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LInstitut de Recerca de la Sida IrsiCaixa
es va crear el 1995 amb el suport de la

Fundacié “la Caixa” i el Departament
de Salut de la Generalitat de Catalunya
per fer front a un virus que, en aquell
moment, estava causant estralls arreu del
mon: el VIH. Des d'aleshores, IrsiCaixa ha
esdevingut un referent internacional i un
centre capdavanter en la investigacié en
l'erradicacio del VIH/sida.

El seu director és el Dr. Bonaventura
Clotet, cientific i metge reconegut a escala
mundial que s'ha dedicat plenament a la
lluita contra les malalties infeccioses. El
Dr. Clotet també és president i fundador
de la Fundacié Lluita contra les Infeccions
i Director Clinic de Malalties Infeccioses de
I'Area Metropolitana Nord de Barcelona de
I'Institut Catala de la Salut (ICS).

El fet que tant IrsiCaixa com la Fundacié
Lluita contra les Infeccions estiguin
ubicades a I'Hospital Universitari Germans
Trias i Pujol els permet tenir un model Unic
de col-laboracié entre personal investigador
i sanitari, pacients i representants de
la comunitat. Aquesta transferéncia de
coneixement entre agents clau en el procés
de la investigacié permet que la recerca
duta a terme a IrsiCaixa tingui un gran
impacte en la societat.

Lamplia experiéncia en el VIH/sida ha
permés a lequip acumular un gran
coneixement sobre el sistema immunitari,
l'eix central de la salut humana. Aquest
bagatge reunit després de més de 25 anys
d'historia permet als 12 grups de recerca d'
IrsiCaixa i als seus prop de 100 empleats fer
front a reptes crucials de la salut humana
organitzats en 6 linies estratégiques
diferents: malalties infeccioses globals
com el VIH/SIDA i el SARS-CoV-2, malalties
infeccioses emergents, immunopatologia,
microbioma, cancer i desenvolupament de
noves terapies i vacunes.

Cartadel director

La pandémia de la COVID-19 ha posat de manifest la importancia de l'estudi
de les malalties infeccioses, no només des d'una perspectiva terapéutica, sind
també preventiva. Tot i que la investigaci6 d'IrsiCaixa sempre ha estat dedicada
a l'estudi d'aquestes malalties, el marc actual li ha permés reforgar encara més
la feina en aquest camp. Per tant, el programa de recerca d'IrsiCaixa durant
el 2022 ha estat marcat per linvestigacié d'un ampli ventall de malalties
infeccioses amb l'objectiu de desenvolupar eines terapéutiques i preventives
que permetin abordar-les. Alhora, IrsiCaixa també tracta les malalties
relacionades amb aquestes infeccions per tal de donar un suport integral a
tots els pacients que pateixen aquestes patologies.

La recerca cientifica d'IrsiCaixa se centra en el sistema immunitari com a
eix central de la salut humana, a partir del qual sorgeixen les actuals linies
estrategiques, redefinides el 2022. M'agrada il-lustrar el nostre programa de
recerca com un sistema solar, on les linies estratégiques envolten el sistema
immunitari com els planetes envolten el sol al sistema solar. Aixi, IrsiCaixa
treballa en les segUents arees de recerca: malalties infeccioses globals, amb
el VIH i el SARS-CoV-2 com a principals punts d'interés; malalties infeccioses
emergents; immunopatologia; microbioma; cancer; i desenvolupament de
terapies i vacunes.

El 2022 l'equip ha aconseguit importants fites en la investigacié del VIH.
Una delles ha estat l'estudi de I'Gs de la immunoterapia en combinacié amb
el tractament antiretroviral en pacients amb VIH. Els resultats mostren que
aquesta immunoterapia redueix el reservori del VIH i proporciona un millor i
més prolongat control del virus quan es retira el tractament antiretroviral.

Pel que fa al SARS-CoV-2, IrsiCaixa ha continuat amb els estudis iniciats
durant la pandémia, que inclouen les investigacions dutes a terme pel consorci
CBIG. Entre altres avengos, l'equip investigador ha intensificat el seguiment
de les noves variants del SARS-CoV-2, aixi com el monitoratge dels nivells de
proteccié de la poblacié davant el virus.

En la linia de neuropatologia, ressalten els resultats d'un estudi dut a terme
juntament amb el Centre de Regulacié Gendmica en els quals es demostra que
la lamivudina, un farmac antiretroviral comu, redueix el deteriorament cognitiu
en un model de ratoli de la sindrome de Down.

Aquests s6n només alguns dels molts estudis realitzats el 2022 per l'equip
d'IrsiCaixa, format per més de 100 investigadors que treballen dia rere dia per
lluitar contra les malalties infeccioses. El seu treball constant i incansable es
reflecteix en I'augment del nombre de projectes concedits a la institucié i en
I'alt impacte de les seves publicacions. Tots aquests avengos no haurien estat
possibles sense el suport sostingut i I'entusiasme continuat de les entitats
que estan al nostre costat en aquest cami, com ara la Fundacié "la Caixa", la
Generalitat de Catalunya i Grifols.

Bonaventura
Clotet Sala

Director d'IrsiCaixa
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Estructura Organitzativa

PATRONAT
COMISSIO EXECUTIVA
Comité étic
DIRECCIO
| Comité cientific
Supervisor/a de internacional
laboratori
Serveis
l l l l l cientificotécnics
®
Departament Cestid de la  Departament Tecnologies Cestiode  Comunicacié
dadministracié recerca legal de la informacid  dades de la
dinnovacid i proteccid recerca
de dades
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Retrovirologia i Virologia i Gendmica Immunitat Interaccions Variabilitat Immunologia
Estudis Clinics Immunologia Microbiana de Céllules T Virus-Hoste  Genética | Fenotipica (IGG)
(GREC) Cellular (VIC) (GEM) Vacunes (TIV) (VIHIT) del VIH i el VHC

l

!

l ! ! !

Evasid Patogens, Immunitat, Virologia Recerca Translacional Neoantigens i Living Lab
Immunitaria i Senyalitzacio | Terapies Tissular en Immunologia i Vacunes contra de Salut
Vacunes (VIRIEVAC) Aplicades (PISTA) (VITT) Envelliment (TRIA) el Cancer
{NeoVaCan)

Patronat

President
Manel Balcells i Diaz
Conseller de Salut de la Generalitat de Catalunya

Vicepresident
Josep Vilarasau i Salat
Designat per la Fundacié Bancaria Caixa d'Estalvis i
Pensions de Barcelona, “la Caixa" (Fundacié Bancaria "la
Caixa")

Secretaria
Marta Casals i Virosque
Designada per la Fundacié Bancaria Caixa d'Estalvis i
Pensions de Barcelona, “la Caixa" (Fundacié Bancaria "la
Caixa")

Vocals
lolanda Font de Rubinat Garcia
Subdirectora General de Recerca del Departament de
Recerca i Universitats
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Jordi Casabona i Barbara
Montserrat Llavayol i Giralt
Aina Plaza Tesias
Designats/des pel Departament de Salut de la
Generalitat de Catalunya

Jaume Lanaspa i Gatnau
IEgnasi Lopez Verdaguer
sther Planas i Herrera
Antoni Vila Bertran
Designats/des per la Fundacié Bancaria Caixa
d'Estalvis i Pensions de Barcelona, “la Caixa"
(Fundacié Bancaria "la Caixa")

Montserrat Pinyol i Pina
Anna Veiga i Lluch
Designades pel Patronat de la Fundacié Lluita
contra les Infeccions



Estructura Organitzativa

Comissio Executiva

Per part de la Fundacioé “la Caixa™

Esther Planas i Herrera
Presidenta

Marta Casals i Virosque
Secretaria

Ignasi Lopez Verdaguer

Per part del Departament de Salut de la
Generalitat de Catalunya:

Jordi Barretina i Ginesta
Jordi Casabona i Barbara
Aina Plaza Tesias

Director

Dr. Bonaventura Clotet Sala

Gerent
Lourdes Grau Paré

Administracié
Arnau Creus Orodea
Cristina Mesa Real
Penélope Riquelme Nevado

Tecnologies de la Informacié
Julian Eslava Campo

Comite Cientific
Internacional

Dr. Daria Hazuda
Vicepresidenta d'identificacié de malalties
infeccioses de Merck i directora cientifica del MRL
Cambridge Exploratory Science Center (Cambridge,
Massachusetts)

Dr. Danniel Kuritzkes
Professor de medicina a la Harvard Medical School,
director de I'AIDS Research al Brigham and Women's
Hospital i codirector del NIH-funded AIDS Clinical
Trials Group

Dr. Douglas Richman
Professor de patologia i medicina a la University of
California San Diego (EUA), director del Research
Center for AIDS and HIV infection al VA San Diego
Healthcare System i director del Center for AIDS
Research a la UCSD

Dr. Gabriella Scarlatti
Cap del Viral Evolution and Transmission Group de
I''RCCS Ospedale San Raffaele, Mila (Italia)

Dr. Jonathan Schapiro
Director de la HIV/AIDS Clinic del National Hemophilia
Center de Tel Aviv, Israel

Dr. Lucy Dorrell
Directora sénior de desenvolupament clinic i recerca
en malalties infeccioses d'Immunocore i professora a
la Oxford University (Regne Unit)

Dr. Mario Stevenson
Cap de la divisié de malalties infeccioses del
Departament de Medicina de la University of Miami
(EUA)

Dr. Monique Nijhuis
Professora associada de biologia translacional
al departament de microbiologia médica de la
University Medical Center, Utrecht (Paisos Baixos)
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Indicadors 2022

Personal total

66%%Y 34%C

Investigadors/es principals

Personal per categories Tesis llegides
2022
Serveis cientificotécnics
(6,78%) ,
Oscar Blanch Lombarte
Administracio i suport a la recerca Evasié Immunitaria i Vacunes (VIRIEVAC)
(13,56%)
Ifeanyi Ezeonwumelu
Recerca Interaccions Virus-Hoste (ViHIT)
(76,27%)
Raquel Ortiz Lopez
Living Lab de Salut Virologia i Immunologia Cel-lular (VIC)
(3,39%)
Luis Romero Martin
Immunologia de Cél-lules T i Vacunes
(TIV)
Projects concedits Projectes actius Publicacions el
el 2022 el 2022 2022

25

public privat

107 116

1106

coordinats per IrsiCaixa | Factor d'impacte




Destacats 2022

Gener

Reunié d'inici del projecte
europeu RBDCOV, amb VIRIEVAC
com a lider del paquet de treball.

Febrer

Un equip d'investigadors/es de
I'ICFO i IrsiCaixa desenvolupa
un dispositiu portatil, no invasiu
i de baix cost que utilitza llum i
saliva per testar pacients amb
COVID-19 en menys de 30
minuts.

Juny

PISTA amplia la seva plataforma
d'estudi de virus emergents
per investigar nous agents

infecciosos com la verola del
mico i el virus respiratori sincitial.

També ha dut a terme un assaig
de neutralitzaci6 viral per a
l'avaluacié de l'eficacia de la

vacuna contra el SARS-CoV-2.

El Living Lab de Salut
co-organitza el 2n Congrés
Escoles Sentinella, en el qual
l'alumnat ha presentat les seves
recomanacions per millorar el
model de promoci6 de la salut
mental a les escoles.

Marc

GREC caracteritza un perfil de
persones amb VIH que tenen
un reservori viral més petit que
I'habitual. El 47% del virus latent
en aquests individus resideix en
cél-lules de vida curta, cosa que
pot explicar aquests nivells de
reservori més baixos.

Maig

IrsiCaixa estudia la capacitat

de quatre marques diferents

de test d'antigen per detectar

les variants alfa, beta, delta i
omicron del SARS-CoV-2.

Juliol

Tres investigadores d'IrsiCaixa
reben finangament de Gilead per
avancar en l'estudi del VIH i la
COVID-19.

Setembre

Un estudi d'IrsiCaixa sobre
COVID persistent és una de
les 9 propostes catalanes
seleccionades per la convocatoria
CaixaResearch.

Octubre

Llangament del projecte
europeu EPIVINF de TIV.

Novembre

Primera publicacio6 de la cohort
ProHEpIC en la que s'avalua la
resposta immunitaria contra
la COVID-19 en més de 700
professionals de la salut.

Publicacié de dos assajos clinics
gue confirmen el potencial
antiviral dels col-lutoris que

contenen CPC i la seva capacitat

de reduir la quantitat de virus
actiu a la saliva.

Desembre

El projecte FARMBANK,
coordinat I'RTA-CReSA i que
compta amb la participacio
d'IrsiCaixa, rep finangament del
Ministeri d'Innovacié i Ciéncia
per desenvolupar un banc
d'organoides que permeti reduir
els experiments amb animals
per a l'estudi de les malalties
infeccioses.
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Grupsde
recerca



Evasio
Immunitariai
Vacunes
(VIRIEVAC)

PROJECTES CONCEDITS

Neurocognitive profile of Long Covid in adults
living in Catalonia (ProHEpiC-19)
Finangament: Departament de Salut,
Generalitat de Catalunya

Entitats participants: |rsiCaixa, IDIAP Jordi
Gol, IGTP, University of Barcelona

Data d'inici i final: 07/22-07/25
Investigadors/es principals: Julia Garcia Prado

SARS-CoV-2 post-vaccination infection:
cohort study for the characterization of
the immune response and development of a
predictive model to establish revaccination
criteria in Catalonia (BreakCOVID)
Finangament: Department of Health,
Government of Catalonia

Entitats participants: |rsiCaixa, IDIAP Jordi
Gol, IGTP

Data d'inici i final: 07/22-06/25
Investigadors/es principals: Marta Massanella
Luna

Immunemonitoring of T cell responses in
SARS-CoV2 vaccine trials

Finangcament: HIPRA

Entitats participants: IrsiCaixa

Data d'inici i final: 02/22-12/23
Investigadors/es principals: Julia Garcia Prado

PREMIS I MERITS

Julia Garcia Prado, membre de la xarxa CIBER
Julia Garcia Prado, presidenta del Consell
Cientific Assessor intern de I'lGTP

Julia Garcia Prado, editora associada de
Frontiers Immunology

Julia Garcia Prado, editora de HIV&Co

Julia Garcia Prado, membre electe del Consell
Assessor Cientific d'EATRIS-Espanya

Julia Garcia Prado, membre de la Xarxa
Espanyola de Recerca de la Sida (RIS)

Julia Garcia Prado, membre de la Societat
Espanyola de Malalties Infeccioses i
Microbiologia Clinica (SEIMC)

Julia Garcia Prado, membre de la Comissio
d'lgualtat d'IrsiCaixa

Julia Garcia Prado, membre del grup Can Ruti
Women in Science
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Presentacioé

Inicialment, la recerca del grup VIRIEVAC se centrava en la identificacié de
factors virals i de I'hoste associats a fenotips de malaltia extrema del VIH-1.
Aquests estudis posaven de manifest les limitacions de les respostes antivirals
de les cél-lules T CD8+ per controlar la malaltia. En els Ultims anys, aquests
estudis han anat evolucionant cap a la investigacié dels limits funcionals de
la patogénesi viral, i el rol de les respostes antivirals de les cél-lules T CD8+
per controlar o eliminar les infeccions viriques. VIRIEVAC treballa des d'una
perspectiva de recerca basica-translacional, que combina eines de virologia
molecular, bioquimica, immunologia de cél-lules T i immunologia de sistemes
per tal de caracteritzar les interaccions entre I'hoste i el patogen. Lobjectiu
final d'aquests estudis és dissenyar immunoterapies avangades que restaurin
la immunitat antiviral contra el VIH-11i altres infeccions viriques croniques per
aconseguir la curacié d'aquestes malalties. A més, durant la pandémia de la
COVID-19, VIRIEVAC ha aplicat el seu coneixement acumulat en el camp de
la immunitat de cél-lules T a la infeccié pel SARS-CoV-2. Dins d'aquest camp,
el grup pretén entendre la immunitat cel-lular, tant pel que fa a la infeccié
natural com a la vacunacié en individus sans i immunocompromesos. Linies
de recerca de VIRIEVAC durant el 2022 han sigut les segUents:

— Patogenesi. Identificar factors virals i de I'hoste associats al progrés de la
malaltia. Els estudis se centren en diverses cohorts de fenotips extrems de
la malaltia del VIH, tant en nens com en adults, que es caracteritzen pel seu
control natural de la infeccié (controladors d'elit i no progressors virémics).

— Persistence, remission, and HIV cure. Determinar els limits funcionals de
les respostes antivirals de cél-lules T CD8+ en la infeccié pel VIH. Aquests
estudis permetran controlar o erradicar el reservori del VIH i traslladar
aquestes troballes a altres infeccions viriques persistents. Volem caracteritzar
els mecanismes de les cél-lules T CD8+ per detectar les cél-lules infectades
latentment i entendre si pateixen una “disfuncié/esgotament immunitari”
durant la infeccié activa i latent, ja que suposaria un obstacle important per a
la remissi6 i la curacié del VIH. En aquesta linia d'investigacié també treballem
per identificar els mecanismes que porten a la disfuncié/esgotament
immunitari en la gent que viu amb VIH i pren tractament antiretroviral per
identificar dianes Utils pel disseny de noves estratégies immunoterapéutiques.

— Immunitat cel-lular contra el SARS-CoV-2. Caracteritzar les respostes de
les célllules T desencadenades per la infecci6 i la vacunacié de la COVID-19,
des de la monitoritzacié de la immunitat fins a la caracteritzacié funcional
de les respostes de les cél-lules T CD4+ i CD8+ dirigides a peptids especifics.

Fites del 2022
Les fites del 2022 dins de les linies estrategiques d'IrsiCaixa sén les segUents:

— Immunopatogénesi. Estudis dels factors virologics de I'hoste associats
al control natural de la infecci6é en el cas de les persones virémiques no-
progressores (VNPs). Aquest projecte, que és una col-laboracié entre IrsiCaixa
i la Universitat d'Oxford, ha estudiat també un grup reduit de VNPs que, amb el
temps, ha perdut el control virologic. En col-laboracié amb la Xarxa Espanyola
de Recerca de la Sida (RIS) i la Universitat d'Oxford, aquest projecte té un
article publicat (Colomer et al., JVI 2022).

4 Nous projectes
financats

Publicacions revisades
per parells en

revistes cientifiques
internacionals



— Prevencid, erradicacio i cura funcional.

Aquesta linia de recerca ha continuat
creixent durant el 2022 gracies a
financament de projectes competitius
liderats per la Dra. Prado, dos dels
quals han rebut finangcament el 2022
del programa CaixaResearch (HR20-
00218) i al PI22/01120. Actualment,
els estudis se centren a identificar
alteracions immunitaries de llarg termini
de les persones que viven amb VIH i
reben tractament antiretroviral a través
de la citofluorimetria i la bioinformatica.
Hem identificat alteracions irreversibles
dels receptors inhibidors (IRs) en les
célllules T CD8+ de memoria i efectores.
En aquesta linia, estem avangant en el
desenvolupament de prototips preclinics
d'infeccié cronica per avaluar aquestes
moléecules.  Aquests estudis  s'han
materialitzat en un protocol per l'analisi
de ceél-lules Uniques, diversos manuscrits
i una presentaci6é oral a la conferéncia
GESIDA. També se'n deriven diverses
col-laboracions amb centres nacionals
i internacionals, com el VHIR o el Case
Western.

— Immunitat cel-lular contra el SARS-
CoV-2. lequip treballa activament per
avaluar les respostes immunitaries
cel-lulars a la infeccid i la vacunacié del
SARS-CoV-2. En concret, ha monitorat
les respostes de ceél-lules T en diferents
cohorts i ha contribuit a assajos clinics de
la vacuna contra el SARS-CoV-2 (projecte
RBDCOV). A més, ha continuat participant
en dos consorcis de cohorts de COVID-19,
la King i la Prohepic19, que han rebut dos
projectes PERIS per avangar en l'estudi
de la vacunacio6 i l'efecte de la infeccié a
escala neurocognitiva. Aquests estudis
s'han materialitzat en una presentacid
oral a la conferéncia GESIDA i cinc articles
cientifics.

Perspectives de futur

— Consolidacié de les linies de recerca
existents amb els segUents objectius: 1)
identificar senyals immunologics associats
a la disfuncié de les respostes antivirals,
2) desenvolupar i validar prototips
d'estratégies immunoterapéutiques que
permetin la cura del VIH, i 3) caracteritzar
la immunitat protectora contra el SARS-
CoV i la immunitat de cél-lules T de llarg
termini per tal de poder monitorar-les i
avaluar l'efecte de noves vacunes.

— Incrementar i potenciar la nostra
internacionalitzaci6 mitjangant noves
aliances i collaboracions amb grups
de recerca dexcelléncia d'Europa, EUA
i Africa a la cerca de nous projectes i
oportunitats de finangament.

Investigadora Principal
Julia Garcia Prado

Investigador postdoctoral
Raul Pérez Caballero

Investigadors/es predoctorals
Oscar Blanch Lombarte
Miguel Marin Lépez
Laia Bernad Rosa

Teécniques de laboratori
Esther Jiménez Moyano
Ruth Pefia Poderds

Bioinformatic
Gabriel Felipe Rodriguez Lozano

Estudiant de master

Eudald Vehi Piqué

Projecte Grifols

Breaking the immune exhaustion barrier to recover antiviral
immunity for a HIV-1 cure

Investigadora sénior: Julia Garcia Prado

El projecte RECOVIR té com a objectiu estudiar la regulacié immunitaria de
les infeccions croniques per IR per dissenyar proves de concepte de noves
terapies immunologiques per a la cura del VIH-1. RECOVIR també identificara
nous tractaments personalitzats i biomarcadors de respostes al tractament.
Aquestes eines pretenen tenir aplicacions no només per a malalties infeccioses
croniques (VIH, HVB, TB o malaria), sin6 també per al cancer.
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Genomica
Microbiana
(GEM)

PROJECTES CONCEDITS

Epigenetic regulation of host immunity and
neurological long-term consequences of
SARS-CoV-2 infection (EPIVIRCO)
Finangament: Fundacié Bancaria “la Caixa"”
Entitats participants: IrsiCaixa, CNAG-CRG,
IRTA, Fundacio Lluita contra les Infeccions
Data dinici i final: 11/22-10/25
Investigadors/es principals: Christian
Brander

Assessment of changes in cell associated
virus using PBMC lllumina MiSeq
sequencing on samples for WISARD Study
Finangament: Research Organisation (KC)
LTD

Entitats participants: IrsiCaixa

Data d'inici i final: 06/22-03/23
Investigadors/es principals: Roger Paredes
Deiros

PREMIS I MERITS

Roger Paredes Deiros, membre de la xarxa
CIBER
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Presentacio6

Treballa per entendre els determinants microbioldgics de la regulacié
immunitaria en la salut i la malaltia. Aquest coneixement permetra al grup
GEM determinar nous marcadors basats en el microbioma per estratificar
elsiles pacients, aixi com desenvolupar terapies centrades en el microbioma
que previnguin, millorin o, fins i tot, curin el VIH i altres malalties relacionades
amb el sistema immunitari. El treball de GEM requereix I'Us de técniques de
sequienciacié de nova generacid i I'analisi de Big Data. Gracies a I'experiéncia
i el coneixement en el camp de les malalties infeccioses, I'equip ha pogut
respondre a I'emergéncia sanitaria de la COVID-19 i contribuir en la recerca
del SARS-CoV-2.

1. Paper del microbioma intestinal en la prevencio, patogénesi i cura del VIH.
Estudia: a. La influéncia del microbioma intestinal en la reconstitucié
immunitaria adequada de les persones que viuen amb VIH, el control de
la replicacié del VIH i la reduccié de la inflamacié cronica associada a la
infeccié. b. La capacitat del microbioma huma per potenciar l'eficacia de
la immunoterapia contra el VIH i les estrategies de cura. c. La capacitat de
certs microbis de la mucosa per protegir de la infeccié pel VIH.

Identifica: a. Biomarcadors derivats del microbioma que permetin
I'estratificaci6 de les persones amb VIH amb finalitats cliniques i de recerca.
b. Conceptes basats en el microbioma per millorar la salut de les persones
amb VIH i per prevenir la infeccié.

Desenvolupa: a. Softwares per analitzar les dades de seqlenciacié
massiva del microbioma i interpretar les resisténcies al VIH (paseq.org).
b. Un dispositiu gut-on-a-chip per avaluar els efectes del microbioma
en el sistema immunitari en collaboraci6 amb el Centre Nacional de
Microelectronica (CNB).

2. Rol del microbioma en malalties relacionades amb la immunitat. a. En
col-laboracié amb el Vall d'Hebron Institute of Oncology (VHIO), GEM
estudia el rol del microbioma intestinal en el cancer colorectal i d'intesti
petit neuroendocrins. b. En col-laboracié amb la Fundacié ACE, investiga la
influéncia del microbioma en I'Alzheimer. ¢. En col-laboracié amb el Esther
Koplowitz Research Center (CEK), fa recerca sobre el rol del microbioma en
la progressi6 del melanoma.

3. Estrategies de salut pUblica per contenir les resisténcies als tractaments
contra el VIH a escala global. a. En col-laboracié amb el grup OMS ResNet
i equips d'Adrica, GEM desenvolupa i avalua estratégies per frenar les
resisténcies als tractaments contra el VIH i maximitzar l'eficacia de la
terapia antiretroviral en entorns amb recursos limitats. b. En col-laboracié
amb I'OMS Europa, contribueix a la iniciativa European Laboratory Initiative
per integrar el diagnostic del VIH, la tuberculosii el VHC, i vincular I'atencié a
Europa. c. Com a membre del grup IAS-USA, GEM determina les mutacions
clau en la resisténcia als medicaments que s'utilitzaran per a la gestio
clinica a tot el mén. d. Participa en el desenvolupament de les directrius
globals de tractament antiretroviral de 'OMS.

4. Investigacié translacional sobre tractaments contra la COVID-19 i
sequenciaci6 viral. a. Durant la pandémia COVID-19, el Dr. Paredes ha estat
el Coordinador Nacional a nivell espanyol d'assaigs clinics aleatoritzats
finangats per NIH/NIAID, uns assaigs que defineixen l'estandard actual
d'atencié d'aquesta malaltia en pacients hospitalitzats. A més, lidera la
investigacié clinica sobre diversos tractaments i estratégies terapéutiques
tant per a pacients hospitalitzats com ambulatoris. b. Marc Noguera
ha coordinat la posta a punt de la seqienciacié del SARSCoV-2 dins del
grup de Gendomica Microbiana i ha establert una col-laboracié estratégica
amb I'Hospital Germans Trias i Pujol per detectar a nivell d'epidemiologia
catalana i espanyola les variants del SARS-CoV-2 que poden ser d'intereés.



Fites del 2022 i perspectives de futur

1. Microbioma. a. Descripcié del patré
del microbioma intestinal d'una cohort
en la resposta a la vacuna del VIH
(Borgognone et al, 2022, Microbiome).
L'equip ha detectat, a través de l'analisi
d'un grup reduit de persones, que la
preséncia de certes classes de bacteris
estan associades a una millor resposta
immunologica i un millor control del
VIH davant la vacuna contra el VIH
anomenada HTI. b. Descripciéo dels
efectes dels probiotics/prebiotics
en la recuperacié immunitaria en
pacients amb VIH immunodiscordants
(Blazquez-Bondia et al, 2022, Frontiers
in Immunology). GEM també ha descrit
una lleugera millora dels marcadors
inflamatoris i immunitaris després de
prendre probiotics/prebiotics en un
assaig clinic doble cec i aleatoritzat. e.
Nomenament pel Canadian Institute of
Health Research com a co-investigadors
principals d'un equip internacional que
duu a terme dos projectes centrats
en el rol del microbioma en la salud
de la dona, la resposta a vacunes, el
metabolisme antiviral i el cancer de
coll uteri. d. Desenvolupament en fase
inicial d'un dispositiu gut-on-a-chip per
avaluar els efectes del microbioma en el
sistema immunitari. e. Organizacié del
The Barcelona Debates on the Human
microbiome 2022.

2. VIH a escala global. a. Des del 2015
fins a lactualitat, el Dr. Paredes és
membre del Grup de Resisténcies als
Farmacs contra el VIH de |'Organitzacié
Mundial de la Salut (OMS), responsable
del desenvolupament de lestratégia
global per fer front a les resisténcies
als tractaments contra el VIH-1. b.
Assessors del grup de VIH, TB i HCV
de la European Laboratory Initiative
TB. c. Participacié en l'elaboracié de les
guies de tractament de la OMS 2020,
recomanant dolutegravir per primera
vegada com a tractament de primera
linia per les persones amb VIH, incloses
les dones embarassades.

3. COVID-19. Articles publicats pel grup
al New England Journal of Medicine
sobre el tractament de la COVID-19 a.
Beigel et al., 2020: Remdesivir for the
Treatment of Covid-19. b. Kalil et al,
2021: Baricitinib plus remdesivir for the
treatment of hospitalized adults with
COVID-19. c. Lundgren et al, 2021: A
neutralizing monoclonal antibody for
hospitalized patients with COVID-19.
Report of a randomized trial by the
ACTIV-3/TICO LY-CoV555 study group.

Investigador principal
Roger Paredes Deiros

Investigadors/es séniors
Maria Casadella Fontdevila
Marc Noguera Julian

Investigadors/es postdoctorals
Alessandra Borgognone
Aleix Elizalde Torrent

Investigador predoctoral
Carlos Blazquez Bondia

Data steward
Francesc Catala Moll

Teécnica de laboratori
Mariona Parera Sallent

Projectes Grifols

Microbiome triggers of
Alzheimer dementia (MIND)

Investigador senior: Roger Paredes
Deiros

— Caracteritzaci6 de la composici6 i
el potencial del microbioma fecal en
individus amb afeccions cognitives
perd sense deteriorament, aixi com
el de les persones amb discapacitat
cognitiva lleu o les que pateixen
Alzheimer.

— Avaluacié dels canvis longitudinals
del microbioma durant un any en
persones amb alteracions cognitives
perd sense deteriorament cognitiu.
— Aportacié d'evidéncies biologiques
que el microbioma intestinal conté
activadors i/o acceleradors de la
malaltia de I'Alzheimer.

The gut microbiome in HIV
infection: from microbial
function to immune therapeutics
(GIFT)

Investigador sénior: Roger Paredes
Deiros

— Caracterizaci6 dels canvis d'espécie
en el microbioma de micos Rhesus
infectats pel SIV com a model per
entendre els efectes de la infeccié pel
VIH-1 en el microbioma intestinal.

— Caracteritzacié del perfil
metatranscriptomic de l'intesti durant
l'estrategia de Kick-and-kill per al
tractament del VIH.

— Aportacié devidéncies biologiques
en el model de ratoli sobre la relacié
entre la composicié del microbioma i les
vacunes de cél-lules T.
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Immunologia

de Cel-lules T'1
Vacunes (TTV)

PROJECTES CONCEDITS

Epigenetic regulation of host immunity and neurological long-
term consequences of SARS-CoV-2 infection (EPIVIRCO)
Finangament: Fundacié Bancaria “la Caixa"

Entitats participants: |rsiCaixa, CNAG-CRG, IRTA, Fight Infections
Foundation

Dates d'inici i final: 11/22-10/25

Investigadors/es principals: Christian Brander

Impact of Viral Tropism in HIV Reservoir Seeding and Inducibility
Finangament: Gilead Sciences

Entitats participants: IrsiCaixa

Dates d'inici i final: 07/22-06/24

Investigadors/es principals: M@ Carmen Puertas Castro

Boosted flow cytometry as a diagnostic and monitoring tool for
virus/pathogen specific T-cell immune profiles in HIV, TB and
COVID-19 diseases

Finangament: Fundacié Bancaria “la Caixa"

Entitats participants: |rsiCaixa

Dates d'inici i final: 01/22-12/24

Investigadors/es principals: Marta Ruiz Riol

AKTA go Liquid Chromatography System
Finangament: Philanthropy

Entitats participants: IrsiCaixa

Dates d'inici i final: 01/22-12/24
Investigadors/es principals: Christian Brander

Epigenetic regulation of host factors in viral infections (EPIVINF)
Finangament: European Commission (Horizon Europe)

Entitats participants: rsiCaixa, USAAR, KI, OSR, Omniscope, IRTA
Dates d'inici i final: 09/22-08/27

Investigadors/es principals: Christian Brander

Identification of epigenetically regulated plasma factors
associated with virus-driven neurodysfunctions
Finangament: MICINN

Entitats participants: IrsiCaixa

Dates d'inici i final: 2022-

Investigadors/es principals: Marta Ruiz Riol

PREMIS I MERITS

Christian Brander, membre de la xarxa CIBER

Christian Brander, guardonat amb la beca anual d'equipament de
la Fundacié Dormeur per a IrsiCaixa

Beatriz Mothe Pujadas, ponent a la HIV Persistence Conference

de Miami

Luis Romero Martin, guardonat amb el Summa cum laude per la

seva tesi doctoral
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Presentation

La immunitat adaptativa és un component critic per la
defensa de I'hoste contra les infeccions virals, i inclou el
desenvolupament de respostes immunitaries cel-lulars
potents. TIV vol entendre quins sén els mecanismes que
regulen la diferenciacié cel-lular, aixi com quins sén els punts de
control immunitaris i els processos epigenétics que controlen
aquesta immunitat cellular en diferents grups de pacients.
Aquests grups inclouen persones amb infeccié primerenca
pel VIH o malaltia controlada i no controlada del VIH, persones
amb o sense VIH que han passat per trasplantaments d'6rgans
solids, individus que han estat diagnosticats amb cancers
provocats per virus, com el limfoma EBV (virus d'Epstein-
Barr) o cancers derivats del VPH (virus del papil-loma huma), i
persones d'edat avangada, que sovint mostren una disminucio
gradual de la competencia del seu sistema immunitari. TIV
també treballa per identificar marcadors associats a les
disfuncions neurofuncionals relacionades amb les infeccions.
Per fer un seguiment de la resposta mediada per les cél-lules
T contra els virus en diferents compartiments, inclos el SNC,
s'analitza el repertori de receptors de cél-lules T. Mitjangant
aquests estudis, I'equip vol determinar l'ontogénia molecular
de les respostes immunitaries de les cél-lules T i entendre
el programa transcripcional, controlat epigenéticament,
d'aquestes cél-lules. Aixi, el grup vol dissenyar estratégies de
vacunaci6 terapeutica que indueixin una immunitat antiviral
robusta, eficag i duradora. A més, treballen per identificar
els mecanismes epigenétics implicats en les manifestacions
neurolodgiques de la COVID persistent. Finalment, continua
participant en assaigs clinics de vacuna terapéutica contra el
VIH. Aixo inclou assaigs en curs que utilitzen una combinacié
dimmunogens de cel-lules T i B, aixi com estudis clinics i
preclinics que posen a prova el paper del microbioma en el
resultat de la vacunacié terapéutica.

Fites del 2022 i perspectives de futur

L'any 2022 el grup ha publicat els resultats de l'assaig clinic
ALX-002 (Bailon et al, Nat Med 2022) en el que ha utilitzat
combinacions de vectors amb l'immunodgen HTI desenvolupat
a IrsiCaixa. Aquest assaig clinic ha aconseguit una supressid
duradora del VIH en el 40% dels individus vacunats que no
comptaven amb una genética HLA beneficiosa. Els resultats
so6n els més significatius en I'ambit de la vacuna terapéutica

Conferencies
amb ponéncies de
membres del grup

12

20 Publicacions
del grup

13

Projectes en
marxa



contra el VIH fins al moment. Lequip
continua desenvolupant els prototips de
vacunes en col-laboracié amb la spin-
off d'IrsiCaixa AELIX Therapeutics i,
actualment, estd duent a terme l'assaig
BCN-03, que és el primer a combinar
vacunes de ceéllules T i B per IUs
terapeutic. Aquest assaig es va llangar
amb éxit l'estiu del 2022 i els primers
resultats estan previstos per a mitjans
de 2023. En tots aquests assaigs clinics,
l'equip investigador esta explorant el
rol del microbioma en les respostes
immunitaries induides per la vacuna.
Aquests estudis han pogut demostrar, en
el model de ratoli, com la modulacié del
microbioma abans de la vacunaci6 afecta
la immunitat de céllules T generada
amb la vacuna, i, en humans, com la
composicié del microbioma pot predir el
control del virus després de la vacunacié.

L'any 2022 TIV ha rebut finangament
europeu per coordinar un projecte
Horizon2020 anomenat EPIVINF i que
compta amb un pressupost de 7 milions
d'euros. Aquest projecte profunditzara en
l'estudi de les infeccions virals agudes
i com aquestes alteren, a través de la
regulacié epigenética, factors de I'hoste
critics per al control immunologic i la
salut neurologica. En particular, EPIVINF
abordara l'efecte de les infeccions en el
control epigenétic de les proteines de
I'hnoste que desencadenen a la malaltia
associada al virus i/o estan implicades
en la resposta immunitaria antiviral, i
com aquestes marques epigenétiques
persistents estan relacionades amb
l'evolucié de la malaltia a llarg termini.
EPIVINF se centra principalment en
dues infeccions virals, el VIH i el SARS-
CoV-2, que afecten milions de persones
i que, malgrat que sén aparentment
malalties molt distants, comparteixen
algunes caracteristiques intrigants que
requereixen més investigacions. Per tant,
els objectius principals sén proporcionar
informacié rellevant  sobre  com
reaccionen diversos perfils d'individus
davant diferents infeccions viriques,
definir els mecanismes compartits
entre les infeccions que determinen
els resultats de salut a llarg termini,
identificar com aquests processos
afecten el curs de la malaltia i, finalment,
utilitzar tot el coneixement acumulat
per dissenyar possibles intervencions
terapéutiques.

TIV també ha rebut un projecte
competitiu de la convocatoria
CaixaResearch d'investigacié en salut
que li permet complementar el projecte
EPIVINF i explorar diferents maneres
de modular la desregulacié epigenética

Investigador principal
Christian Brander

Investigadors/es séniors
Anuska Llano Montero
. Beatriz Mothe Pujadas
Alex Olvera van der Stoep
Cristina Peligero Cruz
Marta Ruiz Riol
Sandra Silva Arrieta

Bioinformatic
Lluis Revilla Sancho

en la COVID persistent. Utilitzant un
antibody array personalitzat perqué
determini centenars de factors del
plasma sanguini, l'equip ha identificat
que els nivells de Sirtuin-2 deacetilasa
(SIRT2) s'associen a la carrega viral del
VIH al plasma i els nivells provirals del
VIH a les cél-lules mononuclears de sang
periferica. SIRT2 també mostra una forta
correlacié amb diferents marcadors de
dany neuronal. També ho fan els nivells
de factor neurotrofic derivat del cervell, la
proteina Tau associada a microtUbuls i el
polipéptid lligat al neurofilament (NFL) en
plasma, aixi com en liquid cefaloraquidi i
teixit cerebral de persones infectades
pel VIH. D'acord amb aquests resultats,
I'equip ha emprat inhibidors de SIRT2 per
bloquejar la replicacié del VIH en models
in vitro, fet que els ha permés demostrar
que aquest bloqueig redueix la reactivacio
del reservori viral latent. El fet que els
nivells de SIRT2 es correlacionin amb
el grau d'involucié cerebral i una funcié
neuronal reduida, mostra el potencial de
SIRT2 com a diana terapéutica en altres
malalties neuronals, com ['Alzheimer, i la
neurodegeneracié associada al VIH.

Coordinador de cohorts

Josep Coll Verd

Investigadors/es predoctorals
Luis Romero Martin
Clara Duran Castells
Igor Moraes Cardoso

Marta Navarro Gutiérrez

Teécnica superior de laboratori
Samandhy Cedefio Bricefio

Teécnica de laboratori
Tuixent Escriba Bel

Durant lany 2022, i en estreta
col-laboraci6 amb professionals en
immunitat innata i adaptativa de la
UC Davis i en quimica estructural de
Barcelona, hem estudiat en profunditat
la relacié entre l'expressié HLA-E i
les caracteristiques fenotipiques i
funcionals de les cél-lules Natural Killer
(NK), en el context de la infecci6 cronica
pel VIH i en un model in vitro d'infeccié
aguda. Els resultats demostren que
la infeccié pel VIH no controlada es
relacionaamb un augment de I'expressié
de HLA-E i una marcada modulacié de
les subpoblacions NK. En concret, es
reverteix la relaci®6 NKG2A/NKG2C i
posteriorment hi ha una pérdua de la
funcié de HLA-E per regular l'activitat
citotoxica mediada per les NK. Aquests
resultats indiquen que les molécules
HLA-E que presenten epitops derivats
del VIH poden sensibilitzar les cel-lules
diana per a la lisi NK en la infeccié
primerenca pel VIH, perd que aquesta
exposicié continua a nivells elevats
d'HLA-E en la infeccié crdnica pot
provocar una disfuncié de les céllules
NK i un control viral reduit.
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Interaccions

Virus-Hoste
(ViHIT)

PROJECTES CONCEDITS

Deep immunophenotyping of the Long Covid syndrome
Finangament: Gilead Sciences

Entitats participants: IrsiCaixa, Fight Infections
Foundation

Dates d'inici i final: 07/22-06/24

Investigadors/es principals: Marta Massanella Luna

Modulacién de la funcion inmune en cancer de mama
metastatico hormonosensible tratado con inhibidores
de CDK4/6: identification de factores predictivos y
nuevas estrategias terapéuticas

Finangament: ISCII|

Entitats participants: IrsiCaixa, ICO, IGTP

Dates d'inici i final: 01/22-12/24

Investigadors/es principals: Ester Ballana Guix

Assessing the antiviral effect of CPC on in vitro
infection cellular models of HSV-1 and HPV
Finangament: Dentaid

Entitats participants: IrsiCaixa

Dates d'inici i final: 03/22-07/23
Investigadors/es principals: Ester Ballana Guix

Nuevas oportunidades inmunoterapéuticas en cancer
de mama metastasico: los inhibidores de CDK4/6 y su
impacto sobre el sistema inmune

Finangament: European Comission

Entitats participants: IrsiCaixa

Dates d'inici i final: 12/22-05/23

Investigadors/es principals: Ester Ballana Guix

Agonistas de NOD como estrategia terapéutica para la
infeccion por SARS-CoV-2 e influenza

Finangament: ISCII|

Entitats participants: IrsiCaixa

Dates d'inici i final: 12/22-12/26

Investigadors/es principals: Roger Badia Cércoles

PREMIS I MERITS

Ester Ballana Guix, membre de |la xarxa CIBER

Ifeanyi Jude Ezeonwumelu ha presentat la seva tesi el
setembre de 2022

Ester Ballana, editora associada de la revista Viruses
and Frontiers in Virology, seccié Antivirals and
Vaccines

Ester Ballana, membre del Consell Assessor Cientific
Intern de I'lGTP

Roger Badia and Ester Ballana, guardonats amb 2 nous
projectes competitius sobre infeccions respiratories i
immunoterapia del cancer de mama, respectivament
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Presentaci6

ViHIT se centra en l'estudi i la caracteritzacié de l'activacié del sistema
immunitari innat intervinguda pel metabolisme dels acids nucleics.
En concret, estudia el seu paper en diferents malalties humanes
caracteritzades per un desequilibri en el metabolisme intracel-lular dels
acids nucleics, com les infeccions viriques, les malalties inflamatories o el
cancer, amb l'objectiu de desenvolupar noves estratégies terapeutiques.
ViHIT actualment treballa en dues linies principals de recerca:

1. Identificacié i caracteritzaci6 de factors cellulars en infeccions
viriques. Treballa en la caracteritzaci6 de les interaccions VIH-hoste en
diferents etapes de la replicacié del virus, centrant-se especialment en la
descripcié de vies del sistema immunitari innat i moduladors que afecten
la replicacié del VIH-1 en qualsevol etapa, incloses la susceptibilitat viral,
les dianes antivirals i la persisténcia viral. La persisténcia dels reservoris
latents del VIH és un dels principals obstacles per avangar cap a una cura
del VIH-1, ja que aquest desencadena un rebot viral quan s'interromp
la terapia antiretroviral. De fet, 'evidéncia cientifica emergent suggereix
que la modulacié de l'estimulacié immunitaria innata podria afectar a
la laténcia viral i contribuir a I'eliminacié del reservori del VIH. D'acord
amb aquestes dades, l'equip s'ha centrat en la capacitat de diferents
moduladors immunoldgics innats, com JAK o TBK, per reactivar la laténcia
del VIH. Concretament, han caracteritzat una subclasse d'inhibidors
selectius de JAK2 que van demostrar tenir una capacitat significativa per
reactivar el VIH latent a través d'IRF-7 i, per tant, es va posicionar com
una nova estrategia terapéutica amb potencial per a la cura del VIH-1. En
general, VIHIT fa passes endavant cap a l'erradicacié del VIH demostrant
el potencial de la modulacié immunitaria innata per reduir el reservori
viral a través d'una nova via impulsada per IRF7.

Des de l'abril de 2020, el grup també s'ha centrat a entendre la infeccié
per SARS-CoV-2 i la seva patogénesi associada, desenvolupant métodes
sensibles i reproduibles per a la quantificacié de la carrega viral del
SARS-CoV-2 en pacients amb COVID-19 i en teixits de diferents models
animals. El treball en curs també inclou investigar el paper de la resposta
immunitaria innata en la patogénesi de la COVID-19, aixi com desxifrar i
caracteritzar els primers mecanismes que podrien determinar els resultats
de la infeccié. Entre aquests, tenen un particular interés en les proteines
cel-lulars, ja que podrien ser importants per al desenvolupament d'agents
d'ampli espectre amb potencial com a noves estratégies terapeutiques
contra les infeccions viriques.

2. Funcié de les céllules immunitaries en el cancer: mecanismes,
biomarcadors i oportunitats immunoterapéutiques. Els mecanismes que
controlen la interficie entre el metabolisme dels acids nucleics i la seva
deteccié pel sistema immunitari determinen l'aparici6 i el tractament de
malalties com les infeccions viriques i el cancer. El grup esta treballant
actualment en el desenvolupament i validacié¢ de SAMHD1 com a
biomarcador de resposta terapéutica als analegs de nucleosids que
s'utilitzen actualment per tractar infeccions virals i cancer. També esta
treballant en la descripcié i la caracteritzacié de les dianes cel-lulars que
determinen la resposta immunitaria antiviral i antitumoral, amb un émfasi
particular en la identificacié de noves estratégies immunoterapéutiques.
A més, també han establert un equip d'investigacié multidisciplinari
que té com a objectiu principal l'estudi i la caracteritzacié de la funcié
immunitaria en el cancer de mama. Amb aquests estudis volen arribar
a proporcionar evidéncies que suposin una base bioldgica a partir de
la qual puguin desenvolupar biomarcadors immunoderivats de resposta
al tractament, aixi com noves estratégies terapéutiques que millorin les
immunoterapies anticancerigenes actuals.

Fites del 2022

El grup va assolir les segUents fites:
— Identificacioé de nous factors cel-lulars implicats en infeccions viriques.
Dins d'aquest camp d'estudi I'equip mostra una especial atencié en el rol



dels factors immunitaris innats com a dianes
terapéutiques per a les infeccions viriques
agudes i croniques.

— Avengos en la investigacio de la infeccio
per SARS-CoV-2. El grup ha desenvolupat
un metode per determinar la carrega viral
en pacients amb COVID-19 que ha permés
quantificar més de 5.000 mostres, incloent-hi
pacients de cohorts destudi, teixits de models
animals i avaluacié de la infeccié in vitro en
linies cel-lulars i cultius 3D, en col-laboracio
amb la Dra. Marta Riera del Departament de
Nefrologia de I'lMIM.

— Identificacié i validacio de biomarcadors
pronostics i predictius en pacients amb
cancer. En collaboraci6 amb el grup de
recerca |CO-Badalona B-ARGO, el grup ha
finalitzat un estudi retrospectiu en pacients
amb diferents tipus de cancer que ha avaluat
el valor predictiu i prondstic de SAMHD1. En
col-laboracié amb la Dra. Mireia Margeli, cap
de la Unitat Funcional de Cancer de Mama
de I'lCO-Badalona, l'equip també ha iniciat la
caracteritzacié immunofenotipica de pacients
amb cancer de mama tractades amb inhibidors
de CDK4/6.

Perspectives de futur

Lobjectiu de ViHIT és desenvolupar noves
estratégies terapéutiques més efectives
per combatre les infeccions virals i el
cancer. Lequip continuard amb els estudis
d'interaccions hoste-virus, basats en la
inhibici6 de les interaccions clau entre
dianes virals i cellulars, per tal destablir
mecanismes d'acci6, determinar el paper
que tenen els factors celllulars en diferents
etapes de la replicacié viral i avaluar noves
dianes terapéutiques. Gracies a la fructifera
col-laboracié amb B-ARGO, la identificacid
i validaci6 de biomarcadors pronodstics i
predictius en pacients amb cancer entrara
en una nova fase centrada en lestudi en
profunditat de les cohorts de cancer de
mama. La consolidacié del grup de recerca i
la millora del finangament competitiu també
representaran els objectius basics per al 2023.

Grup equip
investigador amb

1 talent que persegueix
un objectiu comu

Contractes de fons
5 competitius per a
investigadors/es

Poneéncies en
trobades cientifiques

Investigadors/es predoctorals
Ignasi Calba Ifiguez
Ifeanyi Jude Ezeonwumelu
Eudald Felip Falgas
Lucia Gutiérrez Chamorro

Investigadora principal
Ester Ballana Guix

Investigadors/es séniors
Roger Badia Cércoles
Eva Riveira Muioz

Investigadora postdoctoral
Edurne Garcia Vidal

Projecte Grifols

New Cell Targets for HIV Cure (NeCeTar)

Investigadora principal: Ester Ballana Guix

La terapia antiretroviral és eficag per reduir la carrega viral circulant a nivells
indetectables, perd no cura la infeccié pel VIH. Tot i ser prometedores, les
estratégies actuals de "xoc i mort” dirigides a la reactivaci6 del VIH latent i la
posterior eliminacié de les cél-lules infectades no han aconseguit proporcionar
una cura funcional per a la infeccié pel VIH. Basats en la necessitat de nous
agents i estratégies per aconseguir una neteja eficient del reservori latent,
els objectius del projecte son:

— Identificar nous objectius cel-lulars associats a I'establiment i reactivacié
de laténcia del VIH-1. Un major coneixement dels mecanismes e laténcia,
persisténcia i reactivacié del VIH proporcionard nous objectius per al
desenvolupament de medicaments.

— Identificar compostos quimics que reactiven el VIH-1 latent i/o limiten la
persisténcia. Un cop identificat, es caracteritzara el mecanisme d'accié dels

nous agents que reverteixen de laténcia.

— Proposar i validar noves estratégies terapéutiques per a la cura del VIH,
soles o en combinacié amb els tractaments actuals.
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Retrovirologia

1 Estudis Clinics

GREC)

PROJECTES CONCEDITS

Mechanisms that regulate HIV persistence
Finangament: AGAUR

Entitats participants: IrsiCaixa

Dates d'inici i final: 04/22-03/24
Investigadors/es principals: Sara Morén
Lépez

Impact of Viral Tropism in HIV Reservoir
Seeding and Inducibility

Finangament: Gilead Sciences

Entitats participants: IrsiCaixa

Dates d'inici i final: 07/22-06/24
Investigadors/es principals: M@ Carmen
Puertas Castro

Elimination of the latent HIV-1 reservoir
using anti-CD4 chimerical antigen receptor
(ANTICD4-CAR) modified T-cells
Finangament: MICINN

Entitats participants: IrsiCaixa

Dates d'inici i final: 08/22-07/26
Investigadors/es principals: Maria Salgado
Bernal

PREMIS I MERITS

Javier Martinez-Picado, membre de la xarxa
CIBER

Javier Martinez-Picado, membre elegit de
la Reial Academia de Ciéncies i Arts de
Barcelona

Sara Moroén Lépez, guardonada amb una
beca Sara Borrell

Maria Salgado Bernal, guardonada amb una
beca Miguel Servet
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Presentation

El grup se centra en caracteritzar els mecanismes immuno-virologics de
la patogenesi viral en malalties humanes, com ara el VIH-1, el virus de
I'Ebola, els arenavirus i, més recentment, el SARS-CoV-2. El programa que
segueix té un caracter translacional amb l'objectiu d'investigar potencials
noves estratégies terapéutiques virals a través de la investigacié basica
i aplicada. Treballa estretament amb altres grups de recerca d'IrsiCaixa
i amb instituts biomeédics nacionals i internacionals, centrant-se en tres
arees prioritaries en la recerca del VIH: la cura del VIH, la patogénesi viral
mediada per cél-lules dendritiques i els fenotips extrems d'infeccié pel VIH.

Fites del 2022

1. Comprendre la persisténcia viral per abordar les estratégies de cura del
VIH. Avalua la persisténcia de la replicacié en preséncia d'un tractament
antiretroviral efectiu, estudia la localitzacié dels reservoris virals i les seves
conseqUéncies, i treballa en estudis clinics centrats en el desenvolupament
d'intervencions terapeutiques destinades a reduir aquests reservoris
i a aconseguir un control immunologic del VIH sense farmacs. El grup
co-dirigeix el primer consorci de trasplantament de céllules mare
al-logeniques en pacients amb VIH (IciStem), un projecte que ha donat lloc
al segon i tercer cas al moén de remissio del VIH en abséncia de tractament
antiretroviral. A més, també participa en un estudi patrocinat per el NIH
que treballa per revertir la disfuncié immune per a l'eradicacié del VIH-1.
2. Fenotips extrems de la infeccié pel VIH (progressors rapids, controladors
naturals excepcionals, virémics no-progressors, exposats no-infectats i
poblacions pediatriques). Avalua les caracteristiques immunoviologiques
implicades en aquests perfils que poden contribuir a la comprensié
de la patogénesi de la infeccio i la seva aplicacié en noves estrategies
terapeutiques, diagnostiques i de seguiment personalitzat del pacient.

3. Patogénesi del VIH mediada per céllules dendritiques. GREC centra
aquest estudi en el seu descobriment previ de l'eix de reconeixement
entre els gangliosids virals i el receptor CD169/Siglec-1, aixi com el seu
paper en la propagaci6 viral i el disseny destratégies terapéutiques que
puguin aprofitar aquest mecanisme. Aquesta investigacié s'ha aplicat en
el context del VIH-1, 'Ebola/Marburg, el Lassa i el SARS-CoV-2.

4. SARS-CoV-2 i COVID-19. GREC col-labora en projectes que inclouen la
interaccié entre el virus i I'hoste a través destudis immunogenomics de
casos de malaltia greu, la capacitat dels exosomes per transportar antigens
virals, I'Us de CRISPR per identificar possibles factors cel-lulars rellevants
per a la replicacié del virus, el desenvolupament de models organoides de
pulmé/cervell i 6rgans endotelials en xips per estudiar possibles terapies
antivirals i antiinflamatories i els efectes a llarg termini de la malaltia en
pacients pediatrics.

Perspectives de futur

— Trobar mecanismes per revertir la disfuncié immunitaria induida per la
infeccié pel VIH en persones amb terapia antiretroviral estable: un cami
per a l'eradicacié del VIH.

— Identificacié multidomica i validacié de mecanismes desencadenats per
intervencions immunitaries destinades a reduir la mida del reservori amb
capacitat per replicar-se.

— Aprofundir en la caracteritzacié de la produccié persistent d'antigens
del VIH-1 en persones que reben una terapia antiretroviral estable, aixi
com identificar el seu rol en la inflamaci6 i 'activacié immune cronica.

— Descobrir enfocaments preclinics per eliminar el reservori latent del
VIH-1 mitjangant I'Us de cel-lules T amb un receptor dantigen quiméric
anti-CD4.

— Dissenyar i dur a terme estudis preclinics de nous inhibidors de la
biogéneside ’ARNdel VIH-1basatsenlainterrupcié delaribonucleoproteina
RRE-Rev.

— Modular 'empalmament viral com a estratégia per curar el VIH

— Explorar el paper de les interaccions virus-hoste en els fenotips extrems



d'infeccié pel VIH-1, inclosos els no progressius
viremics el sistema immunitari dels quals no esta
danyat per nivells elevats de virémia i les persones
no infectades exposades al VIH.

— Estudiar els mecanismes endocitics mediats per
CD169 de les cél-lules mieloides i la seva contribucié
a la disseminacié del virus.

— Estudis preclinics de l'eficacia dels anticossos
monoclonals  CD169 humanitzats amb capacitat
per bloquejar la transmissié del VIH-1, el virus Ebola
i el SARS-CoV-2 a través de cél-lules mieloides.

— Dissenyar nanoportadors que es dirigeixin
especificament al CD169 de les cél-lules mieloides
com a mecanisme per lliurar farmacs i immunogens.
— Disseny de dispositius nanotecnologics basats en
la capacitat del CD169 per unir-se i capturar virus
amb embolcall i vesicules extracel-lulars.

— Desenvolupament d'una prova de PCR massiva
davantguarda com a estratégia de lluita contra
les pandéemies: desenvolupament tecnologic,
implementacié basada en la poblacié, rellevancia
epidemioldgica i impacte socioecondomic.

— Investigacié dels factors genétics i immunologics
que determinen el progrés de la infeccié per SARS-
CoV-2: un cami cap a la medicina personalitzada.
— Valor analitic i predictiu dels organoides cerebrals
per investigar la neurodegeneracié provocada pel
SARS-CoV-2.

— Desxifrar els mecanismes biologics que causen la
COVID persistent en la poblacié pediatrica.

4 Projectes de recerca
atorgats al grup

Publicacions
cientifiques revisades
per parells

20

1 Defensa de treball de
fi de master

Investigador principal
Javier Martinez-Picado

Invesitadors/es séniors
Jakub Chojnacki
Sara Mor6n Lopez
M@ Carmen Puertas Castro

Estadistic
Victor Urrea Gales

Bioinformatica

Lidia Garrido Sanz

Tecnica sénior de laboratori

Patricia Resa Infante
Maria Salgado Bernal

Itziar Erkizia Jauregi

Técniques de laboratori
Ma Carmen Garcia Guerrero
Gisela Zamorano Garcia

Investjgadors/es predoctorals
Angel Bayon Gil
Silvia Bernal Santateresa
Gerard Campos Gonzalez
Irene Gonzalez Navarro
Cristina Galvez Celada
Jon Izquierdo Pujol
Fernando Laguia Nueda
Xabier Mufiiz Trabudua

Projecte Grifols

New techonologies mimicking virus-cell interaction to fight
infectious diseases (SIGTECH)

Investigador senior: Javier Martinez-Picado
Investigadora principal: Patricia Resa Infante
En col-laboracié amb: Nuria Izquierdo Useros

— Generar una versié humanitzada del millor anticos monoclonal de bloqueig
muri (mAb) contra la proteina Siglec-1, capag¢ de bloquejar la captura del VIH
i la trans-infeccio, aixi com la captura i fusié de particules similars al virus de
I'Ebola, processos essencials d'infeccié en céllules mieloides primaries.

— Desenvolupar nano-vehicles mitjangant biomaterials clinicament aprovats
gue permetin la construccié de nanoparticules amb finalitats terapéutiques.
Veure si l'enginyeria de glicol de nanoparticules dissenyades per a Us clinic pot
induir la reactivacioé de la laténcia del VIH-1i desencadenar el control antiviral
immunitari.

— Crear una plataforma de deteccié basada en la capacitat del receptor

Siglec-1 per diagnosticar la diferents virus amb embolcall i aillar exosomes en
biopsies liquides de pacients amb cancer.
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Variabilitat
Genetica1
Fenotipica del
VIHiel VHC

PROJECTES CONCEDITS

Evaluation of the ex vivo hepatitis C virus
antiviral activity of Plitidepsin and related
compounds

Finangament: PharmaMar

Entitats participants: [rsiCaixa

Dates d'inici i final: 01/22-12/22
Investigadors/es principals: Miguel Angel
Martinez de la Sierra, Sandra Franco Cirera

PREMIS I MERITS

Miguel Angel Martinez de la Sierra, cientific
dels més citats en bases de dades de tota la
carrera investigadora i del recent any 2021
(Scopus, Elsevier)

Miguel Angel Martinez de la Sierra, editor
associat de Frontiers in Immunology

Miguel Angel Martinez de la Sierra, Membre
del consell editorial de la sida

Miguel Angel Martinez de la Sierra, editor
convidat al “2023 Viruses Special Issue:
Impact of Synonymous Mutations on the
Evolution, Fitness and Pathogenesis of RNA
Viruses”
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Presentacio6

Els interessos de recerca del grup se centren en comprendre els
mecanismes moleculars implicats en la patogénesi dels virus que
afecten els humans. En les dues Ultimes décades, s'esta estudiant com
la variabilitat genetica del VIH-1i el VHC ha influit en la patogénesi
del virus, la immunogenicitat i la resposta a la terapia antiviral (revisié
bibliografica de Martinez i Franco, Virus 2021a; Martinez, Viruses 2021b).
Recentment, 'equip ha explorat com les mutacions de codons sindnims
afecten l'expressié de la proteina del VIH-1i la capacitat de replicacié
del virus. Els biaixos de codons o parells de codons i les freqUéncies
de dinucleotids de I'ARN del VIH-1 (per exemple, CpG/UpA) afecten la
resposta innata de I'hoste, la laténcia del virus i la patogénesi (revisié de
Jordan-Paiz, Franco i Martinez, Frontiers in Microbiology 2021). Pel que
fa referéncia als seus estudis sobre VHC, estan quantificant els nivells
de microARN circulants en plasma (miARNs) com a biomarcadors de
la progressié de la malaltia hepatica en pacients infectats pel VIH-1i/o
el VHC (Martinez, Tural and Franco Viruses 2022). Es calcula que els
miARNs regulen més de la meitat del transcriptoma huma. La manca
de biomarcadors disponibles per diagnosticar i predir diferents estadis
de la malaltia hepatica (per exemple, NAFLD i NASH) és actualment
un dels principals reptes als quals s'enfronta la comunitat meédica.
Finalment, han plantejat la hipotesi de dissenyar un agent antiviral
alternatiu dirigit a miARN especifics associats a la infeccié pel SARS-
CoV-2 i la posterior manifestacié de la COVID-19 (Martinez Drug
Discovery Today 2022; Martinez Frontiers in Microbiology 2022).

Fites del 2022

1. Recodificacié del genoma sinonim del VIH-1. La substitucié sinonima
de dinucleotids CpG a la regié que codifica per la proteina env de
I'embolcall del VIH s’ha correlacionat amb l'evasié de l'activitat antiviral
de la proteina antiviral zinc-finger (ZAP). Per entendre l'efecte en la
capacitat de replicacié viral ex vivo quan s'eliminen els dinucledtids
env CpG mitjangant la substitucié sinonima, l'equip ha eliminat 11
dinucleotids env CpG mitjangant substitucions sindnimes a la soca
HXB2 amb tropisme per CXCR4. La cinética de replicacié de les
céllules MT-4 i les cellules mononuclears de sang periférica (PBMC)
no va mostrar distincions entre la WT i els virus mutants recodificats
de manera sindnima. Tanmateix, els assajos amb les cél-lules MT4 que
comparaven el virus WT i els virus recodificats van demostrar que el
mutant amb menys dinucleotids CpG rapidament va superar al virus
WT. Aquests resultats demostren que una reduccié de la freqUéncia de
dinucleotids env CpG del VIH-1 pot millorar la capacitat de replicacié
viral en cultiu cel-lular. Els resultats donen suport a anteriors evidéncies
que demostraven que la freqiéncia de CpG a la regié env del VIH-
1 es correlaciona amb diferéncies en les taxes de progressié clinica
en individus infectats (Jordan-Paiz, Franco i Martinez Virus Research
2022).

2. miRNAs com a biomarcadors de malalties i dianes antivirals. Vam
reconéixer tres miRNAs circulants de plasma (miR-100-5p_iso3p:-2,
miR-122-5p i miR-192-5p) que es correlacionen en gran mesura amb
I'evolucio de la fibrosi hepatica en pacients coinfectats pel VIH-1/VHC
(Franco et al. SIDA 2021). Per investigar si els nivells daquests tres
miRNAs circulants es poden associar a I'evolucié de la malaltia hepatica
en pacients coinfectats pel VIH-1/VHC que han aconseguit una resposta
virologica sostinguda (SVR) del VHC 12 setmanes després d'acabar el
tractament, l'equip ha reclutat 81 pacients amb VIH-1 coinfectats pel
VHC i els hi ha fet un seguiment longitudinal des de la linia de base (TO)
de la terapia DAA i 12 setmanes (T12) després d'acabar la terapia. A
TO, la majoria dels pacients de l'estudi mostraven valors delastografia
transitoris relacionats amb un estadi avancat de fibrosi hepatica. Es
van detectar reduccions significatives en els nivells de miR-100-5p_
iso3p:-2, miR-122-5p i miR-192-5p circulants a T12 en pacients amb
SVR, en la cohort global i en pacients amb fibrosi hepatica avangada. Es



important destacar que no es va trobar
cap reduccié significativa dels nivells
de miRNA de l'estudi a T12 en pacients
gue no van aconseguir SVR. A més, els
pacients curats amb VHC, a diferéncia
dels que no van respondre, van reduir
significativament la seva rigidesa
hepatica dos anys després d'aconseguir
la SVR. Els resultats indiquen que els
nivells plasmatics de miRNA poden ser
un biomarcador Util de la progressié del
dany hepatic en individus coinfectats pel
VIH-1/VHC que arriben a la SVR induida
per DAA (Franco et al Scientific Reports
2022; Franco et al Heliyon 2023).

Per determinar si els miRNAs de
plasma circulants poden ser possibles
biomarcadors de la inflamacié, la
coagulacié, la malaltia pulmonar i la
progressié daltres malalties ddorgans
(Martinez Frontiers in Immunology
2021; Martinez and Franco Hepatology
Communications 2021), el grup ha
realitzat una analisi de seqUenciacid
a gran escala de I'expressié d'ARN en
mostres de plasma de pacients infectats
pel SARS-CoV-2. Aixi han demostrat
que hi ha miRNA circulant directament
implicat amb la infecci6 per SARS-

CoV-2. A més, els perfils especifics de
miRNA estan associats amb el pronostic
de la COVID-19 en pacients greus. Els
perfils de miRNA de I'hoste en circulacié
poden permetre un millor diagnostic de
la gravetat i el resultat de la malaltia
(franco et al manuscrit en preparacié
2023).

Perspectives de futur

En un futur proper, el grup continuara
estudiant les bases moleculars de com
la variabilitat sinonima del genoma del
VIH-1 afecta la patogénesi del virus.
També estudiara les interaccions
entre els miRNAs de I'hoste i el SARS-
CoV-2. Concretament, volen: 1) estudiar
Iimpacte de la resposta innata en la
configuracié del contingut de nucleotids
del VIH-1i la capacitat de replicaci6 i
I'evolucié del virus, 2) per caracteritzar
els mecanismes d'induccié de la resposta
immune associada amb el contingut
de nucledtids del genoma d'ARN del
VIH-1, 3) per correlacionar els nivells
sanguinis de miRNAs i carrega viral del
SARS-CoV-2 i 4) per identificar miRNAs
que regulin directament una resposta
immunitaria contra la COVID-19.

Investigador principal
Miguel Angel Martinez de la
Sierra

Investigadora sénior
Sandra Franco Cirera

Articles indexats

6 1 revisats per

parells

Projectes en curs
2 sobre VIH-1, VHC
1 SARS-CoV-2

1 Tesi doctoral
dirigida
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Virologia i
Immunologia
Cel:lular (VIC

PROJECTES CONCEDITS

Determination of nAb levels for AELIX-002
Clinical Trial

Finangament: AELIX Therapeutics

Entitats participants: [rsiCaixa

Dates d'inici i final: 06/22-12/22
Investigadors/es principals: Julia Blanco
Arbués

Predoctoral grant

Finangament: AGAUR

Entitats participants: [rsiCaixa

Dates d'inici i final: 05/22-04/25
Investigadors/es principals: Anna Pons
Grifols

Investigacion de nueva vacuna para
enfermedad respiratoria humana (VSRVAC)
Finangament: HIPRA

Entitats participants: [rsiCaixa

Dates d'inici i final: 01/22-

Investigadors/es principals: Julia Blanco
Arbués, Nuria Izquierdo Useros

PREMIS I MERITS

Julia Blanco Arbués, membre de la xarxa
CIBER
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Presentacio6

VIC manté el focus en la glicoproteina de I'embolcall del VIH (Env) com a
principal diana de les vacunes preventives i una diana important per als
tractaments contra el VIH, buscant estratégies optimes per curar o erradicar
funcionalment la sida. Els estudis del grup sobre vacunes contra el VIH
es basa en una nova plataforma VLP altament immunogénica, mentre que
els enfocaments terapéutics es basen en el disseny danticossos sintétics
amb una activitat antiviral millorada. Tots dos enfocaments s'han estés a
altres malalties infeccioses rellevants per a la salut humana, aixi com a les
immunoterapies contra el cancer. A més, la pandémia del SARS-CoV-2 ha
estat un pilar de treball addicional que ha passat a ser molt rellevant en la
investigacié del grup. En aquest context de recerca molt dinamic, VIC ha
mantingut tres linies de recerca principals, amb els segUents objectius:

1. Aplicar el coneixement sobre la glicoproteina de 'embolcall del VIH (Env)
i la resposta humoral contra aquesta proteina al desenvolupament de
vacunes preventives contra el VIH.

a) Lequip ha demostrat un vincle entre Env i la progressié de la malaltia.

b) Hem identificat seqUéncies d'Env aillades dels controladors d'elit extrems
que s'estan provant com a vacunes candidates.

2. Estendre la plataforma de vacuna VLP a altres malalties

a) VIC ha demostrat la flexibilitat de la seva tecnologia VLP adaptant-la a
altres virus.

b) En col-laboracié amb el grup NeoVaCan, ha optimitzat la plataforma VLP
per acollir neoantigens tumorals i desenvolupar vacunes antitumorals.

3. Recerca en COVID-19

a) S'’ha fet un gran esfor¢ per entendre la interaccié entre les respostes
d'anticossos i levolucié viral. Ja hi ha un assaig de neutralitzaci6 de
pseudovirus que cobreix diferents variants del virus.

b) Aquest assaig s'ha transferit a Hipra i ha estat crucial per a I'exit del seu
programa de vacunes.

Fites del 2022

1. Una amplia xarxa de col-laboracié per neutralitzar el SARS-CoV-2. Hem
demostrat els diferents potencials patogénics de les variants del SARS-
CoV-2 in vivo (Tarrés Freixas et al 2022).

2. Investigacio en la vacuna de la COVID-19. Contribucié rellevant al
desenvolupament de la vacuna Bimervax (Hipra).

3. VIH i altres patogens. Tres vacunes Env candidates seleccionades per
estudis d'immunogenicitat.

Perspectives de futur

— Investigaci6 de la COVID-19. Nous estudis de la vacuna Bivervax (Hipra)
en marxa en el marc d'un projecte finangat per la Unié Europea.

— Noves plataformes de recerca. Han comengat nous projectes (amb
Hipra) per investigar sobre el RSV. S'esta explorant I'Us de la plataforma de
RNA en els camps de la vacuna del VIH i el cancer.

1 5 Investigadors/es compromesos a
estudiar el concepte One Health

27 Articles de recerca publicats,
sobretot sobre SARS-CoV-2

10 Noves variants del SARS-CoV-2
analitzades



Investigador principal
Julia Blanco Arbués

Investigadors/es séniors
Carmen Aguilar Gurrieri
Benjamin Trinité

Técniques de laboratori
Silvia Marfil Verchili
Carla Rovirosa Marti

Estadistic
Victor Urrea Gales

Investigador/a predoctoral
Ferran Abancé i Espuga
Ana Barajas Molina
Raquel Ortiz Lopez
Tetyana Pidkova
Anna Pons Grifols

Edwards Pradenas Saavedra

Ferran Tarrés Freixas

AlbaJuna Therapeutics SL
Ester Aparicio Prats, Amaya

Blanco Perera, Francesc Cunyat

Viaplana, Cristina Val Cid

Projectes Grifols

High Density Virus-Like Particles: a Novel Vaccine
Platform Against Infectious Diseases (INDIVAC)

Investigadors séniors: Julia Blanco and Jorge Carrillo

Desenvolupament d'una vacuna preventiva contra el
VIH-1 basada en la generacié de VLP Gag amb antigens
Env del VIH. S'han seleccionat els antigens candidats i
s'ha desenvolupat un nou model animal per avaluar la
funcionalitat de les respostes immunitaries. Un objectiu
secundari és ampliar la tecnologia VLP a altres patogens,
com el treponema (en col-laboracié6 amb Jorge Carrillo),
FelLV (en col-laboraci6 amb HIPRA) i virus respiratoris

humans (en col-laboracié amb MSD).

VLPs Expressing Tumor Neoantigens as
Personalized Cancer Therapeutic Vaccines
(NEOVAC)

Investigadors séniors: Julid Blanco and Jorge Carrillo

Aprofitant la tecnologia VLP com a plataforma de vacuna
per obtenir respostes protectores cel-lulars i humorals als
tumors. L'objectiu és generar una plataforma de vacunes
d'’ADN personalitzades contra el cancer. Requereix la
identificacié i seleccié dels antigens tumorals optims
que s'inclouran a la vacuna VLP i activaran el sistema
immunitari. Ja hi ha models animals per al melanoma i el
cancer de pancrees. El projecte és una col-laboracié amb
la Dr de Mattos-Arruda a IrsiCaixa i BSC.
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Virologia
Tissular (VITI)

PROJECTES CONCEDITS

Digital Twins Enabled Indoor Air Quality
Management for Healthy Living
Finangament: European Commission (Horizon
Europe)

Entitats participants: |rsiCaixa, IGTP

Dates d'inici i final: 09/22-08/26
Investigadors/es principals: Cecilia Cabrera
Navarro

Comprehensive analysis of urine biomarkers to
predict pathologic complete response in muscle
invasive bladder cancer patients treated with
neoadjuvant therapy

Finangament: GILEAD

Entitats participants: IrsiCaixa, IGTP, ICO

Dates d'inici i final: 01/22-12/224
Investigadors/es principals: Cecilia Cabrera
Navarro

PREMIS I MERITS

Cecilia Cabrera Navarro, membre de la xarxa
CIBER

Cecilia Cabrera Navarro, editora de Scientific
Reports

Cecilia Cabrera Navarro, editora de Frontiers in
Microbiology

Cecilia Cabrera Navarro, membre de la xarxa
internacional FEMIN (Female European Mucosa
Immunity)
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Presentaci6

Lestudi de l'impacte del VIH sobre les cel-lules immunitaries
presents en els teixits, especialment en el teixit limfoide associat
a la mucosa, ha esdevingut un segell distintiu del grup de recerca.
No obstant aix0, en els darrers anys, l'estudi d'aquesta resposta
immunitaria ha passat a ser un punt clau no només en el camp del
VIH siné també en diverses patologies, com les malalties infeccioses
i el cancer. Tenint en compte aquest escenari, VITI ha ampliat els
seus objectius i actualment aplica els coneixements adquirits i les
eines i biomodels desenvolupats, i ha establert una linia de recerca
centrada en la caracteritzacié de la immunopatogénesi especifica
dels teixits. El grup ha estat treballant en tres entorns diferents:
malalties infeccioses, cancer de bufeta i patologies pulmonars.

— Avaluacié de la immunopatogénesi associada a la infecci6 viral:
La infeccié pel VIH és una malaltia associada a la mucosa, amb
patogénesi en dues fases: una fase aguda, associada a una pérdua
massiva de cél-lules T CD4+ residents a la mucosa, especialment
al teixit limfoide associat a l'intesti (GALT), i una fase cronica,
responsable de la destruccié gradual de les cél-lules T CD4+a la sang
periférica i caracteritzada per una activacié immunoldgica elevada
i una produccié elevada de citocines proinflamatories. La resposta
immune cel-lular en la infeccié pel VIH no és capag¢ de controlar la
replicacié viral en la majoria d'individus, probablement perqué la
qualitat i el lloc de la resposta poden no ser adequats. Durant el
2022 el grup ha estat treballant en I'estudi dels mecanismes de mort
cel-lular associada al VIH i en la caracteritzacié de noves estrategies
per millorar la resposta antiviral de les cél-lules presents als teixits.
En cultius de teixits ex vivo I'equip ha caracteritzat la funcionalitat
de les cél-lules immunitaries residents en teixits i ha descrit un
nou immunomodulador capag¢ d'augmentar la seva funcionalitat
mitjangant la modulacié de la resposta immune innata.

4 Projectes en curs

1 Projectes europeus de
recerca concedits al grup

1 Grup de persones
compromeses amb la recerca

— Immunopatogénesi en cancer de bufeta: el cancer de bufeta és
un dels més prevalents al mén. Al voltant d'un 70-80% d'aquest
tipus de cancer es diagnostica en estadis temprans en els que no hi
ha invasié muscular (NMIBC). Aquests pacients normalment reben
una reseccié transuteral de tumor de bufeta (TURBT) acompanyada,
o no, de terapia adjuvant per via intravesical. El tractament
estandard dels pacients és una administracié intravesical de BCG
(Mycobacterium bovis mycobacterium). Tot i que els mecanismes
d'accié encara no s’entenen completament, es creu que el sistema
immunitari s'activa i les cél-lules immunitaries sén atretes cap a
la paret de la bufeta. Mentre que el BCG és efectiu prevenint el
desenvolupament de nous tumors, molts pacients no responen al
tractament i actualment no tenen cap alternativa terapéutica. Per
aquest motiu, és necessari trobar noves estratégies que millorin
la gestié d'aquests pacients. Utilitzant un model animal, I'equip de
VITI ha estat treballant en I'avaluacié del microambient immunitari



en el tumor de bufeta després d'un
tractament BCG intravesical. A més,
actualment treballa en l'avaluacié
del paper del sistema immunitari en
cancer de bufeta amb invasié muscular
(MIBC) i el seu impacte en l'eficacia de
la quimioterapia neoadjuvant (NAC).

— Desenvolupament de nous models
preclinics rellevants per |'avaluacio de la
immunopatogénesi especifica de teixit:
VITI s'interessa en el desenvolupament
de nous models 3D que serveixin per a
I'avaluacié de la patogénesi associada
a diverses malalties. En aquest sentit,
treballen en el disseny de models de
cultiu cel-lular per estudiar la salut
pulmonar i la immunologia associada
a teixit.

Fites del 2022
VITI ha assolit les segUents fites:

— Mecanismes del VIH associats a la mort
cellular: han demostrat que l'autofagia té
un rol clau en la patogenesi del VIH i, per
tant, es podrien explorar noves terapies
dirigides a aquest mecanisme.

— Identificacié de nous
immunomoduladors: en cultius de teixits ex
vivo han caracteritzat la funcionalitat de les
cél-lules immunitaries residents als teixits
i han descrit nous immunomoduladors
capagos d'incrementar la seva funcionalitat
modulant la resposta immunitaria innata.

— Caracteritzaci6 del microambient
immunitari de la bufeta i avaluacié de noves
estratégies terapéutiques: han demostrat
que cada micobacteri requereix unes
condicions de cultiu especifiques per induir
una resposta antitumoral efectiva. El perfil
lipidomic de la superficie cel-lular es podria
modificar i aquests perfils impacten en la
resposta immunitaria desencadenada, tant
a escala local com sistemica. També han
demostrat que el microambient immunitari
de la bufeta induit pel tractament
micobacterial és especific despécies i
estd determinat per la composicié de
I'envolta cellular micobacteriana. Per
tant, el microambient immunitari global
en la bufeta es pot remodelar, millorant la
qualitat de les cél-lules immunitaries que hi
ha infiltrades, el balang entre les respostes
inflamatories i reguladores/supressives, i
millorant la supervivéncia.

— Avaluacié de limpacte de la qualitat de
I'aire interior en la salut humana: VITI ha
iniciat el disseny de nous models destudi
dels pulmons, fet que els ha permés tenir
finangament europeu per avaluar l'impacte
de l'aire interior en els pulmons (TwinAir
Project).

Investigadora principal
Cecilia Cabrera Navarro

Investigador sénior
Jordi Senserrich Velasco

Tecnica de laboratori
Elisabet Garcia Rodriguez

Perspectives de futur

— Lobjectiu de VITI és millorar el
coneixement sobre el rol del sistema
immunitari en la patogénesi del cancer
de bufeta i dissenyar estratégies contra
aquest cancer i altres malalties en les quals
el sistema immunitari s'hagi de modular,
com les malalties infeccioses, que siguin
noves i més efectives.

— Consolidar la recerca del grup i obtenir
finangament competitiv en el camp del

cancer seran dos dels
objectius de VITI pel 2023.

principals

— Establir nous models clinicament
rellevants  que recapitulin la
complexitat de les malalties humanes
i que s'utilitzin com a aproximacions
médiques personalitzades.
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Immunologia
(IGG)

PREMIS I MERITS

Jorge Carrillo Molina, membre de la xarxa
CIBER
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Presentacio

El principal interés del grup d'Immunologia d'IrsiCaixa,
encapcalat pel doctor Jorge Carrillo, és l'estudi del sistema
immunitari en malalties infeccioses (en particular, el VIH-1,
el SARS-CoV-2 i la sifilis). A més, també esta duent a terme
investigacions relacionades amb la immuno-oncologia, la
immunologia basica i I'autoimmunitat. El grup d'Immunologia
col-labora amb molts investigadors, tant dins com fora
d'IrsiCaixa.

Fites del 2022
COVID-19
— Caracteritzacié de la immunopatogénesi del SARS-CoV-2 i de la
resposta immunitaria provocada després de la infeccié o vacunacié
en models humans i animals.
— Desxifrant el paper dels anticossos anti-SARS-CoV-2 en la
COVID-19 greu.

Infeccio pel VIH

— Caracteritzaci6 de les respostes humorals en persones amb VIH.
— lIdentificacié i caracteritzacié de nous anticossos monoclonals
especifics de trimers i no-neutralitzants.

— ldentificacié i caracteritzacié de nous anticossos contra el VIH
que bloquegin la unié dels anticossos neutralitzants anti-CDA4.

— Progressar en el desenvolupament de la vacuna del VIH.

Desenvolupament de vacunes

— Avaluacié de leficacia de noves vacunes de la COVID-19 en
ratolins K18-hACE2 geriatrics i hamsters Golten Syrian.

— Treballar en el desenvolupament d'una vacuna contra la sifilis
basada en proteines de la membrana exterior.

— Progressar en el desenvolupament d'una vacuna contra el VIH
basada en la generacié d'anticossos ampliament neutralitzants.

Immuno-oncologia i immunologia basica

— Caracteritzacié6 de nous anticossos anti-CD5L com a noves
dianes terapéutiques dels macrofags (en col-laboracié amb la Dra.
Maria Rosa Sarrias).

— Definicié de l'enllag 6ptim per a vacunes personalitzades contra
el cancer.

Perspectives de futur
IGG espera consolidar les seves linies de recerca i potenciar
les col-laboracions nacionals i internacionals. La seva
prioritat sera:
— Desenvolupar vacunes profilactiques contra el VIH i la
sifilis
— Caracteritzar el rol de la resposta humoral en la COVID-19 greu

— Caracteritzar el rol dels anticossos no-neutralitzants en la
infecci6 pel VIH

13 Publicacions
3 Projectes actius

5 Ponéncies



Investigador principal
Jorge Carrillo Molina

Investigadora sénior
Erola Ainsua Enrich

Investigadores postdoctorals
NuUria Pedrefio Lopez
Julieta Carabelli

Investigador predoctoral
Carlos Avila Nieto
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Recerca

Translacional en
Immunologia i
Envelliment (TRIA)

PROJECTES CONCEDITS

Deep immunophenotyping of the Long Covid syndrome
Finangcament: Gilead Sciences

Entitats participants: |rsiCaixa, Fight Infections Foundation
Dates d'inici i final: 07/22-06/24

Investigadors/es principals: Marta Massanella Luna

Role of NK cells in post COVID-19 condition (LoNK-COVID)
Finangcament: MICINN

Entitats participants: IrsiCaixa

Dates d'inici i final: 07/22-06/25

Investigadors/es principals: Maria Nevot Banus

SARS-CoV-2 post-vaccination infection: cohort study

for the characterization of the immune response

and development of a predictive model to establish
revaccination criteria in Catalonia (BreakCOVID)
Finangament: Departament de Salut, Generalitat Catalunya
Entitats participants: |rsiCaixa, IDIAP Jordi Gol, IGTP
Dates d'inici i final: 07/22-06/25

Investigadors/es principals: Marta Massanella Luna

Biomarkers and underlying immunopathological
mechanisms of post COVID-19 condition
Finangament: ISCII|

Entitats participants: |rsiCaixa, ISGlobal, ISCIII
Dates d'inici i final: 08/22-07/24

Investigadors/es principals: Marta Massanella Luna

Neurocognitive profile of Long Covid in adults living in
Catalonia (ProHEpiC-19)

Finangament: Departament de Salut, Generalitat Catalunya
Entitats participants: IrsiCaixa, IDIAP Jordi Gol, IGTP,
University of Barcelona

Dates d'inici i final:07/22-07/25

Investigadors/es principals: Julia Garcia Prado

PREMIS I MERITS

Marta Massanella Luna, membre de la xarxa CIBER

Marta Massanella Luna, membre del subcomité de COVID
persistent del Comité Cientific Assesor de la COVID-19 del
Departament de Salut de la Generalitat de Catalunya
Marta Massanella Luna, editora de la revista Viruses and
Frontiers in Immunology

Marta Massanella Luna, editora de Frontiers in Tropical
Diseases (tematica VIH, comorbiditats i envelliment)
Marta Massanella Luna, membre del grup de Gestid

de Dades de la Recerca i de Formacio d'IrsiCaixaMarta
Massanella Luna, membre del consell cientific del XllI
Congreso Nacional de GeSIDA
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Presentacié

TRIA se centra en estudis translacionals per investigar la
remodelacié del sistema immunitari després de les infeccions
viriques i durant el procés d'envelliment, focalitzant-se en tres
grans linies de recerca:

— Inflamacié i immunosenescéncia durant la infeccié pel VIH.
Malgrat la gran millora que suposa la terapia antiretroviral, la
prevalengca de comorbiditats relacionades amb I'edat és més
elevada en la poblacié infectada pel VIH. El grup estudia aquest
envelliment accentuat i caracteritza la disfuncié immunitaria,
el reservori del VIH i el metabolisme alterat en individus
tractats amb ART. Aquestes persones tenen una prevalenga
de problemes cardiovasculars més elevada que la poblacié
general, associada a una inflamacié sistémica persistent i a
canvis metabolics i epigenétics en els monodcits. En aquesta
linia, i en estreta col-laboracié amb el Dr. David Dalmau de la
Fundacié de Docéncia i Recerca MuUtua Terrassa, TRIA esta
estudiant el perfil metabolic i epigenétic dels mondcits, aixi
com el seu rol en la inflamacié sistémica i el risc cardiovascular
(beca Gilead, CardioMetabol).

— Resposta a la vacuna de la COVID-19 per part de les
persones grans. L'equip treballa en estreta col-laboracié amb
I'Assisténcia Primaria de la Metropolitana Nord (DAP-MN) per
avaluar la resposta immunitaria generada per la vacuna de
la COVID-19 en persones grans que viuen en residencies o
gue no estan institucionalitzades, i que han passat, o no, la
infeccié pel SARS-CoV-2, amb l'objectiu d'adaptar el calendari
de vacunacio a les seves necessitats.

— Condicié post-COVID. El grup ha contribuit a l'establiment
de la unitat clinica nacional de referencia de la condicié
post-COVID-19 a I'Hospital Germans Trias i Pujol, on es fa un
seguiment dels pacients que, mesos després de la infeccio pel
SARS-CoV-2, mantenen simptomes persistents heterogenis i
debilitants. En aquesta unitat, I'atencio clinica esta totalment
vinculada a estudis de recerca longitudinals per assegurar el
benestar del pacient aixi com per determinar l'origen de la
simptomatologia persistent. TRIA caracteritza les disfuncions

Participants en els
estudis clinics de

TRIA

>180
>1
Ist

Estudis clinics actius
de VIH 1 SARS-CoV-2

Intervencio clinica
en post-COVID-19

Joves investigadors/es
motivats i amb molt
talent

1 Contracte Ramon y
Cajal ala UVic-UCC



immunitaries associades a la condicié
post-COVID-19 amb l'objectiu de trobar
marcadors diagnostics i identificar
intervencions de tractament que
condueixin a la recuperacié d'aquests
pacients. Actualment l'equip participa
en una intervencié clinica per
tractar aquesta afeccié (estudi PAX,
plasmaféresi, NCT05445674).

Fites del 2022

Inflamacié i senescéncia associades a
I'envelliment en la infeccio pel VIH:

— Caracteritzacié de l'estat metabolic de les
céllules T alllargdel'edat en lainfeccié pel VIH
i el seu impacte en la immunosenescéncia i
en la persisténcia i inductibilitat del reservori
del VIH.

— En collaboracié amb la Dra. Negredo de
la Fundacio Lluita contra les Infeccions (FLI),
I'equip caracteritza el sistema immunitari i la
immunosenescéncia (inlosa la llargada dels
telomers) en individus adults de més de 70
anys (cohort OVER50).

— Juntament amb la Dra. Negredo (FLI)
i al Dr. Martin de la Universitat Autdonoma
de Barcelona (UAB), TRIA caracteritza les
alteracions en els mecanismes de reparacié
de I'ADN en persones grans amb VIH, aixi
com la immunosenescéncia accentuada que
presenten.

— En collaboraci6 amb el Dr. David
Dalmau (Mutua de Terrassa), caracteritza
el perfil metabolic dels monocits en
el desenvolupament de malalties
cardiovasculars en persones amb VIH.

— Aquesta col-laboracié també |i permet
caracteritzar els patrons de miRNA
com a distintiu predictiv de la malaltia
cardiovascular en persones amb VIH.

COVID-19:

— Coordinacié de l'extensié de la cohort
KING d'individus infectats per SARS-CoV-2
(N>1000) amb diferents nivells de gravetat
(d'asimptomatic a critic), un estudi Util per a
tots els col-lectius d'IrsiCaixa. Aquesta cohort
inclou també més de 600 persones que
pateixen la condicié post-COVID-19.

— En collaboraci6 amb la Dra. Lourdes
Mateu (FLI), explora lestat proinflamatori,
les disfuncions immunitaries i la persisténcia
viral en individus amb post-COVID-19, i
com s'associen amb la simptomatologia
persistent especifica de cada individu.

— Estudiar el rol especific de les cél-lules NK
en la condicié post-COVID-19.

— En collaboracié amb el Dr. Pere Toran
(IDIAP-Jordi Gol) i la Dra. Julia Garcia-Prado
(Grup VIRIEVAC, IrsiCaixa), el grup realitza
la caracteritzacié6 neurologica i immune
d'individus amb afeccié post-COVID-19 amb
queixes neurologiques persistents.

— En collaboracié amb el Dr. Christian
Brander, estudia 'epigenética d'individus amb
post-COVID-19 i afeccions neurologiques.

Investigadora principal
Marta Massanella Luna

Investigadora sénior
Maria Nevot Banus

Investigadors/es predoctorals
Macedonia Trigueros Pefia
Franciso Manuel Mufioz Lopez
Marina Martinez Velasco

— En collaboracié amb les Drs. Nuria
Prat (DAP-MN) i Concepcié Violdn
(IDIAP-Jordi Gol), coordina els estudis
CoronAVI@S i IMMERSIO de residents
o gent gran no institucionalitzada per
avaluar la qualitat i la durada de les
seves  respostes immunitaries a la
vacuna SARS-CoV-2.

— En collaboracié amb les doctores
Concepcid Violan (IDIAP-Jordi Gol) i Julia
Garcia-Prado (grup IrsiCaixa VIRIEVAC),
avalua les respostes immunitaries al
SARS-CoV-2 en individus susceptibles
de desenvolupar COVID-19 greu després
d'infeccions irruptives (BREAKCOVID) .
— En collaboraci6 amb HUGTIP
(laboratori de Microbiologia), el Dr.
José Ramon Santos (FLI) i el Dr. Marc
Noguera (Grup de Gendmica Microbiana
IrsiCaixa), avalua les caracteristiques
cliniques i els resultats de pacients amb
reinfeccio SARS-CoV-2 (RECOVID).

Perspectives de futur

— Envelliment amb VIH: TRIA seguira
estudiant lI'immunoenvelliment i la
immunosenescéncia en individus
amb VIH que reben tractament

antiretroviral comparat amb individus
no-infectats. L'objectiu és determinar
I'origen de la disfuncié immunitaria
i desenvolupar noves estrategies
senilitiques. També exploraran com
el procés de l'envelliment natural
en persones que viuen amb VIH
pot induir canvis en la natura del
reservori viral. Avaluara també el
rol del metabolisme cel-lular en la
persisténcia del reservori del VIH.

— COVID-19: TRIA continvara la
investigacio en SARS-CoV-2, posant
especial émfasi en els individus
amb post-COVID-19. Utilitzant les
extenses dades recollides sobre
aquests pacients, implementarem
intervencions pilot destinades a
reduir la simptomatologia persistent
i millorar la qualitat de vida dels
pacients recuperats.

A més, caracteritzara en profunditat
les respostes immunitaries de les
persones grans que viuen en centres
d'atencié a llarg termini per ajustar el
seu calendari de vacunaci6 i garantir
la seva proteccié contra la infeccié
per SARS-CoV-2.
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Immunitat a Patogens,
Senyalitzaci6 1 Aplicacions
Terapeutiques (PISTA)

PROJECTES CONCEDITS

Proteomic study of SARS-CoV-2 infected Vero EG6 cells
Finangament: PharmaMar S.L.

Entitats participants: [rsiCaixa

Dates d'inici i final: 05/22-05/23

Investigadors/es principals: Nuria Izquierdo Useros

Farm-in-a-plate: developing the first biobank of farm animal
organoids as an alternative to animal experiments in infectious
disease research

Finangament: MICINN

Entitats participants: IrsiCaixa, IRTA-CReSA, BSC

Dates d'inici i final: 12/22-12/25

Investigadors/es principals: Nuria Izquierdo Useros

Actividad antiviral de los colutorios con CPC frente al SARS-
CoV-2

Finangament: Fundacié Lluita contra les Infeccions

Entitats participants: |rsiCaixa

Dates d'inici i final: 01/22-12/23

Investigadors/es principals: Nuria Izquierdo Useros

Actividad antiviral de extractos de plantas amazénicas frente
al SARS-CoV-2 en células pulmonares

Finangament: Amassence

Entitats participants: [rsiCaixa

Dates d'inici i final: 07/22-12/23

Investigadors/es principals: Nuria Izquierdo Useros

Investigacion de nueva vacuna para enfermedad respiratoria
humana (VSRVAC)

Finangament: HIPRA

Entitats participants: [rsiCaixa

Dates d'inici i final: 01/22-

Investigadors/es principals: Julia Blanco Arbués, Nuria
Izquierdo Useros

Pre-clinical in vitro assessment of Aplidin activity against RSV
Finangament: PharmaMar

Entitats participants: [rsiCaixa

Dates d'inici i final: 01/22-12/23

Investigadors/es principals: Nuria Izquierdo Useros

PREMIS I MERITS

Elisa Molina Molina, seleccionada per a la beca de doctorat
del projecte “Novel antiviral and immunomodulatory therapies
against SARS-CoV-2" concedida pel MICINN

Jordana Murioz Basagoiti, guardonada amb una beca
competitiva per assistir al 29¢ CROI

Nuria Izquierdo Useros, membre del comité cientific de la
“Virology Meeting 2022" de la Societat Catalana de Biologia
Nuria Izquierdo Useros, membre de la comissi6 organitzadora
del 4th Woman in Science Day al Campus de Can Ruti

Nuria Izquierdo Useros, membre de la xarxa CIBER
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Presentation

TRIAésungrupderecercaen patdgens emergentsinteressat
a trobar noves solucions terapéutiques al mateix temps que
entén les bases moleculars de les malalties infeccioses.
En un moén en constant evolucié on les tendéncies de
I'escalfament climatic i la globalitzacié estan canviant la
distribucié geografica de les malalties infeccioses, PISTA
treballa per combatre els virus emergents dissenyant
noves eines terapeutiques. El grup va iniciar la seva tasca
el febrer de 2020 i, immediatament, va dedicar tots els
esforgos a fer front a la pandémia del SARS-CoV-2. Moltes
de les técniques desenvolupades en aquell moment els ha
permés, més endavant, combatre altres amenaces, com
ara la verola del mico o el virus respiratori sincitial. L'equip
treballa en 3 linies principals:

1. Identificar i desenvolupar antivirals efectius

2. Trobar i incrementar l'eficacia dels immunomoduladors
3. Proporcionar eines per testar i validar noves vacunes

Fites del 2022

PISTA continua identificant nous antivirals contra el
SARS-CoV-2 mentre busca agents immunomoduladors
innovadors que puguin ajudar a evitar la progressié severa
de la COVID-19. Aquesta linia de recerca es realitza dins
del Consorci CBIG, una iniciativa del Dr. Clotet que compta
amb el suport de Grifols i que pretén identificar noves
terapies, anticossos i vacunes contra el SARS-CoV-2.
El consorci estd format per IrsiCaixa, I'lRTA-CReSA i el
Centre de Supercomputacié de Barcelona. El grup també
col-labora amb diferents empreses com PharmaMar, Hipra,
Amassence i altres socis per estudiar el potencial clinic de
certs productes contra el SARS-CoV-2. Per altra banda,
treballa activament per implementar noves estratégies que
evitin la transmissié del SARS-CoV-2 i per aplicar tot el
coneixement a futures amenaces virals.

Durant aquest any, PISTA ha executat les segients activitats:

1. Entendre el mecanisme d‘accié dels antivirals contra el
SARS-CoV-2.Encol-laboraci6ambel Dr.Riscodel CNB, PISTA
ha utilitzat el microscopi electronic i la tincié immunogold
per determinar el mecanisme d'acci6 de I'Aplidina, de la qual
també ha demostrat la seva seguretat en un assaig clinic
de fase |I. També ha testat nous prometedors antivirals i
ha identificat les ciclodextrines com a potencials agents
contra el SARS-CoV-2 i altres coronavirus. En aquesta
linia, continuen col-laborant amb la unitat experimental
de nefrologia i trasplantaments de I'Hospital Clinic, la
Universitat de Lleida i el NCI de Frederick (EUA). A més,
ajuden a empreses com Amassence i Palobiofarma a

Investigadors/es
compromesos a lluitar
contra virus emergents

1’7 Articles revisats per
parells acceptats
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identificar nous compostos anti-SARS-
CoV-2.

2. Identificar antivirals d’ampli espectre
en col-laboraci6 amb la Dra. Ballana, el
Dr. Martinez i altres equips d'IrsiCaixa i
I'lRTA-CReSA, juntament amb Pharma
Mar. PISTA ha identificat el mecanisme
d'acci6 de compostos claus que tenen
una activitat antiviral d'ampli espectre
i ha definit el seu mecanisme d'accié
utilitzant l'analisi protedmic quantitatiu
en col-laboraci6 amb la Unitat de
Protedmica de I'lJC.

3. Integrar les omiques en l'analisi dels
canvis induits en importants dianes
cellulars i dexifrar els mecanismes
moleculars involucrats en la infeccié pel
SARS-CoV-2, en col-laboraci6 amb la
Unitat de Protedmica de I'lJC.

4.Buscar nousagentsimmunomoduladors
que puguin disminuir la tempesta de
citoquines induida pel SARS-CoV-2 en
pacients critics de COVID-19. Lequip
ha desenvolupat una plataforma in vitro
per detectar les citocines alliberades
arran de l|'exposici6 al SARS-CoV-2,
amb l'objectiu d'identificar nous agents
immunomoduladors. En col-laboracié
amb els Drs. Vergara-Alert i Segalés de
I'IRTA-CReSA han continuat els estudis
d'eficacia en models murins per testar
potencials compostos. També s'ha
treballat amb l'equip del Dr. Thomson
del CISC i s'ha assessorat en el disseny
d'assaigs clinics prospectius a l'equip del
Dr. Mitja de I'HUGTIP.

5. Identificar noves estratégies que
redueixin la transmissi6 del SARS-
CoV-2. PISTA ha finalitzat l'avaluacié
de diferents Ag-RDT comercials contra
noves variants de preocupacid, inclosa
la variant omicron, juntament amb
I'equip del Dr. Blanco i Nesapor Europe.
També ha contribuit a un assaig clinic
gue confirma que el CPC, un compost
viricida present en molts col-lutoris orals,
altera les particules virals a la saliva dels
individus infectats amb SARS-CoV-2.

6. Realitzar assajos de neutralitzacio
del SARS-CoV-2 per a diferents assaigs
clinics iniciats per HIPRA per provar la
seguretat i I'eficacia de la primera vacuna
SARS-CoV-2 produida a Catalunya.
Lequip ha avaluat, en els assajos clinics
de fase lillien col-laboraciéo amb I'equip
del Dr. Blanco, els nivells d'anticossos
neutralitzants en plasma d'individus
vacunats. També han iniciat les analisis
d'un Projecte Europeu per provar
I'eficacia d'aquesta vacuna en diferents
subgrups de pacients immunodeprimits.
Aquest assaig validat també ha permes
monitorar els nivells d'anticossos
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neutralitzants en pacients infectats
pel VIH-1 seguits a I'Hospital Germans
Trias i Pujol en l'estudi liderat pels Drs.
Mothe i Benet.

7. Iniciar una collaboracié per
desenvolupar una nova vacuna contra
el virus sincitial respiratori liderada per
HIPRA i en col-laboracié amb I'Hospital
Clinic, 1QS and Curapath.

8. Implementar la deteccié de
diferents esquistosomes per PCR
en mostres cliniques, en col-laboracié
amb el Dr. Roura i el departament de
microbiologia de I'HUGTIP.

9. Aillar el virus de la verola del mico
de mostres cliniques per entendre
la transmissié epidemiologica de la
pandémia durant l'estiu del 2022
a Barcelona, en col-laboraci6 amb
el Dr. Agusti del CEEISCAT. Aquest
estudi mostra que la col-leccié d'auto-
mostres és un métode viable amb fins
de diagndstic i que es troben virus
replicatius en persones que tenen
la verola del mico asimptomatica i
presimptomatica.

Perspectives de futur

Busquem l'impacte translacional de la
nostra recerca, tal com:

— Validacié de les metodologies
qgue poden facilitar I'aprovacié de les
vacunes.

— Descripcié dels mecanismes d'accid
dels diferents compostos antivirals
per identificar el seu potencial clinic i
anticipar efectes secundaris.

— Contribuir als diferents assajos
clinics que tenen com a objectiu
combatre infeccions.

— Aplicar tot el coneixement acumulat
per combatre altres virus respiratoris i
amenaces emergents.
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Neoantigens1
Vacunes contra
el cancer

NeoVaCan)

PROJECTES CONCEDITS

Tumor-specific neoantigens as targets for
personalized vaccines

Finangament: ISCIII

Entitats participants: [rsiCaixa, ICO, Hospital
Universitari Germans Trias i Pujol, CNAG-
CRG

Dates d'inici i final: 01/22-12/24
Investigadors/es principals: Nuria de la
Iglesia Zaragoza

PREMIS I MERITS

Nuria de la Iglesia Zaragoza, membre de la
xarxa CIBER
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Presentacio

El grup NeoVaCan realitza analisis immunogenomiques de tumors solids
i biopsies liquides per estudiar la interaccié entre les cél-lules tumorals i
el microambient immunitari. L'equip utilitza les multiomiques acoblades
a estudis funcionals basats en cél-lules immunitaries per entendre la
resposta immunitaria de I'hoste contra el cancer i identificar mecanismes
d'escapament immunitari, aixi com oferir terapies personalitzades als
pacients amb cancer.

La recerca de NeoVaCan es construeix sobre dos pilars fonamentals:

1. Estudi de la immunobiologia de tumors especifics, com el pancreatic,
per entendre l'arrel de la incapacitat immunitaria per controlar el
desenvolupament del tumor.

2. Identificacié i caracteritzacié dels neoantigens per utilitzar-los com
a dianes per immunoterapies, amb especial atencidé a les vacunes de
neoantigens. Juntament amb el grup de Virologia i Immunologia Cel-lular
(VIC) d'IrsiCaixa, I'equip desenvolupa vacunes de neoantigens preventives
i terapéutiques contra el cancer basades en una plataforma de vacunes
propia que utilitza VLP (particules similars a virus).

Fites del 2022

1. NeoVaCan col-labora amb el grup EAPM del Barcelona Supercomputing
Center (IP: Dr. Guallar), fet que I'ha permeés millorar la metodologia
de predicci6 de neoantigens utiltizada per identificar de manera
personalitzada els neoantigens en mostres de pacients humans.

2. L'equip ha obtingut una nova beca per estudiar “Neoantigens especifics
del tumor com a diana de vacunes personalitzades” (focus en cancer de
pancrees): FIS P121/01652.
3.LaDr.Delalglesiahaestatcoautorad'unarticle que identifica les fusions
de gens en el glioblastoma, una informacié que aporta coneixement sobre
I'identificacié de nous neoantigens en aquest tipus de tumor (Hernandez
et al. Scientific Reports 2022; 12:1-11).

4. Un manuscrit que descriu les "Rutes immunogenomices convergents i
en evolucié que condueixen a I'evasié immune en cancer de mama", sota
el lideratge de la Dra. Leticia de Mattos, esta en revisié a Nature Cancer.

Perspectives de futur

— Aplicar estratégies de seqlenciacié de nova generacid, juntament
amb processos bioinformatics millorats i nous, aixi com procediments
de biologia molecular d'avantguarda, a la identificacié i validacié de
neoantigens immunogeénics.

— Treballar amb professionals de la immunologia i la biologia
computacional, per desenvolupar una vacuna terapéutica contra el
cancer basada en neoantigens de pacients amb tumors solids, aprofitant
I'experiencia dels investigadors d'IrsiCaixa que actualment treballen en
vacunes contra el VIH, la COVID-19 i altres malalties infeccioses.

— Ampliar l'equip, assegurar col-laboracions amb socis externs i
incorporar eines moleculars d'Ultima generacié i noves solucions internes
rendibles per a la immunoterapia contra el cancer.

1 Article revisat per parells

1 Ponéncia

1 Poster presentat a 'EACR Annual
Congress meeting 2022



Investigadora principal
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Bioinformatic
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Teécnica sénior de laboratori
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Serveis cientificotecnics

Servei de conservacié i
processament de mostres

L'Institut de Recerca de la Sida IrsiCaixa,
que va iniciar la seva activitat el 1993,
processa i conserva mostres bioldgiques
de pacients amb VIH per a la seva
utilitzacié en projectes de recerca.

Al llarg dels anys, l'institut ha processat
i conservat mostres per a nombrosos
projectes i assajos clinics, promoguts
tant per IrsiCaixa com per patrocinadors
nacionals i internacionals externs.
Aquesta activitat s'ha convertit en
una plataforma que té com a objectiu
aprofundir en la recerca que requereixi
mostres humanes.

Actualment, el servei processa i
emmagatzema rutinariament mostres
per 44 estudis actius i manté dues
grans col-leccions de mostres (Registre
Nacional del Biobanc, No.CO000814 and
No. C0006008) per a la investigacié del
VIH i altres malalties infeccioses.

Servei de seqiienciacié

Des del seu llangament, IrsiCaixa ha
utilitzat la técnica de genotipatge del
VIH per determinar la resisténcia als
antiretrovirals, inicialment de forma
experimental per a pacients inclosos
en assajos clinics. Ben aviat la técnica
va resultar molt 0til per optimitzar
els tractaments antiretrovirals i va
evidenciar la importancia de fer aquest
estudi a totes les persones amb VIH.

El 1999 es va posar en marxa el Servei
de SeqUenciacié com a servei sanitari
per tractar mostres de ['Hospital
Germans Trias i Pujol, i altres centres
publics i privats. A més de la seva funci6
assistencial, el Servei de seqUenciacié
també participa en projectes de recerca i
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assajos clinics en col-laboracié amb grups
de recerca i empreses farmaceutiques.

El 2018, el servei va implementar
tecnologies de  seqUenciacié de
nova generacio. El 2019, IrsiCaixa va
incorporar la técnica Sentosa® SQ
HIV genotyping assay per detectar
resisténcies als farmacs contra el VIH.
Aquest procediment es valida en el
Sentosa® NGS workflow, un procediment
molt automatitzat que permet I'extraccié
automatica d'ARN, la construccié de
biblioteques, la preparacié de plantilles,
la seqUenciacid, l'analisi de dades i
I'obtencié d'un informe. El Sentosa® NGS
workflow també permet una tragabilitat
clara de les mostres, amb una integracio
i connectivitat LIS excepcionals.

Per garantir la qualitat dels seus resultats,
el Servei de seqlenciacié se sotmet a
controls de qualitat externs regularment
(QCMD ENVA HIV-1 Drug Resistance
Genotyping Proficiency Programme).

Altres serveis

La identificacié6 d'individus infectats
pel SARS-CoV-2 mitjangant eines de
diagnostic sensibles és necessaria
per reduir noves infeccions i establir
estratégies per controlar la pandémia
del SARS-CoV-2 a escala individual i
poblacional. En concret, la quantificacié
de la resposta humoral en individus amb
SARS-CoV-2 és una linia de recerca
molt prometedora, ja que pot aportar
informacio sobre la resposta immunitaria
d'aquests individus. IrsiCaixa recentment
ha introduit una prova ELISA especifica
per detectar aquests anticossos contra
SARS-CoV-2.

Coordinadora
Lidia Ruiz Tabuenca

Servei de conservacid i processament de
mostres

Eulalia Grau Segu

Rafaela Ayen Aparicio

Lucia Gomez Espada

Mireia Martinez Gamero

Servei de seqiienciacié
Teresa Puig Oliva
Cristina Ramirez Soto

Assistent
Susana Esteban Raya

27 anys de colleccié de
mostres

Total de mostres
recollides

45572 77,417

cél-lules plasma
11,043 .‘?:3 375

Total: 167,407 mostres

2022

'J Mostres recollides

2,926 2,969

Iules plasma
1,233
altres

Total: 7128 mostres
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Mostres
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centres publics

67

centres privats

T ELISA
3986 dignostic o6
COVID-19



Oficina de projectes

Responsable
Lourdes Grau Paré

Equip

Sonia Bange Singh

Judith Dalmau Moreno
Elisabet Fernandez Rosas

Alba Foraster Redondo
Chiara Mancuso Ponce

Natalia Marrugat Vila

Laura Planells Ferrer

L'Oficina de Projectes treballa en estret
contacte amb tots els departaments
d'IrsiCaixa i grups per promoure el
desenvolupament d'investigacions
innovadores i de qualitat. La comunicacio
continua amb els investigadors garanteix
el suport en tots els nivells: la deteccié
de necessitats, la recerca doportunitats
de finangament adequades, el suport
a la preparacié de propostes i la gestié
de projectes, el disseny i seguiment
pressupostari i l'assisténcia en processos
de col-laboracié, transferéncia i innovacié.
RIM garanteix l'alineacié de les practiques
d'IrsiCaixa amb totes les normes i politiques
de les entitats de finangament, aixi com la
normativa nacional i internacional vigent.

25

107 Projectes actius el 2022

Entitats que donen suport
>15 economic a IrsiCaixa

2019 2020 2021 2022

W Projectsawardad in 2022
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Living Lab de Salut

Responsable
Rosina Malagrida Escala

Equip
Daniela Benitez Cano
Marina Pino Cebrian
Laia Vives Adrian

Presentacié

El 2022, el Living Lab de Salut d'IrsiCaixa
ha continuat treballant per facilitar
xarxes  d'innovaci6  multistakeholder
que augmentin l'impacte col-lectiu de
reptes de salut complexos i persistents.
Mitjangant processos participatius,
una gran varietat d'actors exploren
col-lectivament la complexitat dels reptes,
i co-dissenyen i implementen estratégies
d'impacte col-lectives i integrades amb
enfocaments d'innovacié de sistemes que
condueixen a solucions descentralitzades
i collaboratives que aborden diferents
parts dels reptes.

Per definir i implementar les estratégies
d'impacte collectives i integrades, el
Living Lab ha establert una metodologia
de quatre passos: (1) Recerca participativa
per al disseny estratégic, (2) Cocreacio,
(3) Implementacid6 i (4) Seguiment reflexiu
en acci6. També s'han incldos versions
simplificades  d'aquesta  metodologia
en les guies i les activitats educatives
per capacitar tant els professionals
com l'alumnat de l'educacié formal i no
formal per participar en el disseny i la
implementacié d'estrategies d'impacte.

Aquesta metodologia es basa en
marcs definits per la Comissié Europea
(CE) sota el paraigua de Recerca i
Innovacié Responsables (RRI), Ciéncia
Oberta, Recerca Orientada a Missions,
partnerships del programa Horizon
Europe, i altres iniciatives globals com
la "recerca participativa basada en la
comunitat"ila "Recerca transdisciplinaria”.
La metodologia aplicada durant el primer
pas s'ha denominat “Model de dialeg
orientat al sistema” i es difondra a través
d'una publicacié cientifica el 2023. El
Lab ha dut a terme les seves iniciatives
dins de projectes finangats per la CE,
programes de la Fundacié "la Caixa" i el
Barcelona CaixaResearch Living Lab,
també finangat per la Fundaci6 “la Caixa"
en collaboraci6 amb ['Ajuntament de
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Barcelona amb l'objectiu de facilitar una
estructura d'intermediacié que optimitzi
els processos d'R+l, d'intervencions i
de desenvolupament de politiques a
Barcelona.

Linies d'accié del 2022

Xarxes d'innovacio

Repte 1: promocié d'una dieta saludable i
sostenible (Xarxa Alison)

La xarxa, amb el suport del Living Lab
Barcelona CaixaResearch, té com a
objectiu millorar la promocié d'una dieta
saludables i sostenibles. Va comencar
amb un primer pilot al barri La Verneda i la
Pau de Barcelona. Després del codisseny
d'una estratégia d'impacte i un pla d'accié
col-lectiu i integrat, I'any 2022 es va iniciar
la fase d'implementacié en col-laboracié
amb més de 40 professionals de 29
organitzacions incloses universitats i
centres de recerca, sanitat, serveis socials
i educatius formals i no formals, empreses
alimentaries i ciutadania.

Durant aquest any s'han executat vuit
programes d'innovaci6 orientats a l'entorn
alimentari. Alguns d'aquests programes
d'innovacié inclouen projectes cientifics
d'implementacié, que aporten a la
ciutadania noves eines ja desenvolupades
pels centres de recerca amb I'objectiu
capacitar i crear comunitat entre els
ciutadans i professionals de I'entorn
alimentari. Aquestes iniciatives s'han
desenvolupat i implementat per i amb
el veinat amb guies metodologiques
facils d'aplicar. El 2023 es preveu que
aquests programes d'innovacié s'ampliin
a altres barris en col-laboracié amb els
projectes FoodCLIC i Foster finangats per
la CE i amb el suport d'una plataforma
d'intercanvi digital.

Repte 2: promocié de la salut afectivo-
sexval per joves i adolescents (Co-
ResponS(H)ibility)

Dins del Barcelona CaixaResearch Living
Lab durant el primer semestre de 2022,
i després de diverses converses amb
I'ESSIR (Estratégia de Salut Sexuval i
Reproductiva de Barcelona), l'equip va
arribar a la conclusié que la millor manera
d'implementar |'Estratégia d'Impacte i el
Pla d'Accié que havia dissenyat durant
l'any anterior era incorporar les seves
prioritats al pla de treball de I'ESSIR i
convidar a participar-hi tots els actors

de la Xarxa de Co-ResponS(H)ibility. En
aquest cas, el Living Lab ha actuat com a
consultoria per millorar el pla de treball de
I'ESSIR amb la identificacié de necessitats
no cobertes i la implicacié d'una diversitat
més amplia de grups d'interés.

Repte 3: prevencié del SARS-CoV-2

Durant el curs 2021-22, el Living Lab ha
facilitat la implementacié de I'Estrategia
Integrada d'Impacte, que s'havia definit
durant l'anterior curs académic mitjangant
un procés d'investigacié participativa
amb 866 estudiants i les seves families i
professorat.

El Lab va publicar guies educatives sobre:
rentat de mans, ventilacié i transmissibilitat,
i va dirigir dos projectes de recerca
en collaboraci6 amb investigadors/es
especialitzats/des en malalties infeccioses.
Aquest repte s'aborda en el marc del
projecte CONNECT i Escoles Sentinella,
finangat per la CE.

Repte 4: promocié de la salut mental

Els resultats obtinguts de la investigacid
sobre prevencié del SARS-CoV-2 van
mostrar la necessitat de millorar la promocié
de la salut mental a les escoles. Durant
el 2021-22, el Lab va coordinar un procés
de recerca participatiu per dissenyar una
estratégia d'impacte integrada amb i per a
la comunitat educativa. Hi van participar un
total de 1600 alumnes, juntament amb les
seves families i professors de 17 escoles.
Durant I'0ltim trimestre de 2022, el laboratori
va coelaborar unes guies educatives per
implementar la intervencié integrada amb
metodologies de recerca participativa,
que seran pilotades i ampliades durant
els seglents anys. Aquest repte també
s'aborda dins dels projectes CONNECT i
Escoles Sentinella.

Repte 5: Atencio sanitaria i investigacié en
COVID persistent

El Lab ha donat suport a la Unitat de COVID
persistent de I'Hospital Germans Trias i
Pujol, la Fundacié Lluita contra les Infeccions
i IrsiCaixa per dissenyar col-lectivament un
model d'atencié i recerca més integrat,
col-laboratiu i descentralitzat per a aquesta
malaltia a I'area metropolitana nord de
Barcelona.

Després d'una fase de codisseny en qué
es va construir una estratégia, l'equip ha
iniciat la implementacié d'un pla d'accié
amb 4 equips de treball.



Programes d'educacié i divulgacio
Formacio i consultoria en RRI, Innovacio de
Sistemes i Ciencia Oberta per a estudiants
i professionals

Durant l'any 2022, s'han format 614
professionals ~ mitjangant  formacions
personalitzades,seminarisweb,conferéncies
i tallers per a cientifics de grau i postgrau,
professionals de la salut, responsables
politics, experts en participacié publica,
educadors i professionals d'organitzacions
finangadores, entre d'altres.

Programes educatius per a joves destinats
a facilitar la recerca i la divulgacié
participativa

— Programa STEAMxChange: desenvolupat
en collaboraci6 amb EduCaixa. L'any
2022 el Lab ha desenvolupat les directrius
educatives sobre Salut Mental, ha
collaborat en wuna serie de webinars
per formar professors i ha adaptat els
continguts d'Xplore Health per a EduCaixa
(la web d'Xplore Health ha traslladat els
seus continguts a EduCaixa).

— CONNECT i Escoles Sentinella: projecte
financat per la CE per promoure que els
centres de secundaria adoptin un moviment
anomenat Open Schooling, que promou
projectes de recerca participatius.

El Lab es va incorporar al consorci Escoles
Sentinella, liderat per la Generalitat
de Catalunya, per elaborar directrius
i implementar processos de recerca
participativa (reptes 3 i 4).

— Programa de divulgacié sobre el VIH/
SIDA: s'ha ofert sessions de difusié sobre el
VIH/sida centrades en el debat i la reflexio
sobre la investigacié basica actual i la
importancia de la prevencid i el diagnostic.

Aquestes sessions es van complementar
amb el LaboCosmoCaixa, una activitat
organitzada en collaboraci6 amb la
Fundaci6é “la Caixa”" que anima els joves
a investigar amb una vacuna candidata
desenvolupada per IrsiCaixa. Aquestes
activitats van comencar de nou el febrer de
2022 després de les restriccions degudes a
la pandemia de la Covid-19.

Comité Assessor comunitari (CAC)

Aquest organisme extern facilita
la comunicacié i el dialeg entre els
investigadors i professionals sanitaris

d'IrsiCaixa i els pacients, els representants
de la societat civil i els responsables politics.
El 2022, el Lab s'ha posat en contacte amb
els membres del CAC per reiniciar la seva
participacié després de la pandémia de
la COVID-19, i ha coordinat la seva funcid
amb una unitat d'assaigs clinics de recent
creaci6 a IrsiCaixa.

77
2

11
614

2

1699

1360
29

360
2

interventions addresse

the problem arg not effectlv

Organitzacions participants

Plans estrategics i d'acciéd col-lectius i
integrats per als reptes de salut

Programes d'innovacié codissenyats

Professionals formats

Orientacions educatives desenvolupades
per promoure la recerca participativa a
les escoles

Alumnes, professors i escoles han
participat en el repte de promocio6 de la
salut mental a les escoles

Estudiants i ciutadans han assistit a
activitats de divulgacié

Recomanacions de salut mental
comunicades als responsables politics

Actors socials han assistit a un
congrés sobre salut mental

Nous projectes financats per la CE

Muitistakeholder innovation networks

for ceollective Impact
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Communicaci

Equip
Rita Casas Costa
Elena Lapaz Lorenzo

El departament de comunicacié d'IrsiCaixa
vetlla perqué la recerca que es duu a
terme al centre es comuniqui de manera
efectiva tant al pdblic intern com extern.

A escala externa, l'equip manté un
contacte directe amb la premsa i les
xarxes socials per compartir la recerca
d'IrsiCaixa amb el public general. Aquesta
transferéncia de les Ultimes dades
cientifiques sobre tematiques que sovint
afecten la vida diaria de tota la societat,
ajuda a promoure una societat informada
amb capacitat per prendre decisions
basades en I'evidencia cientifica.

Internament, el departament de
comunicacié vol ser Util per als empleats
d'IrsiCaixa i fomentar la implicacié dels
investigadors i investigadores en la
comunicacié del centre. En aquesta linia,
I'equip dona suport als investigadors per
visibilitzar la seva feina, al mateix temps
que els ajuda en les seves tasques diaries
que inclouen la comunicacié dels seus
resultats i projectes.
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i

/
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Premsa

El departament de comunicacioé construeix
i manté vincles amb els mitjans de
comunicacié. Després de més de 2 anys
de l'inici de la pandémia de la COVID-19,
I'activitat dels mitjans de comunicacié
ha tornat a la normalitat i IrsiCaixa s'ha
adaptat a les seves necessitats. Des del
departament, s'ha recuperat la pluralitat
en les notes de premsa, ampliant el
ventall de temes que es comuniquen
des de la institucid i responent, alhora,
a les peticions reactives que requereix
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['actualitat. EI 2022, IrsiCaixa ha enviat 8
notes de premsa, ha publicat 20 noticies i
ha assolit més de 300 impactes mediatics
(televisid, radio i exits de premsa).

L 4

>6,800

followers on Twitter

>450

followers on
Instagram

>660

subscribers in the
monthly newsletter

>300

press, radio and TV
hits

@ 220,568

\\ML/ visits to irsicaixaes

Web i1 xarxes socials

L'any 2022 s'ha creat un compte
institucional d'Instagram de l'institut (@
IrsiCaixa). L'usuari es va crear al juliol i,
des d'aleshores, s'ha arribat a més de
33.690 comptes, s'han publicat 13 reels,
8 posts i 148 histories, i s'ha acabat 'any
amb un total de 457 seguidors. Pel que fa
a Twitter i LinkedIn, IrsiCaixa ha consolidat
encara més la seva preséncia en aquestes
plataformes. D'una banda, 208 persones
van comengar a seguir el compte
d'IrsiCaixa a Twitter I'any 2022, i es van fer
277 publicacions que van aconseguir més
de 205.289 impressions. D'altra banda,
s'ha mantingut el creixement sostingut
de seguidors de LinkedIn i la plataforma
compta ara amb 2.365 seguidors, és
a dir, 604 seguidors més que els que
tenia el 2021. L'any 2022, IrsiCaixa va
continuar treballant en les campanyes
de xarxes socials #IrsiCaixaContesta i
#lIrsiCaixaAlumniNetwork, i en va crear
una de nova: #WiShesInScience.

Pel que fa al web institucional, les dades
de transit avalen l'alt impacte del web:

123.406 usuaris, 140.377 sessions i 220.568
visites a les pagines del web. Durant I'any
2022, el departament de comunicacié ha
estat treballant en el redisseny i la creacié

de continguts d'una nova pagina web
d'IrsiCaixa.
IrsiCaixa ha représ la jornada anual

IAN Talks de la xarxa d'antics alumnes
d'IrsiCaixa IAN, celebrant la tercera edicid
de I'esdeveniment el 17 de juny de 2022. La
sessi6 es va centrar en la importancia del
treball en xarxa i va comptar amb ponéncies
de 3 antics alumnes i l'assisténcia de més
de 50 persones, tant presencial com on-line.

L'equip de comunicacié també ha dissenyat
activitats per a dates especials, com ara
Nadal i Sant Jordi. Parallelament, s'han
organitzat esdeveniments de teambuilding,
com tornejos de voleibol i padel, sortides de
senderisme, entre d'altres.

Comunicacié institucional

L'any 2022, juntament amb una empresa
de disseny grafic, l'equip de comunicacié
ha estat desenvolupant una nova pagina
web institucional i l'identitat corporativa
de la institucié. L'equip també ha continuat
treballant en la planificacié i disseny
de materials corporatius, aixi com en
el seguiment de la correcta inclusié de
la imatge institucional en materials de
congressos, webs, notes de premsa, entre
d'altres.



Destacats

Noticies institucionals

Un projecte d'IrsiCaixa per estudiar la Covid persistent, una de
les 9 propostes catalanes seleccionades per la convocatoria de
recerca en salut de CaixaResearch 2022

La 5a edici6 de la convocatoria CaixaResearch d'Investigacié Sanitaria impulsara
33 projectes de recerca biomeédica d'avantguarda a Espanya i Portugal, atorgant
ajudes de fins a un milié d'euros. Un estudi coordinat per I'investigador ICREA
d'IrsiCaixa Christian Brander va ser un dels projectes guardonats, I'objectiu del
qual és desxifrar els mecanismes epigenetics implicats en la Covid persistent.

Tornen les IAN Talks, punt de trobada dels antics alumnes
d'IrsiCaixa

Després de la pandémia de la COVID-19, el 17 de juny s'han représ les xerrades
de la Xarxa d'Antics Alumnes d'IrsiCaixa (IAN). En aquesta ocasié no només hi
han participat tres exalumnes que han presentat la seva trajectoria professional,
siné que també s'han organitzat activitats participatives amb I'objectiu de

debatre sobre la importancia del treball en xarxa.

Una mare que viu amb el VIH: “El
meu fill no s'ha curat sino que ha
nascut sa”

Amb motiu del Dia Mundial del VIH,
I'equip de recerca d'IrsiCaixa explica
la investigacié sobre el VIH pediatric
i destaca que per primera vegada
I'any 2020 cap nen va néixer amb la
infeccié. L'article també inclou una
entrevista amb una dona que viu amb
el VIH que explica la seva historia i la
seva experiencia de maternitat.

La Vanguardia, 1 de desembre 2022

Un farmac comu podria frenar
el deteriorament cognitiu del
sindrome de Down

Un nou estudi conjunt del Centre de
Regulacié Genomica (CRG) i IrsiCaixa
demostra que la lamivudina, un
farmac antiretroviral d'Gs comu per al
tractament del VIH, millora la cognicié
en un model de ratoli de sindrome
de Down. El Periédico entrevista el
director d'IrsiCaixa Bonaventura Clotet
per comentar I'estudi.

El Periddico, 29 de juny de 2022

Administrar immunoterapia amb
el tractament antirretroviral
millora el control del VIH

El diari ABC entrevista Javier Martinez-
Picado, investigador ICREA a IrsiCaixa,
sobre un article publicat a la revista
Nature Medicine amb la participacio
d'IrsiCaixa. "Els nous resultats ens
diven, per primera vegada, que fer la
intervencio just a l'inici del tractament
podria limitar la persisténcia del VIH",
explica a I'entrevista.

ABC, 17 octubre 2022
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Formaci

IrsiCaixa s'ha compromeés, des dels seus inicis, a formar jovent .
investigador i promoure carreres d'éxit en recerca biomédica. Els Investlgadors/es de
seus objectius formatius es realitzen de la segient manera: doctorat

— Formacié a estudiants de predoctorat . < .

— Formacié d'investigadors postdoctorals Investlgadors/es seniors
— 8 estudiants de master i graduat formant-se a la institucié 23 1 postdoctorals

— Desenvolupament professional continuat per la plantilla de
treballadors/es

— 3 investigadors/es visitants (IrsiCaixa inclou a l'equip a . .
investigadors i investigadores en formacié que estiguin interessats 609 Assistents a formacions
en aprendre de la recerca dels grups de la institucio)

Formacio interna i1 externa 13 Reunions de resultats

— Reunions setmanals en qué els membres del grup presenten 15 Journal clubs
els seus resultats. Aquestes reunions desenvolupen la capacitat

d'estructurar i defensar les dades experimentals davant d'un

public restringit expert de la zona. > Cursos
— Reunions quinzenals en qué els membres del grup presenten
els seus resultats. Aquestes reunions desenvolupen la capacitat

d'estructurar i defensar dades experimentals davant d'un pudblic
restringit expert de la zona.

— Seminaris. IrsiCaixa i altres grups del campus de Can Ruti
organitzen regularment seminaris oberts amb investigadors de
renom internacional.

— La integracié i col-laboracié entre IrsiCaixa i el campus de Can
Ruti. Aquesta col-laboracié implica activitats cientifiques i ‘coffee
talks'.

— Formacié en habilitats que impulsin la carrera professional,
augmentant I'habilitat d'un individu en una o més arees de la seva
carrera professional. Fomentar la motivacié del personal en la
seva posicié de feina.

— Conferéncies nacionals i internacionals. S'anima a tot el
personal a participar en trobades cientifiques i a presentar els
seus resultats en conferéncies.

— Cursos d'especialitzacio / perfeccié en técniques experimentals.

— Journal clubs. Reunions setmanals on els investigadors/es
presenten un article rellevant pel seu propi treball experimental.
Aquestes reunions desenvolupen una visio critica sobre les dades
publicades.

— Butlleti.  Difusié d'un butlleti mensual drsiCaixa on es
destaquen els articles cientifics més rellevants publicats pels
grups de recerca d' IrsiCaixa, cursos i actes organitzats per
altres entitats i articles d'interés general en materia d'igualtat,
compliment, bioseguretat, etc.
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Catedra de malalties infeccioses 1 immunitat

L'any 2013, IrsiCaixa va signar un conveni amb la Fundacié Lluita contra les Infeccions (FLI) i la Universitat de Vic-Universitat
Central de Catalunya (UVic-UCC) per crear la llavors anomenada Catedra de Sida i Malalties Relacionades, rebatejada el juny
de 2019 com a Catedra de Malalties Infeccioses i Immunitat per tal de reflectir millor I'ampli ventall dambits d'expertesa dels
investigadors implicats en la Catedra.

Encapcalada pel Dr. Bonaventura Clotet, la Catedra pretén potenciar la col-laboracié entre IrsiCaixa, FLI i la UVic-UCC en el
foment de la investigacié sobre el VIH/sida i malalties relacionades i promoure la docéncia i la formacié de nous investigadors i
professionals sanitaris.

La Catedra de Malalties Infeccioses i Immunitat ha dut a terme durant I'any 2021 les segUents activitats:

Tipus B Y .
Data o Titol Ubicacio Ponent/organitzador
d'activitat forg
o Infeccions en pacients oncologic- . . .
Gener Conferéncia . Facultat de Medicina, UVic-UCC Rosa Benitez
hematologics
Febrer Taller Diabetic Foot Facultat de Medicina, UVic-UCC Esteban Reynaga
Infeccions en pacients amb trasplantaments . .
L . . Facultat de Medicina, UVic-UCC )
Marg¢ Conferéncia (organs solids) o en tractament amb (online) Rosa Benitez
online
immunomoduladors
. L Induccié de la immunitat protectora de les L. . o
Abril Seminari . Facultat de Medicina, UVic-UCC Christian Brander
cel-lules T en vacunes contra el VIH
: L " Facultat de Medicina, UVic-UCC ) 3
Maig Conferéncia Gastroenteritis X José Ramoén Santos
(online)
. . . Facultat de Medicina, UVic-UCC -
Maig Conferéncia Parasitosis X Silvia Roure
(online)
Maig Seminari Envelliment Facultat de Medicina, UVic-UCC Eugénia Negredo
. . Social determinants of health: the UN Facultat de Medicina, UVic-UCC
Maig Seminari X i Roger Paredes
sustainable development goals (online)
. - . Facultat de Medicina, UVic-UCC
Maig Seminari Tuberculosi X Roger Paredes
(online)
., . ., . ., X B Clotet, E Negredo, J Blanco,
. Curs de formacié | Actualitzacid sobre la infeccié pel VIH i la X . ) i
Maig ) L. Althaia Hospital, Manresa J Martinez-Picado, B Mothe, L
continuada pandemia de COVID-19
Mateu, R Paredes
. - . Facultat de Medicina, UVic-UCC
Juny Seminari Telemedicina: teleictus X Cora Loste
(online)
Juny Seminari Metodologies de recerca i assaigs clinics Facultat de Medicina, UVic-UCC Javier Martinez-Picado
Juny Seminari Virologia i cinema Facultat de Medicina, UVic-UCC Javier Martinez-Picado
Conferéncia . ..
i o _ X Facultat de Ciéncia, Tecnologia i X ’ X
Setembre | inaugural Recerca biomedica contra pandémies virals i . k Javier Martinez-Picado
) . Enginyeria, UVic-UCC
(biomedicina)
Nit Europea dels Investigadors 2022.
Setembre | Conferencia Xerrades sobre CIENCIES BIOMEDIQUES Serra de Noet Highschool, Berga Alex Olvera
(Biomedicina, recerca de malalties)
Octubre Seminari Vigilancia genomica Facultat de Medicina, UVic-UCC Marc Noguera
o Desenvolupament de vacuna de cél-lules T Facultat de Ciencia, Tecnologia i e
Novembre | Seminari . . . . . . Christian Brander
per a pandémies virals: del VIH a la Covid-19 | Enginyeria, UVic-UCC
Social determinants of health: the UN Facultat de Ciencia, Tecnologia i
Novembre | Conference X i . k Roger Paredes
sustainable development goals Enginyeria, UVic-UCC
Novembre | Conferéncia TB and extrapulmonary Facultat de Medicina, UVic-UCC Silvia Roure
Novembre | Conferéncia Coronavirus Facultat de Medicina, UVic-UCC Lourdes Mateu
Desembre | Conferéncia Endocarditis Facultat de Medicina, UVic-UCC Lourdes Mateu
Desembre | Conferéncia Infeccions en traumatologia Facultat de Medicina, UVic-UCC Esteban Reynaga
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Estudis clinics 1 observacionals

1. BCNOO3

A Phase |, Randomized, Double-Blind,
Placebo-Controlled Safety, Tolerability
and Immunogenicity Study of Candidate
HIV-1 Vaccines ChAdOx1.HTI and MVA.
HTI with Recombinant HIV-1 Envelope
Protein ConM SOSIP.v7 gp140 Vaccine,
Adjuvanted with MPLA Liposomes in ART-
Suppressed HIV-1 Positive Individuals
Tipus d'estudi: intervencional

Design: fase |, aleatoritzat, doble cec,
controlat amb placebo

Resum i objectius: BCNO3 prova un nou
régim combinat amb immunogens de
céllules T i B. Els objectius principals de
BCNO3 seran la seguretat i la tolerabilitat.
BCNO3 esta dissenyat com un estudi pilot
enelquals'haescollitunamidadelamostra
que només permetra detectar diferéncies
significatives de resposta. L'estudi BCNO3
Fase | avaluara la seguretat, la tolerabilitat,
la immunogenicitat i I'eficacia d'un régim
vacunal que inclogui una sequéncia dels
immunogens de cél-lules T i B ChAdOx1.
HTI i MVAHTI i ConM SOSIP.v7 gp140
amb liposomes MPLA com a adjuvant en
individus positius per VIH-1 tractats amb
ART en supressié virologica. L'objectiu
principal d'aquest estudi és avaluar la
seguretatila tolerabilitat dels components
de la vacuna, i I'objectiu secundari és
I'estudi de la immunogenicitat i I'eficacia
dels components de la vacuna.

Inici-fi: 2021-2023

Patrocinador: Comissioé Europea EAVI2021
Investigadors/es principals: Dr Beatriz
Mothe, Dr Christian Brander
Codi/referéncia: 2020-000292-20

2. AELIX002

A Phase |, Randomized, Double-Blind,
Placebo-Controlled Safety, Tolerability
and Immunogenicity Study of Candidate
HIV-1 Vaccines DNA.HTI and MVA.HTI in
Early Treated HIV-1 Positive Individuals
Tipus d'estudi: intervencional

Disseny: fase |, aleatoritzat, doble cec,
controlat amb placebo

Reclutament: completat

Inici-fi: 2017-2021

Patrocinador: AELIX Therapeutics SL
Investigadora principal: Dr Beatriz Mothe
Centres participants: Hospital Germans
Trias i Pujol, AELIX Therapeutics, IrsiCaixa
Codi/referéncia: NCT03204617

3. RV 306

Randomized, Double Blind Evaluation of
Late Boost Strategies With IHVO1 (FLSC
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in Aluminum Phosphate) and A244 With
or Without ALFQ for HIV-uninfected
Participants in the HIV Vaccine Trial
RV306 / WRAIR 1920

Tipus d'estudi: intervencional

Disseny: fase |, aleatoria, doble cec
Resum i objectius: I'objectiu d'aquest
estudi és definir la seguretat i la
immunogenicitat d'IHVO1 i A244/AHFG
amb i sense ALFQ a una dosi completa
i a una dosi fraccionada (una cinquena
part d'una dosi completa) en un entorn
de refor¢ tarda per als participants
que havien rebut préviament un reforg
d'AIDSVAX®B/E amb o sense ALVAC
a RV306. La seguretat s'avaluara
mitjangant la freqUéncia de les reaccions
post-vacunacié globals i especifiques.
Es recolliran mostres/secrecions de
sang, ganglis limfatics, teixit sigmoide
i mucoses amb I'objectiu d'avaluar
les respostes immunitaries humorals,
cel-lulars, innates i de mucoses. Es fara
un seguiment de 12 mesos a participants
sans, no infectats pel VIH o amb un
risc baix d'infeccié pel VIH i seran
aleatoritzats per rebre la pauta completa
de la vacuna activa RV306. S'han inscrit
un total de 120 participants en quatre
grups de vacunacié. A cada grup, 25
participants rebran IHVO1 i A244/AHFG
a una dosi completa o fraccionada amb
o sense ALFQ i 5 participants rebran
placebo. Totes les injeccions, ja siguin
vacuna o placebo, seran una Unica
administracié intramuscular (IM) al
muscul quadriceps el dia 0 de I'estudi.
Els participants seran seguits fins a 48
setmanes després de la inclusio, els dies
1, 7, 14 i 168. i 336. Les col-leccions de
secreci6 de la mucosa i els procediments
de citoraspallat/copit endocervical es
realitzaran a les setmanes 0, 2, 24 i
48 als participants que donin el seu
consentiment. Els procediments de
leucafeéresi, bidpsia sigmoide i bidopsia de
ganglis limfatics es realitzaran només a
la setmana 2 als participants que donin
el seu consentiment.

Reclutament: reclutant

Inici-fi: 2021-2026

Patrocinador: US Army  Medical
Research and Development Command &
Canadian Institutes for Health Research
(microbiome studies)

Investigador principal: Dr Roger Paredes
Codi/referéncia: NCT04658667

4. RUTIVAC-1

A Randomized, Double-Blind, Placebo-
Controlled Phase | Trial to Evaluate the
Immunomodulatory Effect of RUTI® in
Individuals with High-Risk Non-Muscle-
Invasive Bladder Cancer (NMIBC) Treated
with Intravesical Bacillus Calmette-Guerin
(BCG)

Resum i objectius: I|'estudi RUTIVAC-1
és un assaig clinic de fase | dissenyat
que avalua la resposta immunologica
sistémica i de la mucosa i proporciona
informacié de seguretat després de I'Us
de l'administracio de RUTI® a persones
amb NMIBC. L'estudi incloura persones
tractades amb reseccié transuretral de
tumor de bufeta (TURBT), diagnosticades
de cancer de bufeta no invasiu muscular
(NMIBC) d'alt risc i candidats adequats
per a la terapia BCG que compleixin tots
els criteris d'elegibilitat. Es reclutaran
quaranta persones i es repartiran
aleatoriament 1:1 per rebre dues injeccions
subcutanies de 25 g de RUTI® o placebo.
Després de la vacunacid, les persones
rebran la terapia intravesical estandard
de Bacillus Calmette-Guerin (BCG) amb
un curs d'induccié (BCG setmanal durant
sis setmanes) i un curs de manteniment
(tres cursos de BCG setmanal durant tres
setmanes als 3, 6 i 12 mesos després
de la induccié). Després de ['Ultima
administracié intravesical de BCG (BCG15,
final de la Fase d'Intervencio) es realitzaran
assajos immunologics i s'analitzaran les
dades. Al final de la Fase d'Intervencié
s'obrira el cec, excepte pels metges de
I'estudi que romandran cecs durant tot el
seguiment. Es seguiran tots els individus
durant tres anys des de la TURBT.

Tipus d'estudi: intervencional

Disseny: fase |, doble cec, controlat amb
placebo, aleatoritzat

Inici-fi: 2016-2023

Promotor: Archivel Farma S.L
Investigadora principal: Dr Cecilia Cabrera
Centres participants: Hospital Germans
Trias i Pujol (Departament Urologia),
Fundacié Lluita contra les Infeccions
(CRO), IrsiCaixa

Codi/referéncia: AC-16-048-CEIM (CEIC
Code)

5. DUAL TRIPLE ART

Exploratory, open-label, randomized
clinical trial to assess the efficacy of first-
line dual vs. triple antiretroviral therapy
(ART) in HIV-1 reservoir and in peripheral
compartments in HIV-infected patients
(Dual_TripleART)



Estudis clinics 1 observacionals

Disseny: fase Ill

Reclutament: completat

Inici-fi: 2019 - 2022

Patrocinador: ViiV Healthcare
Investigadors principals: Dr José Molto,

Dr Javier Martinez-Picado

Centres participants: Hospital Germans
Trias i Pujol; Fundacié Lluita contra les
Infeccions; IrsiCaixa; University of North
Carolina (Chapel Hill, USA), i Oregon
Health & Sciences University (Beaverton,
USA)

Codi/referéncia: 2019-002733-10

6. KING COHORT

Prospective Comparative Observational
Cohort of individuals with documented
SARS-CoV-2 infection (King cohort
extension)

Tipus d'estudi: observacional

Disseny: cohort prospectiva

Reclutament: en marxa

Resum i objectius: L'extensi6 de la cohort
KING pretén ser una cohort observacional
comparativa  prospectiva  d'individus
infectats amb SARS-CoV-2 per tenir
una plataforma clinica Unica i comptar
amb mostres biologiques per estudiar la
virologia i laimmunopatogénesi del SARS-
CoV-2, durant la infecci6é aguda i després
de la recuperacié de COVID -19. S'incloura
un grup d'individus no infectats i un grup
vacunat. Els pacients que pateixen una
malaltia post-COVID-19 també s'inclouen
en aquesta cohort.

Inici-fi: 2020-actualitat

Patrocinador: YoMeCorono
Investigadors/es principals: Dr
Bonaventura Clotet, Dr Marta Massanella,
Dr Lourdes Mateu

Centres participants: Hospital Germans
Trias i Pujol, Fundacié Lluita contra les
Infeccions, IrsiCaixa

Codi/referéncia: HUGTiP/20-P-217

7. CoronAVI@S

Immune response to SARS-CoV-2 vaccine
in institutionalized elders: the challenge
for a long-term immunity

Tipus d'estudi: observacional

Disseny: estudi comparatiu prospectiu
Reclutament: acabat amb 98 participants
Resum i objectius: les persones
grans s'han vist afectades de manera
desproporcionada per la pandémia de
la COVID-19. Entre ells, els residents
d'instal-lacions d'atencié a llarg termini
(LTCF), que viuen en un entorn congregat
(amb major risc de transmissi6 i infeccio)

van mostrar taxes de mortalitat més
elevades que la poblacié general de la
mateixa edat. Per tant, la vacunacio
dels residents de LTCF contra el SARS-
CoV-2 ha estat una prioritat a la majoria
de paisos. L'envelliment s'associa a un
fenotip immunosenescent caracteritzat
per un augment progressiu d'un
estat proinflamatori i una disminucié
de la resposta immune a patogens i
vacunes. Per tant, hi ha una necessitat
urgent de determinar la qualitat i la
durada de les respostes immunitaries
de la poblacié gran, que podria ser
molt 0til per dissenyar calendaris de
vacunacié especifics contra el SARS-
CoV-2 adaptats a les seves necessitats
immunitaries. L'objectiuv de ['estudi
és avaluar la qualitat i la durada de la
resposta immune generada per la vacuna
contra el SARS-CoV-2 en persones grans
institucionalitzades que viuen amb LTCF,
comparant les persones recuperades
de la infeccié per SARS-CoV-2 amb
persones grans que mai s'han infectat
per SARS-CoV-2. A més, comparara les
respostes immunitaries generades per
persones grans amb una poblacié més

jove.

Inici-fi: 2020-2022

Patrocinador: YoMeCorono, Fundacio
Gloria Soler

Investigadores principals: Dr Marta
Massanella, Dr NuUria Prat

Centres participants: ICASS long-term
care facilities, IrsiCaixa

Codi/referéncia: IDIAP/ 20/116-P

8. ReCOVID

Clinical Characteristics and Outcomes of
Patients with SARS-CoV-2 Reinfection
Tipus d'estudi: observacional

Disseny: estudi retrospectiu

Resum i objectius: Des del setembre de
2020 s'han informat a tot el mén casos
amb sospita o possible reinfeccié amb
SARS-CoV-2. Encara es desconeix la
durabilitat de les respostes immunitaries
a aquest virus, i és un problema de salut
publica actual. Mentre que les infeccions
pels betacoronavirus  estretament
relacionats SARS-CoV i MERS-CoV
provoquen una immunitat protectora de
llarga durada, les respostes immunitaries
als coronavirus de refredat comU sén
de curta durada. Les reinfeccions es
poden produir al cap d'uns mesos des
del primer episodi, perd normalment
amb simptomes lleus. La possibilitat

de reinfeccié implica que les persones
que han estat infectades una vegada
no es poden considerar definitivament
immunes. Es requereix més evidéncia
i un temps de seguiment més llarg per
entendre millor la durada de la immunitat
(natural o després de la vacunacid),
la transmissibilitat i la probabilitat i
les implicacions de la reinfeccié. La
identificacié de factors de risc clinic
predictor de reinfeccié seria 0Otil per
implementar intervencions centrades en
la reduccié de la quantitat d'infeccions a
les poblacions de risc. L'objectiu d'aquest
estudi és avaluar les caracteristiques
cliniques i els resultats dels pacients
amb reinfeccié per SARS-CoV-2.

Inici-fi: 2021-2022

Patrocinador: YoMeCorono
Investigadors/es principals: Dr Marta
Massanella, Dr José Ramon Santos
Centres participants: Hospital Germans
Trias i Pujol; Fundacié Lluita contra les
Infeccions; IrsiCaixa

Codi/referéncia: HUGTIP/ PI-21-235

9. Alianga ProHEpiC-19 Neurocognitiu
Neurocognitive profile of Long Covid in
adults living in Catalonia

Tipus d'estudi: observacional

Disseny: estudi observacional
retrospectiu/prospectiu

Resum i objectius: estudi clinic dedicat a
descriure les seqUeles neurologiques de
les persones que presenten COVID-19
amb simptomes neurocognitius
persistents, analitzant la seva relacié

amb les alteracions funcionals i/o
estructurals cerebrals, amb ['estat
inflamatori i immunologic, I'afectacié

vascular i vestibular, i el seu impacte
sobre les activitats de la vida quotidiana a
través de les experiéncies que han viscut
en convivencia amb la simptomatologia

persistent.
Inici-fi: 2022-2024
Patrocinador: Department of Health,

Government of Catalonia

Investigadora principal: Dr Julia Garcia
Prado

Codi/referéncia: SLT021/21/000038

10. BreakCOVID

SARS-CoV-2 post-vaccination infection:
cohort study for the characterization of
the immune response and development
of a predictive model to establish
revaccination criteria in Catalonia

Tipus d'estudi: observacional
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Disseny: estudi observacional
retrospectiu/prospectiu

Resum i objectius: aquest estudi clinic
té com a objectiu identificar els factors
de risc per a la infecci6 per SARS-
CoV-2 postvacunacié i descriure les
caracteristiques  epidemiologiques i
immunologiques de les persones que
tenen més risc de patir una malaltia
greu posterior (ingrés hospitalari i/o
mort) a la vacunacié. L'equip analitzara
les respostes humorals i cellulars de
persones infectades després de la
vacunacié en funcié de la gravetat de
la COVID-19 (greu vs. lleu). Finalment,
validarem la correspondéncia dels
resultats obtinguts amb els models
predictius.

Inici-fi: 2022-2024

Patrocinador: Departament de Salut,
Generalitat de Catalunya
Investigadora  principal:  Dr
Massanella

Codi/referéncia: SLT021/21/000055

Marta

1. EPIVIRCO

Epigenetic regulation of host
immunity and neurological long-term
consequences of SARS-CoV-2 infection
Tipus d'estudi: observacional

Disseny: estudi observacional
retrospectiu/prospectiu

Resum i objectius: el projecte examina si
els canvis epigenétics de llarga durada
que es produeixen després de la infeccid
pel SARS-CoV-2 determinen els efectes
immunologics i neurologics de llarga
durada observats en condicions post-
COVID. Després del perfil epigenétic de
diferents tipus de cel-lules de pacients
amb simptomes de COVID persistent,
el projecte validara les hipotesis en
un model de ratoli transgénic, que
també servira per avaluar intervencions
terapéutiques i obrir noves opcions de
tractament.

Start-end: 2022-2025

Sponsor: Fundaci6 Bancaria “la Caixa"
Investigadors/es principals: Dr Christian
Brander, Dr Marta Ruiz-Riol
Code/reference: HR22-00681

12. VRSVAC

Investigacion de nueva vacuna para
enfermedad respiratoria humana

Tipus d'estudi: observacional

Disseny: estudi preclinic

Resum i objectius: ['abast del projecte és
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el desenvolupament d'una vacuna per a la
malaltia respiratoria humana (VRS o virus
respiratori sincitial).

Inici-fi: 2022-

Patrocinador: HIPRA

Investigadors/es principals: Dr Julia
Blanco Arbués, Dr Nuria Izquierdo Useros
Codi/referéncia: MIG-20211034

13. MetabolHIV

Ageing with HIV: The role of metabolism
in viral persistence and accentuated
immunoageing

Tipus d'estudi: observacional

Disseny: estudi observacional prospectiu
Resum i objectius: aquest projecte
pretén comprendre els mecanismes
metabolics que contribueixen al fenotip
immunosenescent i aportar noves
perspectives sobre I'actual debat sobre
I'envelliment prematur o accentuat de
la poblacié que viu amb el VIH. A més,
determinarem el paper del metabolisme
en la persistéencia del VIH. A partir d'aqui,
podrem oferir perspectives noves per al
desenvolupament d'estratégies cliniques
d'erradicaci6 del VIH.

Inici-fi: 2021-2024

Patrocinador: MICINN, Proyectos de [+D+i
2020
Investigadora
Massanella
Codi/referéncia: PID2020-114929RA-100

principal: Dr Marta

14. Long-CovidCIBERINFEC

Biomarkers and underlying
immunopathological mechanisms of post
COVID-19 condition

Tipus d'estudi: observacional

Disseny: estudi observacional prospectiu
Resum i objectius: aquest projecte pretén
identificar biomarcadors de la condicié
post COVID-19 per millorar el diagnostic
d'aquesta condici6 i aportar coneixements
sobre els mecanismes subjacents a
aquesta malaltia, amb l'objectiv Ultim
de determinar dianes de tractament i
intervencions per millorar el maneig i la
qualitat de vida dels i les pacients. Els
objectius especifics sén: 1) avaluar la
persisténcia de SARS-CoV-2 en sang i
femta i la reactivacié d'altres infeccions
virals latents, que poden conduir a una
inflamacio i disfuncié immunitaria cronica;
2) determinar la desregulacié immunitaria;
3) quantificar els autoanticossos i
marcadors d'autoimmunitat; 4) avaluar la
desregulacié metabolica.

Patrocinador: CIBERINFEC

Investigadora  principal: Dr Marta
Massanella

Codi/referéncia: IM22/INF/5

15. PediaCOVID

Pediatric long-COVID: clinical,

immunological, genetic and virological
evalvation of a cohort of children and
adolescences
Tipus  d'estudi:
intervencional
Disseny: estudi observacional prospectiu
Resum i objectius: I'objectiu principal
del projecte és avaluar les causes i
les conseqUéncies de la condicié post
COVID-19 en una cohort pediatrica Unica.
Els objectius especifics inclouen: 1)
descriure les principals caracteristiques
cliniques, epidemiologiques i
radiologiques, aixi com les conseqiéncies
fisiques, psicologiques, académiques
i socials 2) desvetllar les causes
genetiques que poden predisposar a
la condicié post COVID-19, 3) avaluar
el perfil immunologic i inflamatori,
4) investigar la persisténcia viral, i 5)
analitzar el dany neuronal per avaluar
I'efecte a llarg termini de la condicié post
COVID-19 en el deteriorament cognitiu.
El projecte permetra definir pautes
cliniques especifiques i estratégies
de tractament personalitzades que
repercutiran directament en la qualitat
de vida dels infants afectats i les seves
families.

Investigadors/es principals: Dr Sara
Morén Lépez, Dr Javier Martinez Picado
Codi/referéncia: PediaCOVID

observacional i
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Llistat de patents

CONCEDIDES

Titol: Method for monitoring HIV specific T Cell
responses

Inventors/es: Ruiz-Riol, Marta; Brander, Christian;
Ibarrondo, Javier

Referéncia: WO/2013/139972; PCT/EP2013/056110
Data de prioritat: 23 Mar 2012

Data de publicacié: 26 Sep 2013

Aplicants: IrsiCaixa, ICREA

Concedits: EP, Belgium, China, Germany, Spain,
France, GB, Italy, The Netherlands, Sweden,
Canada, Japan, US

Titol: Methods for identifying HIV neutralizing
antibodies

Inventors/es: Blanco Arbués, Julidan Miguel
Referéncia: WO/2014/037490; PCT/EP2013/068446
Data de prioritat: 6 Sep 2012

Data de publicacié: 12 Mar 2014

Aplicant: IrsiCaixa

Concedits: US, Australia, China,

Iceland, Japan, South Korea,

Mexico, New Zeland, Russia, South Africa

Titol: HIV antibody derivates with dual antiviral and
immunomodulatory activity

Inventors/es: Carrillo, Jorge; Clotet Sala,
Bonaventura; Blanco Arbués, Julidn Miguel
Referéncia: WO/2017/085563; PCT/IB2016/001868
Data de prioritat: 21 Nov 2015

Data de publicacié: 26 May 2017

Aplicant: [rsiCaixa

Llicéncia de: AlbaJuna Therapeutics, SL

Titol: Virus-like particles with high-density coating
for the production of neutralizing antibodies
Inventors/es: Molinos, Luis; Carrillo, Jorge; Blanco
Arbués, Julidn Miguel

Referéncia: WO/2018/020324; PCT/IB2017/001101
Data de prioritat: 27 Jul 2016

Data de publicacié: 01 Feb 2018

Aplicant: IrsiCaixa

Concedits: US

Llicéncia de: HIPRA

Titol: Immunogens for HIV vaccination
Inventors/es: Brander, Christian; Mothe Pujadas,
Beatriz; Llano, Anuska

Referéncia: WO/2013/110818; PCT/EP2013/051596
Data de prioritat: 27 Jan 2012

Data de publicacié: 1 Aug 2013

Aplicant: IrsiCaixa, ICREA

Concedits: US, AU, China, Israel, Japan, Rep. of
Korea, Mexico, New Zealand, Russian Federation,
South Africa

Pendents: Brazil, Hong Kong

Publicats: Canada, India
Cas inactiu: EP
Llicéncia de: Aelix Therapeutics

Titol: Human Helicase DDX3 Inhibitors as
Therapeutic Agents

Inventors/es: Meyerhans, Andreas; Martinez de
la Sierra, Miguel Angel; Brai, Annalaura; Itfazi,
Roberta; Tintori, Cristina; Botta, Maurizio; Araque,
José-Esté; Martinez-Picado, Javier

Referéncia: WO/2016/128541; PCT/
EP2016/052990

Data de prioritat: 13 Feb 2015

Data de publicacié: 18 Aug 2016

Aplicants: IrsiCaixa, Azienda Ospedaliera
Universitaria Senese

Concedits: Japan

PRESENTADA/PUBLICADA

Titol: Polypeptides for eliciting humoral and
cellular immune responses against coronavirus
infections

Inventors/es: Garcia-Prado, Julia; Brander,
Christian; Olvera, Alex; Noguera, Marc; Kilpelainen,
Athina; Romero Martin, Luis

Data de prioritat: 15 Jul 20

Aplicacié PCT: PCT/US21/41523

Aplicants: IrsiCaixa

Titol: Siglec-1 inhibitors for preventing, inhibiting
the progression or treating coronavirus infections
Inventors/es: Izquierdo-Useros, Nuria; Martinez-

Picado, Javier; Clotet Sala, Bonaventura

Data de prioritat: 23 Feb 2021

Aplicacié PCT: PCT/US22/17213

Aplicant: IrsiCaixa

Titol: Method for detecting and quantifying
inducible HIV reservoirs

Inventors/es: Puertas Castro, Mari Carmen;
Martinez-Picado, Javier

Data de prioritat: 26 May 2021

Aplicacié PCT: PCT/US22/30875

Aplicant: IrsiCaixa

Titol: PLD for use in combination in the treatment
of coronavirus

Inventors/es: Izquierdo-Useros, Nuria; Vergara-
Alert, Jalia; Avilés-Marin, Pablo

Data de prioritat: 2 Mar 2020

Referéncia: WO 2021/175823

Data de publicacié: 10 Sep 2021

Aplicants: IrsiCaixa, PharmaMar

Titol: Soluble TIGIT recombinant proteins
Inventors/es: Garcia Prado, Julia; Marin Lépez,
Miguel Angel; Carabelli, Julieta

Data de prioritat: 11 Dec 2021

Aplicacié PCT: PCT/ES2022/070785

Aplicant: [rsiCaixa

Titol: Boosted immune monitoring methods for
assaying antigen-specific T cell responses
Inventors/es: Ruiz Riol, Marta; Olvera van der
Stoep, Alexandre; Romero Martin, Luis; Brander,
Christian

Data de prioritat: 9 Mar 2022

Aplicacié PCT: PCT/EP2023/055951

Aplicant: [rsiCaixa

Titol: Leriglitazone for treating lung
inflammation and interstitial lung disease
Inventors/es: Martinell, Marc; Pizcueta, Maria
Pilar; Vilalta Saura, Anna; Traver Lépez,
Estefania; Maria Poli, Sonia; Izquierdo Useros,
Nuria

Data de prioritat: 30 Apr 2021

Referéncia: W02021220250

Aplicant: Minoryx Therapeutics

Titol: Cyclodextrins for use in coronavirus
infection therapy

Inventors/es: Risco Ortiz, Cristina; Fernandez
de Castro Martin, Isabel; Tenorio Vela, Raquel;
Sachse, Martin; Ortega Gonzélez, Paula;
Fernandez Oliva, Alberto; Fernandez Sanchez,
Sara Yolanda; Izquierdo Useros, Nuria; Pérez
Zsolt, Daniel; Raich Regué, Dalia; Cerén
Carrasco, José Pedro; Gabaldén Hernandez,
José Antonio; NUfiez Delicado, Estrella

Data de prioritat: 25 Mar 2022

Aplicacié PCT: PCT/EP2023/057735
Aplicants: [rsiCaixa, CSIC, CUD, UCAM

Titol: Anti SARS-CoV-2 antibodies
Inventors/es: Blanco Arbués, Julidn Miguel;
Pradenas, Edwards; Trinité, Benjamin; Magri,
Giuliana; Tejedor, Sonia; de Campos-Mata,
Leire; Carolis, Carlo

Data de prioritat: 6 Oct 2022

Aplicacié PCT: EP22382940

Aplicants: IrsiCaixa, CRG, IMIM

Titol: Nucleoside reverse transcriptase
inhibitors for use in Down syndrome and
Alzheimer's disease therapy

Inventors/es: Clotet Sala, Bonaventura; Paredes
Deiros, Roger; Elizalde Torrent, Aleix; Dierssen,
Maria del Mar; Martinez de Lagran, Maria

Data de prioritat: 8 Dec 2021

Aplicacié PCT: PCT/ES2022/070780

Aplicants: [rsiCaixa, Fight Infections
Foundation, CRG
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expression determines proinflammatory
signalling and immune infiltration capacity
in 3D breast cancer in vitro models. EACR
2022 Congress-Innovative Cancer Science:
Translating Biology to Medicine. Sevilla, Spain,
20-23 June 2022. Poster #EACR22-0807.

16. Malagrida Escala R. A participatory system
analysis approach to co-design accompanying
interventions for more effective SARS-CoV-2
prevention in schools. Living Knowledge
Conference. Groningen, Netherlands, 30 June
2022. Oral communication.

17. Malagrida Escala R. Students as key
agents to address our complex and persistent
problems. 40th Annual Meeting of the
European Society for Paediatric Infectious
Diseases (ESPID). Athens, Greece, 13 May
2022. Oral communication.

18. Malagrida Escala R, Pino Cebridn M.
Transforming the System of Promotion of
Healthy and Sustainable Diets. Microbe 2022.
Washington, 9-13 June 2022. Poster #1989.

19. Martinez de la Sierra MA, Franco Cirera
S. HCV-DAA Therapy Affects Circulating
Levels Of MiRNAs In HIV-1/HCV Coinfected
Subjects. Transformative Innovation Policy
Conference 2022. Online, 19 January 2022.
Oral communication.

20. Martinez Picado J, Puertas Castro MC.
The multitask effort of measuring viral
persistence. HIV Cure Symposium. Ghent,
Belgium, 19 January 2022.

21. Massanella Luna M. Inflammation and
ageing: ¢Myth or reality? Aging in HIV (7°
Edicién), Fundacion Huésped. Online, 17
November 2022. Invited talk.

22. Massanella Luna M. New immunological
insights for destroying the HIV reservoir.
European Congress of Clinical Microbiology
and Infectious Diseases. Online, 23-26 April
2022. Invited talk.

23. Massanella Luna M. Inflamacion vy
envejecimiento. Excellence Highlights in HIV,
Jornadas cientificas de Gilead. Online, 24
December 2022 - 24 January 2023. Invited
talk.

24. Massanella Luna M. Covid post-agudo y
Long COVID: Fisiopatologia e inmunopatologia.
Enfermedades  infecciosas  emergentes:
factores ambientales y lecciones de COVID-19,
LINCGLOBAL. Online, 25 November 2022 - 27
January 2023. Invited talk.

25. Morén Lépez S. Intact HIV transcripts
are rare in ART-suppressed individuals. 28th
Conference on Retroviruses and Opportunistic
Infections. Online, 12-16 February 2022 - 27
January 2023. Poster.

26. Muioz Basagoiti J, Pérez Zsolt D, Ouchi
Vernet D, Raich Regué D, Trinité B, Pradenas
Saavedra E, Blanco Arbués J, Clotet Sala B,
Izquierdo Useros N. Cetylpyridinium chloride
mouthwashes to reduce the shedding of
viable viable SARS-CoV-2. 28th Conference
on Retroviruses and Opportunistic Infections.
Online, 12-16 February 2022 - 27 January
2023. Poster.

27. Puertas Castro MC, Garcia Guerrero
MC, Mothe Pujadas B, Martinez Picado J.
Differential decay dynamics of the inducible
pool of HIV-1 infected CD4+ T cells and
proviral DNA upon ART initiation revealed by
the novel VIP-SPOT assay. 70th International
Workshop on HIV Persistence during Therapy.
Miami, USA, 13-16 December 2022. Poster
#PP1.19-00109.

28. Puertas Castro MC, Mothe Pujadas B.
Measuring the impact of early 3BNC117
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intervention at ART initiation on the
productive reservoir in a cohort of diverse
viral subtypes: results from the VIP-SPOT
assay in the eCLEAR trial . 70th International
Workshop on HIV Persistence during
Therapy. Miami, USA, 13-16 December
2022. Oral communication #0P1.9-00042.

29. Rodriguez de la Concepcién ML, Riveira
Mufioz E, Ballana Guix E, Blanco Arbués J,
Massanella Luna M, Grau Segu E, Clotet
Sala B, Carrillo Molina J. Small Form Factor
Flow Virometer for SARS-CoV-2. Optical
Sensors and Sensing Congress. Vancouver,
British Columbia, Canada, 11-15 July 2022.
Oral communication.

30. Romero Martin L, Duran Castells C, Ruiz
Riol M, Olvera van der Stoep A, Brander C.
Impact of chronic HIV infection on NK cell
response through the HLA-E/NKG2X axis.
AIDS 2022. Montréal, Québec, Canada, 27
July - 2 August 2022. Poster.

31. Romero Martin L, Massanella Luna
M, Olvera van der Stoep A, Brander C.
COVID-19 severity is related to exhausted
NK cells with impaired HLA-E sensing.
Keystone Symposia - Viral Immunity.
Keystone, Colorado, USA, 28 June - 2 July
2022. Poster.

32. Senserrich Velasco J. Tumour
immune microenvironment is dictated
by mycobacterial species and their cell
envelope composition in a bladder cancer
model. 42th Congress of the European
Society of Mycobacteriology. Bologna, ltaly,
26-29 June 2022. Poster.

33. Senserrich Velasco J, Pedrefio Lépez S,
Garcia Rodriguez E, Clotet Sala B, Cabrera
Navarro C. The pan-caspase inhibitor
Q-VD-OPh drives cells into an anti-viral
state through Type I IFN activation. /nnate
immunity in host-pathogen interactions,
EMBO. Heidelberg, Germany, 17-20 July.
Poster.

34. Trinité B, Pradenas Saavedra E, Urrea
Gales V, Marfil Verchili S, Tarrés Freixas F,
Ortiz Lépez R, Rovirosa Marti C, lzquierdo
Useros N, Noguera Julian M, Carrillo Molina
J, Paredes Deiros R, Massanella Luna M,
Clotet Sala B, Blanco Arbués J. SARS-
COV-2 neutralizing response beyondone
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year after infection. 28th Conference on
Retroviruses and Opportunistic Infections.
Online, 12-16 February 2022 - 27 January
2023. Poster.

Congressos nacionals

1. Aguilar-Gurrieri C, Barajas Molina A,
Rovirosa Marti C, Urrea Gales V, de la Iglesia
Zaragoza N, Clotet Sala B, Blanco Arbués
J, Carrillo Molina J. Alanine-based spacers
promote amore efficient antigen processing
and presentation of neoantigen polypeptide
vaccines. EACR 2022-Innovative cancer
science: Translating biology to medicine.
Sevilla, 20-23 June 2022. Poster.

2. Ainsua Enrich E, Pedrefio Lépez N, Avila
Nieto C, Rodriguez de la Concepciéon ML,
Pradenas Saavedra E, Trinité B, Marfil
Verchili S, Escriba Bel T, Jiménez Moyano
E, Pefa Poderés R, Cedefio Bricefio S,
Garcia Prado J, Mothe Pujadas B, Brander
C, lzquierdo Useros N, Massanella Luna
M, Blanco Arbués J, Clotet Sala B, Carrillo
Molina J. Kinetics of T cell immune
responses elicited after three mRNA
COVID-19 vaccine doses in predominantly
antibody-deficient individuals. Congreso
de la Sociedad Espafiola de Immunologia.
Ledn, 22-24 September 2022. Poster.

3. Blanco Arbués J. Nuevas tecnologias
para nuevas vacunas. 717° Congreso de la
AEV Asociacién Espafiola de Vacunologia.
Lleida, Spain, 20-22 October 2022. Invited
talk.

4. Blanco Arbués J. Second generation
vaccines against SARS-CoV-2: HIPRA
vaccine. X!/ Jornadas de Enfermedades
Emergentes, FUITB. Barcelona, Spain, 25-
26 May 2022. Invited talk.

5.Blanco Arbués J. Immunity against SARS-
COV-2 variants. Protective mechanisms
and implications for vaccination programs.
Jornada de la  Societat Catalana
d'Immunologia. Barcelona, Spain, 19 May
2022. Invited talk.

6. Benet S, Blanch Lombarte O, Ainsua
Enrich E, Pedrefio Lépez N, Mufioz Basagoiti
J, Raich Regué D, et al. Limited humoral and
specific T-cell responses after SARS-CoV-2

vaccination in PWH with poor immune
reconstitution. GESIDA 2022. Sitges, Spain,
29 November 2022. Poster.

7. Brander C. CD4/CD8 ratio 20.5 is a risk
factor of acute rejection in HIV-infected LT
recipients. GESIDA 2022. Sitges, Spain, 29
November 2022. Poster.

8. Ezeonwumelu |J, Garcia Vidal E, Riveira
Mufoz E, Felip Falgas E, Gutiérrez Chamorro
L, Calba Ifiiguez |, Massanella Luna M, Clotet
Sala B, Ballana Guix E, Badia Coércoles R.
Pharmacological inhibition of IKK to tackle
latency and hyperinflammation in chronic
HIV-1 infection. XX/ Virology meeting 2022,
Societat Catalana de Biologia, Seccié de
Virologia. Barcelona, Spain, 21 November
2022. Oral communication #0.17.

9. Franco Cirera S, Martinez de la Sierra
MA. Normalization of circulating plasma
levels of miRNAs in HIV-1/HCV co-infected
patients following direct acting antiviral-
induced sustained virologic response
at week 12. XV/ Congreso Nacional de
Virologia, Sociedad Espafiola de Virologia.
Malaga, Spain, 6 September 2022. Poster
#P13.2HVI.

10. Izquierdo Pujol J, Morén Lépez S, Dalmau
Moreno J, Puertas Castro MC, Martinez
Picado J. PBMC immunophenotyping and
plasma inflammatory profile of children
with Long COVID. XX/ Jornada de
Virologia, Societat Catalana de Biologia.
Barcelona, Spain, 21 November 2022. Oral
communication.

1. lIzquierdo Useros N. Pan-antiviral
strategies and the future ahead. MedChem.
Barcelona, Spain, 6-9 July 2022. Invited
talk.

12. Izquierdo Useros N. Pan-antiviral
strategies and the future ahead. BioForo
UPV/EHC CSIC Insitituto Biofisika. Bilbao,
Spain, 8 June 2022. Invited talk.

13. lzquierdo Useros N. Pan-antiviral
strategies and the future ahead. /BUB
Seminars. Barcelona, Spain, 9 May 2022.
Invited talk.

14. Izquierdo Useros N. When antigen-
presenting cells go viral. Coronaviruses,
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retroviruses, filoviruses and beyond.
Department Seminar Series CNB CSIC.
Online, 12 January 2022. Invited talk.

15. Izquierdo Useros N. Could antivirals halt
long COVID? Plitidepsin: Mechanisms of
action. Condicién Post-COVID-19: Un largo
camino hacia la recuperacidn. Barcelona,
Spain, 21 April 2022. Invited talk.

16. Mufioz Lépez FM. Deep characterization
of the post-COVID-19 condition.
COVID-19 from basic knowledge to
vaccine development, Societat Catalana
d'Immunologia. Barcelona, Spain, 19 May
2022. Oral communication.

17. Pedrefio Lépez N. Characterization
of vaccine-induced humoral responses
elicited after three mRNA COVID-19 doses
in patients with predominantly antibody-
deficiencies. Congreso de Ila Sociedad
Espafiola de Immunologia. Ledn, Spain, 22-
24 September 2022. Poster.

18. Pérez Zsolt D, Raich Regué D, Mufioz
Basagoiti J, Gallemi Rovira M, Clotet Sala
B, Izquierdo Useros N. In vitro screening
platform to quickly assess the antiviral and
immunomodulatory activity of potential
anti-SARS-CoV-2 compounds. XX/ Jornada
de Virologia - Virology Meeting 2022.
Barcelona, Spain, 21 November 2022. Oral
communication.

19. Pons Grifols A, Tarrés Freixas F, Riveira
Mufioz E, Pérez Zsolt D, Mufioz Basagoiti J,
Raich Regué D, Izquierdo Useros N, Ballana
Guix E, Carrillo Molina J, Clotet Sala B,
Trinité B, Blanco Arbués J. Development
and characterization of a new human ACE2
knock-in mouse model for SARS-CoV-2
infection and pathogenesis. XX/ Jornada
de Virologia - Virology Meeting 2022.
Barcelona, Spain, 21 November 2022. Oral
communication.

20. Raich Regué D, Pérez Zsolt D, Mufioz
Basagoiti J, Gallemi Rovira M, Carrillo Molina
J, Blanco Arbués J, Clotet Sala B, Izquierdo
Useros N. B-Cyclodextrins as affordable
antivirals against coronavirus infection. XX/
Jornada de Virologia - Virology Meeting
2022. Barcelona, Spain, 21 November 2022.
Oral communication #0.11.

21. Raich Regué D, Pérez Zsolt D, Mufioz
Basagoiti J, Gallemi Rovira M, Tarrés Freixas
F, Carrillo Molina J, Blanco Arbués J, Clotet
Sala B, Izquierdo Useros N. B-Cyclodextrins
as affordable antivirals against coronavirus
infection. XX/ Jornada de Virologia -
Virology Meeting 2022. Barcelona, Spain, 21
November 2022. Oral communication #0.11.

22.Salgado Bernal M. Estrategias de curaen
la infeccion por VIH. X/Il Congreso GESIDA.
Sitges, Spain, 27 November - 1 December
2022. Invited talk.

23. Salgado Bernal M. Terapia celular
con CAR-T para la curacion del VIH. X///
Congreso GESIDA. Sitges, Spain, 27
November - 1 December 2022. Invited talk.

24.Salgado Bernal M. Nuevos avances hacia
la curacion del VIH. X/l Congreso GESIDA.
Sitges, Spain, 27 November - 1 December
2022. Invited talk.

25. Senserrich  Velasco J. Tumour
immune microenvironment is dictated
by mycobacterial species and their cell
envelope composition in a bladder cancer
model. /ll Jornada de Microbiologia.
Barcelona, Spain, 25 May 2022. Poster.

26. Senserrich  Velasco J. Tumour
immune microenvironment is dictated
by mycobacterial species and their cell
envelope composition in a bladder cancer
model. MycoNET Meeting. Madrid, Spain,
20-22 May 2022. Poster.
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