investigacion clinica, la documentacion, el
archivo, la coordinacién, la realizaciébn y puesta en marcha del estudio (logistica y
operaciones), la monitorizacién y el seguimiento de los estudios clinicos ¢ umpliendo la

normativa aplicable.

Desde el 1 de enero de 2014 la PICforma parte de la Plataforma de Unidades de Investigacion
clinica y Ensayos Clinicos del Instituto de Salud Carlos lll - SCReNasociada a la red europea
ECRIN (European Clinical Researchnfraestructure Network), siendo participe e integrante de

dicha red.

4.2.3.1. Gestion de Estudios Clinicos

El Instituto tiene encomendada la gestion y desarrollo de los ensayos clinicos y estudios
observacionales que se realizan en la OSI Donostialdea, mediante el Convenio suscrito entre la
Direccion General del Servicio Vasco de Salud (Osakidetza) y la Fundacién Vasca de Innovacion
e Investigacion Sanitarias (BIOEF) quien encomienda al Instituto la gestién, supervision y

control de actividades de investigacién sa nitaria en nuestro ambito.

La PIC se encarga de la tramitacion de todos los contratos de ensayos clinicos, estudios
observacionales y otros estudios clinicos que se realizan en la OSI Donostialdea En el caso de
participar mas centros en la CAPV, esta gestién se realizada de manera conjunta con la
Oficina de Gestion de Estudios Clinicos de BIOEF.
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La PIC continla realizando un esfuerzo importante en minimizar los tiempos de las firmas de
los contratos de los estudios clinicos, reduciéndolos a menos de 30 dias desde el acuerdo y
visto bueno por las partes implicadas del texto del contrato, manteniendo valores y
consolidando, por tanto, la optimizacién de los tiempos de la puesta en marcha de estudios

clinicos en nuestro centro.

4.2.3.2. Actividad
Durante el afio 2016 se han desarrollado 285 estudios clinicos que incluyen ensayos clinicos,
estudios observacionales y estudios clinicos con producto sanitario, 64 de ellos (22,4%)

iniciados en el afo 2016.

En el Grafico 16 se presentan, de forma separada y en conjunto, los ensayos clinicos y los

estudios observacionales abiertos y su evolucion en el intervalo 2012 -2016.
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Graéfico 16. Evolucién de los ensayos y estudios clinicos.

Se ha producido un descenso del numero de estudios dinicos abiertos respecto al afio 2015,

rompiendo la tendencia mostrada en estos Ultimos afios.

Esta disminucién se debe fundamentalmente a dos causas. Por unlado, la entrada en vigor de

la normativa de ensayos clinicos en 2016 (RD1090/2015) que ha implicado una adaptacion de
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