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El Instituto de Quimica Organica General (IQOG) pertenece al Consejo Superior de Investigaciones Cientificas (CSIC), agencia estatal cuyo
objetivo es promover la investigacion cientifica y el desarrollo tecnolégico. En el IQOG se realiza investigacion basica y orientada en distintos
aspectos de la quimica que con frecuencia interacciona con otros campos como biologia, medicina, medioambiente, tecnologia de alimentos y
materiales. Esta caracteristica del Instituto facilita la colaboracién con otros grupos tanto de instituciones publicas como con empresas.

Actualmente nuestras lineas de investigacion se enmarcan en diferentes tematicas que incluyen el desarrollo de herramientas de sintesis,
catalizadores y nuevos materiales; el disefio y sintesis de moléculas con aplicaciones potenciales en el area de la salud; estudios de reconocimiento
molecular; y el desarrollo de metodologias analiticas innovadoras con aplicaciones en salud, alimentos y medioambiente.

Alo largo de su historia, el Instituto ha venido dando muestras de su capacidad para desarrollar investigacién de calidad avalada por el numero de
los articulos publicados en revistas cientificas de alto indice de impacto y la captacion de contratos y convenios con empresas, y por su capacidad
de generar patentes y licenciarlas. Pese a la situacion complicada y los recortes sufridos estos afios en el sistema de |+D espafiol, durante el
trienio 2016-2018, el IQOG ha mantenido la calidad de su actividad cientifica, con trabajos publicados mayoritariamente en revistas de impacto
situado en el primer cuartil. Ello es fruto del esfuerzo y profesionalidad de todo personal que integra el Instituto.

Durante estos afios se mantuvo una buena actividad en la celebracion de seminarios y conferencias a cargo de conferenciantes invitados
pertenecientes a otros centros de investigacion nacionales y extranjeros y también de personal del Instituto.

Como viene siendo habitual, el Instituto participa muy activamente en labores divulgativas como en la Semana de la Ciencia, en la que ademas
de las visitas guiadas a laboratorios, organizamos los talleres “; Quieres venir a preparar la aspirina?” y “Contaminantes toxicos y persistentes.
jAprende a buscarlos e identificarlos!” Asimismo, participamos en el programa de la Comunidad de Madrid “4° de la ESO+empresa”, siendo uno
de los Institutos del CSIC que mas estudiantes acoge. Cabe destacar también el curso de divulgacién “Los Avances de la Quimica y su Impacto
en la Sociedad”, que viene celebrandose ininterrumpidamente desde el afo 2009.

La memoria que se presenta resume la actividad llevada a cabo por el IQOG durante el trienio 2016-2018, agrupada por los Departamentos de
Investigacién configurados en el Instituto: Analisis Instrumental y Quimica Ambiental (AIQA), Quimica Bio-Organica (QBO) y Sintesis, Estructura
y Propiedades de los Compuestos Organicos (SEPCO). Los indicadores de nuestra actividad y los integrantes de los equipos de investigacion se
presentan a continuacion.

Por ultimo, quiero agradecer a Daniel Gomez Torrico el trabajo realizado por la maquetacion de esta memoria.

Alfonso Fernandez-Mayoralas
Madrid, abril de 2020
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Recursos Humanos
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PERSONAL

Profesores de Investigacion (PI)
Investigadores Cientificos (IC)
Cientificos Titulares (CT)

Personal de Apoyo (PA)

Contratos Ramon y Cajal (RyC)
Contratos Postdoct Juan de la Cierva (JdC)
Contratos Post-doctorales (MINECO) (Post-doc)
Contratos Pre-doctorales (FPI/MINECO) (Pre-doc)

Contratados Proyectos (obra o serv.) (CP)
Doctor Vinculado Ad honorem (Ad hon.)
Personal Administracion y Servicios (PAS)
Personal Laboral Indefinido (INF)
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CONCEPTO

Presupuesto ordinario
Proyectos

Contratos y convenios
Contratos de personal
Costes indirectos IQOG
Costes indirectos CENQUIOR

TOTAL

2016

6.108
256.570
182.310
192.899

57.455
51.155
746.501

2017

6.108
260.438
182.478
156.961

52.291
45.774
704.053

2018

6.108
258.765
197.237
158.191

55.657
48.307
724.268
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Personal

Personal investigador
José Carlos Diez Masa
Mario Antonio Fernandez Martin
Mercedes de Frutos Gémez
Belén Gémara Moreno
Maria José Gonzalez Carlos
Begona Jiménez Luque
Isabel Martinez Castro
Lourdes Ramos Rivero
Maria Luz Sanz Murias
Jesus Sanz Perucha

Personal de apoyo
Laura Herrero Collantes

Angel de la Puerta Garcia-Barroso
Ana Isabel Ruiz Matute

Ana Cristina Soria Monzon

Maria del Carmen Tabera Galvan

Departamento de Analisis Instrumental

y Quimica Ambiental (AIQA)

Postdoctorales

Elena M2 Hurtado Fernandez
Juan Mufoz Arnanz

Sonia Rodriguez Sanchez

José Luis Roscales Garcia
Jorge Saiz Galindo
Ana Isabel Sanchez Blanco

Personal en formacion
Marta Acebron Garcia

Alice Bartalini

Cipriano Carrero Carralero
Diego Cabo Palacios

Juan Escobar Arnanz
Maria Jesus Garcia Sarrio
Samuel Garrido Vidales
Belén Gonzalez Gaya

Drashti Mantsukhani Chetwani

Andrea Martin Ortiz

Adal Mena Garcia

Diana Navarro Calderon
Estela Nogales Valenciano
Sergio Rivas Blas

Maria Ros Rodriguez
Belén Ruiz Suarez de Puga
Raquel Saez Brox

Alba Vicente Guillén

Grupo de Andlisis Instrumental en Medio
Ambiente, Alimentos y Salud (AIMAS)
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Enelgrupo AIMAS desarrollamostécnicasy metodologias analiticas

innovadoras, fundamentalmente de separacién (cromatografia de

gases y liquidos de alta resolucion y electroforesis capilar), para
su aplicacion en estudios dentro de los campos medioambiental,
alimentario y de salud. En concreto nos centramos en:

- La extraccion y el analisis de compuestos bioactivos y volatiles en
alimentos, plantas y suelos.

- La cromatografia de liquidos, la electroforesis en capilares y en
micro-chips y el inmuno-reconocimiento para el estudio de proteinas
de interés farmacéutico y clinico.

- La determinacion de contaminantes organicos persistentes,
bioacumulables y téxicos y el estudio de su comportamiento en el
medio ambiente, los alimentos y el hombre.

La optimizacion del acondicionamiento del capilar y de la
composicion del tampén de separacion mejoran el analisis
por electroforesis capilar de isoformas del antigeno especifico
de préstata (PSA). La relevancia de este estudio se debe a la
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necesidad de encontrar nuevos marcadores de cancer de préstata
con elevada selectividad.

Un enfoque para lograr este fin es explorar las modificaciones en
glicosilacién del antigeno especifico de prostata (PSA) monitorizadas
por electroforesis capilar (CE). Para ello es necesario que el método
de CE proporcione la separacion de forma altamente reproducible de
un alto nimero de picos de PSA, los cuales se deben principalmente
a diferencias en glicosilacion. En este estudio, el desarrollo de dos
estrategias complementarias basadas en el tratamiento del capilar
con HCl y en la optimizacion del tampdén de separacion a pH 8,0 con
la inclusién de urea 3M, ha permitido lograr elevada repetibilidad y
alta resolucién de hasta 10 isoformas del PSA por CE.

Desarrollo de nuevas metodologias para la especiacion
y caracterizacion de nanoparticulas de plata (Ag-NPs). La
especiacion de las diferentes formas en las que la plata puede
estar presente en materiales y alimentos que contienen Ag-
NPs es una tarea compleja por las diferentes transformaciones
que éstas pueden sufrir durante el tratamiento y analisis de los
extractos. Sin embrago, es un aspecto fundamental debido a la
diferente actividad bioldgica y toxicidad de esas diferentes formas
quimicas de la Ag. A lo largo de estos afios, en colaboracion con
la Profesora Dra. Milagros Gémez-Gomez, del Dpt. de Quimica
Analitica de la Fac. de Quimicas de la UCM, se han desarrollado
diferentes metodologias analiticas de preparacién de muestra que
han permitido la extraccion cuantitativa e inalterada de Ag-NPS de
matrices complejas, como bolsas de plastico, biberones, y distintos
complementos alimenticios. La diferenciacién inequivoca de Ag-NPs
de otras especies de Ag presentes en las disoluciones obtenidas y
su cuantificacion fue posible mediante la cuidadosa optimizacién
de las condiciones de analisis mediante AF4-ICP-MS o mediante
analisis directo con sp-ICP-MS. Estas metodologias también se
emplearon para la evaluacion de las posibles transformaciones
quimicas y determinacion del destino final de las Ag-NPs durante el
proceso de digestién humana.
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Exposicion a DDT, HCB, PCB, PBDE y DP en petreles gigantes
a través del Océano Austral. En este estudio, se presenta la
exposicion diferencial a los COP en especies carrofieras del Océano

Austral, los petreles gigantes, a través de un amplio gradiente
latitudinal. Se analizé una seleccién de COP (PCBs, HCB, DDTs,
PBDEs) y compuestos relacionados, como el Declorano Plus (DP)
en plasma de petreles gigantes del sur (Macronectes giganteus)
que se reproducen en Livingston (62°S 61°W, Antartida), Marion
(46°S 37°E, Islas subantarticas) y Gough (40°S 10°W, templado
frio). También se estudiaron los petreles gigantes del norte (M. halli)
de la Isla Marion. Se emplearon relaciones de isétopos estables de
C y N (8"C y 8'N) como trazadores de dieta del habitat marino y
el nivel tréfico, respectivamente. La localidad de cria fue un factor
importante que explica la exposicion del petrel a los COP estudiados.
Las relaciones significativas entre los valores de 6'C y las cargas
de COP, tanto a nivel interpoblacional como intrapoblacional,
respaldan las variaciones latitudinales en las zonas de alimentacion
como un factor clave para explicar las cargas de contaminacién por
COP en los petreles.
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En general, los niveles de contaminantes en los petreles gigantes
disminuyeron significativamente con la latitud, pero la abundancia
relativa (%) de los COP mas volatiles aumentd hacia la Antartida.
El DP se encontré en niveles insignificantes en comparacion con
los COP clasicos en la fauna antartica. Los patrones espaciales de
COP encontrados en petreles gigantes coinciden con los previstos
por los modelos de distribucion global y refuerzan la hipotesis del
transporte a larga distancia como la principal fuente de COP en
la Antartida. Los resultados confirman que los movimientos de la
fauna silvestre fuera de la region polar aumentan notablemente la
exposicion a los COP.
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Por lo tanto, las estrategias para la conservacién de las especies
antarticas deberian considerar la heterogeneidad espacial en la
exposicion a la contaminacién marina. De particular relevancia es la
necesidad de una investigacion mas profunda sobre la exposicion
de los depredadores antarticos a contaminantes emergentes aun
no regulados a nivel mundial.

Evaluacion de los cambios en el contenido de oligosacaridos
de la leche de cabra durante el periodo de lactaciéon
mediante técnicas cromatograficas avanzadas acopladas a
espectrometria de masas. En este trabajo, llevado a cabo mediante

2’-fucosil lactosa

22

la colaboracién de investigadores del 1QOG, CIAL, EEZ y la
Universidad de Davis, se ha conseguido estudiar la evolucién del
contenido de los oligosacaridos de la leche de cabra durante las
distintas etapas de lactacion. Para ello se han desarrollado nuevos
métodos mediante HILIC-QMS y nano-LC-Chip —-QTOF MS. En
general, los oligosacaridos mas abundantes disminuyeron durante
el periodo de lactacion, mientras que se observaron distintas
tendencias para los oligosacaridos minoritarios. Esta es la primera
vez que se lleva a cabo un estudio tan detallado de los oligosacaridos
en este tipo de muestras.

R

3’-sialil lactosa

Disialil lactoso-N-tetraosa



Biomagnificacion de contaminantes organicos persistentes
en el océano profundo. Se ha estudiado la correlacion de las
concentraciones de bifenilos policlorados (PCBs) y polibromodifenil
éteres (PBDEs) con el tamafio corporal y el nivel tréfico de especies
marinas del Canon de Avilés. Los resultados revelaron que existe un
incremento de los niveles de estos contaminantes segun aumenta
el nivel trofico de los organismos estudiados, calculado a partir de
los valores de isétopos estables de nitrogeno (8'°N). Por otro lado,
se comprobd que, como el tamafo corporal de los especimenes
esta significativamente correlacionado con los valores de 6'N, éste
puede ser usado para estimar los factores de magnificacion tréfica
(TMF) de forma mas sencilla cuando no hay disponibles medidas
de &"N.

Concentrations of
PCBs

Body size

“On-chip” isotacoforesis de transicion con electroforesis
en zona libre en un uUnico canal para la preconcentraciéon
y separacion de a-lactoalbumina y p-lactoglobulina. Este
trabajo demuestra las posibilidades del uso de microchips de vidrio
para la separacién de proteinas en unos pocos minutos y con
elevada sensibilidad de deteccion. Empleando a-lactoalbumina y
B-lactoglobulina marcadas fluorescentemente como muestra, se
lleva a cabo en el mismo canal del chip y de forma consecutiva 1) la
preconcentracién de las proteinas porisotacoforesis, 2) la separacion
de éstas por electroforesis en zona libre y 3) su deteccion por
fluorescencia inducida por laser. Con el método optimizado en este
estudio se consigue una separacion de las dos proteinas en menos
de 4 minutos, con una resolucion de 1,5, y una preconcentraciéon de
la muestra de 10 veces superior a la de la muestra original gracias
al uso de isotacoforesis.
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Nuevo método para la extraccion asistida por microondas de
terpenoides bioactivos a partir de hojas de Mentha rotundifolia.
En este estudio, realizado en colaboracion con el ICA, se desarrolld
un método de extracciéon asistida por microondas (MAE) para la
obtencion de extractos enriquecidos en terpenoides bioactivos
a partir de hojas de Mentha rotundifolia. Dicho método presentd
ventajas en cuanto a rendimientos de extraccién, rapidez y
reproducibilidad frente a la extraccién convencional sélido-liquido y
a la extraccion asistida por ultrasonidos. Asimismo, se llevé a cabo
una caracterizacion exhaustiva de los compuestos presentes en
dichos extractos mediante GC-MS, identificandose un total de 46
compuestos y detectandose por primera vez varios isomeros del
neofitadieno.

Migracion de disruptores endocrinos desde envases de uso
domeéstico. Se ha evaluado la migracién de plastificantes y otros
compuestos de la industria del plastico desde las tarteras de
uso doméstico al contenido de dichas tarteras, usando para ello
simulantes alimentarios. Para hacer una estimaciéon mas realista,
los estudios se han disefiado de tal manera que se intenta reproducir
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lo mas fielmente posible las condiciones de uso en cualquier hogar
(almacenamiento en frigorifico y congelador, y calentamiento/
cocinado en microondas). Todas las concentraciones encontradas
fueron bajas, por debajo de 4 ng/mL de simulante, valor muy
inferior a los establecidos en el Reglamento (UE) No 10/2011 de
la Comision del 14 de enero de 2011 sobre materiales y objetos
plasticos destinados a entrar en contacto con alimentos.

Evaluacion de la presencia de COP en el aire de Espaia. Parte
Il: Observaciones espaciales y temporales (2008 — 2015). En
este trabajo se han analizado series temporales de PCDD/Fs y dI-
PCBs en muestras de aire procedentes de zonas urbanas y remotas
establecidas dentro de la Red Nacional de Vigilancia Ambiental de
Contaminantes Organicos Persistentes (COP). De manera general,
las mayores concentraciones se encontraron en zonas urbanas. Se
han encontrado descensos significativos desde el afio 2009 para las
concentraciones de PCDD/Fs y no-PCBs. Para todas las familias
de COP estudiados, se detectaron tendencias estacionales claras,
mostrando las PCDD/Fs los mayores niveles en estaciones frias,
asociado a la mayor influencia de sus fuentes de origen, como los
sistemas de calefaccion o quemas a cielo abierto. Por el contrario,
los factores ambientales dependientes de la temperatura son los que
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controlan las variaciones estacionales de los dI-PCBs. Los mayores
niveles de PCDD/Fs y dI-PCBs se detectaron generalmente en las
ciudades, en comparacion a las zonas remotas. Este estudio avala
la importancia de los programas de seguimiento a largo plazo que



permitan obtener datos de calidad para poder evaluar y comprender
mejor las tendencias temporales de estos contaminantes, asi como
para poder evaluar con mas precisiéon la eficacia del Convenio
de Estocolmo cuyo objetivo fundamental es proteger la salud
humana y el medio ambiente frente a los Contaminantes Organicos
Persistentes.

Pressurized liquid extraction of Aglaonema sp. iminosugars:
Bioactivity, cell viability and thermal stability. S. Rodriguez-
Sanchez, A. Martin-Ortiz, C. Carrero-Carralero, S. Ramos, M.L. Sanz,
A.C. Soria. Food Chemistry 204 (2016) 62-69.

Applicability of gas chromatography (GC) coupled to triple
quadrupole (QqQ) tandem mass spectrometry (MS/MS) for
polybrominated diphenyl ether (PBDE) and emerging brominated
flame retardants (BFR) determinations in functional foods
enriched in omega-3. A. Garcia-Bermejo, S. Mohr, L. Herrero, M.J.
Gonzalez, B. Gémara. Journal of Agricultural and Food Chemistry 64
(2016) 7265-7274.

Sample preparation of serum for capillary electrophoresis of
prostate specific antigen isoforms. N. Farina-Gomez, S. Barrabes,
J.E. Gomez-Lopez, M. Gonzalez, A. Puerta, D. Navarro-Calderon, E.
Albers-Acosta, C. Olivier, J.C. Diez-Masa, R. Peracaula, M. de Frutos.
Journal of Pharmaceutical and Biomedical Analysis 134 (2017) 220-
227.

Characterization of organic aromatic compounds in soils
affected by an uncontrolled tire landfill fire through the use of
comprehensive two-dimensional gas chromatography-time-of-
flight mass spectrometry. J. Escobar-Arnanz, S. Mekni, G. Blanco,
E. Eljarrat, D. Barceld, L. Ramos. Journal of Chromatography A 1536
(2018) 163-175.

Role of Snow Deposition of Perfluoroalkylated Substances at
Coastal Livingston Island (Maritime Antarctica). P. Casal, Y. Zhang,
J. W. Martin, M. Pizarro, B. Jiménez, and J. Dachs. Environmental
Science and Technology 51 (2017) 8460-8470.

Advances in environmental chemistry linked to separation techniques
development: my personal experience. M. J. Gonzalez. Conferencia
de clausura de la XVI Reunién Cientifica de la Sociedad Espafiola de
Cromatografia y Técnicas Afines (SECyTA) como reconocimiento a su
brillante trayectoria profesional y a su contribucion al desarrollo de las
técnicas de separacion en nuestro pais. Sevilla. 2 al 4 noviembre de 2016.

Human exposure to plasticizers. The case of phthalates and their
metabolites. B. Gémara, L. Herrero, M.A. Fernandez, J.E. Quintanilla, M.J.
Gonzalez. Conferencia invitada en el “12th Annual LC-MS-MS Workshop
on Environmental Applications and Food Safety”. Barcelona. 5-6 de julio
de 2016.

GCxGC in the environmental field: from target to non-target analysis.
Lourdes Ramos. Conferencia Plenaria Inaugural invitada en el 7th
Multidimensional Chromatography Workshop. Toronto (Canada). 5-6 de
enero de 2016.

Maximizing the information from environmental extracts with GCxGC-
ToF MS. L. Ramos. Conferencia invitada en la XXI Reunion de la Sociedad
Espariola de Quimica Analitica (SEQA 2017). Valencia. 5-7 de septiembre
de 2017.

Deteccion de contaminantes relacionados con el envasado y
conservacion de alimentos. L. Herrero, J.E. Quintanilla-Lépez, M.J.
Gonzalez, B. Gémara. Conferencia invitada en el IX Congreso CyTA —
CESIA. Madrid. 16-19 de mayo de 2017.
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Persistent Organic Pollutants (POPs): Case Studies in the
Spanish Environment. B. Jiménez. Conferencia invitada en el VI
International Workshop on Pollutants in the Environment. Rio de
Janeiro (Brasil). 4 - 6 julio 2017.

Analytical methodologies in the search of biomarkers. M de
Frutos, A. Puerta, D. Navarro-Calderon, N. Farina-Gomez, A.
Acs, E. Albers-Acosta, C. Olivier, L. Drahos, K. Vekey, J.C. Diez-
Masa. Conferencia invitada en el 14th International Interdisciplinary
Meeting on Bioanalysis (CECE 2017). Veszprém (Hungria). Octubre
2017.

Potential of the hyphenation between GC-GC and ToF MS in the
environmental field. L. Ramos, J. Escobar-Arnanz. Conferencia
invitada en la Segunda Jornada Cientifica en Estrategias de
Separacion en Cromatografia (Univ. Valencia). Valencia (Espafia).
Octubre 2017.

Estrategias avanzadas para la mejora y el control de la calidad
y la seguridad de los alimentos (S2013/ABI-3028, AVANSECAL-
CM)

Entidad financiadora: Comunidad de Madrid (Plan Regional)
Duracion: octubre 2014 - octubre 2017

Investigadores principales: Maria Luisa Marina (coordinadora) y
Belén Gomara (IP de grupo).

Avances metodologicos para la obtencion de biocidas
naturales de uso alimentario basados en extractos de Mentha
sp. (CIVP17A2843)

Entidad financiadora: Fundacién Ramon Areces

Duracion: 2015 - 2017

Investigador principal: Ana C. Soria.
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Deteccién de contaminantes emergentes relacionados con el
envasado y conservacion de alimentos en productos lacteos
(AGL2012-37201)

Entidad financiadora: Ministerio de Economia y Competitividad
Duracién: enero 2013 - junio 2016

Investigador Principal: Belén Gémara.

Nuevos y mejores marcadores de cancer de préstata basados
en alteraciones de glicoproteinas estudiadas por técnicas
microelectroforéticas (BIOMARCAPROST, CTQ2013-43236-R)
Entidad financiadora: Ministerio de Economia y Competitividad
Investigadores principales: Mercedes de Frutos y Jose Carlos Diez-
Masa

Duracion: enero 2014- diciembre 2017.

Avances metodoldgicos en el analisis de mezclas complejas
mediante GCxGC (CTQ2012-32957)

Entidad financiadora: Ministerio de Economia y Competitividad
Duracion: 2013 - 2016

Investigador principal: Lourdes Ramos.

Desarrollo de una estrategia analitica integradora para la
deteccioén de fraudes de calidad y seguridad en complementos
alimenticios de plantas para el control del sobrepeso (AGL2016-
80475-R).

Entidad financiadora: Ministerio de Economia y Competitividad
Duracion: octubre 2016 - octubre 2019.

Investigadores principales: M2 Luz Sanz y Ana C. Soria.

La Antartida como centinela de la contaminaciéon global. The
Antarctic as Sentinel of Global Pollution (SENTINEL, CTM2015-
70535-P)

Entidad financiadora: Ministerio de Economia y Competitividad
Duracion: 2016 - 2018

Investigadores principales: Jordi Dachs Marginet y Begofia Jiménez.



Acuerdo de encomienda de gestion de la Direccion General de
Calidad y Evaluaciéon Ambiental y Medio Natural (DGCEAMN)
al Consejo Superior de Investigaciones Cientificas (CSIC) para
el desarrollo de actividades sobre compuestos bromados,
PFOS y otras nuevas sustancias consideradas en el convenio
de Estocolmo, el reglamento (CE) N° 850/2004 y el plan
nacional sobre contaminantes organicos persistentes (COP).
(17caes004).

Entidad financiadora: Ministerio de Agricultura y Pesca, Alimentacion
y Medio Ambiente

Clave/Cédigo: Referencia 20175437; Identificador CSIC 170649
Investigador responsable en el centro: Begofia Jiménez.

Acuerdo de encomienda de gestion entre la Direcciéon General
de Calidad y Evaluacion Ambiental y el Consejo Superior
de Investigaciones Cientificas (CSIC) para la vigilancia de
contaminantes organicos persistentes y otras sustancias en
algunas matrices en zonas costeras de Espafia y otras zonas
de interés. Ref. 15CAES004

Entidad financiadora: MAGRAMA

Investigador responsable (CSIC): Begofa Jiménez

Synthesis of new functional oligosaccharides

Entidad financiadora: OPTIBIOTIX (Reino Unido)
Duracion: 2015-2016

Investigadores Principales: M2 Luz Sanz, F. Javier Moreno

GC-MS analysis of Australian honeys
Entidad financiadora: CAPILANO (Australia)

Duracion: 2015-2016
Investigadores responsables: M? Luz Sanz, A. Cristina Soria y Ana
I. Ruiz-Matute

Enzymatic synthesis of prebiotic sweeteners

Entidad financiadora: OPTIBIOTIX (UK)

Duracion: 2016-2017

Investigadores responsables: M? Luz Sanz, F. Javier Moreno, Mar
Villamiel, Ana |. Ruiz-Matute

Synthesis of prebiotic sweeteners

Entidad financiadora: OPTIBIOTIX (UK)

Duracion: 2016-2018

Investigadores responsables: M? Luz Sanz, F. Javier Moreno

Analisis de Dioxinas en muestras de aire

Entidad financiadora: Instituto Biodonostia

Clave/Cdédigo: Referencia 20175778; Identificador CSIC 178528
Investigador responsable en el centro: Begoia Jiménez

Synthesis of sweet functional oligosaccharides (addendum)
Entidad financiadora: OPTIBIOTIX (Reino Unido)

Duracion: 2015-2017

Entidades asociadas: IQOG, CIAL, OPTIBIOTIX

Investigadores responsables: M? Luz Sanz, F. Javier Moreno, Ana
I. Ruiz-Matute

Analisis de enantiémeros por electroforesis capilar en muestras
de farmacos

Entidad finaciadora: Famasirrea Manufacturing S.L.

Duracion: Prorroga anual

Investigador responsable: José Carlos Diez-Masa
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A.l. Ruiz-Matute, M.L. Sanz, F.J. Moreno, M. Corzo-Martinez.
“Chromatographic analysis for food authentication”, en C.A. Georgiou
and G.P. Danezis (eds.), Food authentication: Management, Analysis
and Regulation, cap. 8. IFT Press, Wiley-Blackwell, 2017, pp 233-275.

A.C.Soria, M.J. Garcia-Sarrid,A.l. Ruiz-Matute, M.L. Sanz. “Headspace
techniques for volatile sampling”, en E. Ibafiez y A. Cifuentes (eds),
Green extraction techniques: principles, advances and applications.
Comprehensive Analytical Chemistry. Volume 76. Elsevier, 2017, pp
255-278.

A.C. Soria, M. Villamiel, A. Montilla. “Ultrasound effects on processes
and reactions involving carbohydrates”, en M. Villamiel (ed.), Ultrasound
in Food Processing: Recent Advances. John Wiley & Sons, Ltd., 2017,
pp 437-463.

L. Ramos. “Matrix solid-phase dispersion”, en E. Ibafez and A.
Cifuentes (eds.), Comprehensive Analytical Chemistry. Green
extraction techniques: principles, advances and applications, Vol: 76.
Elsevier. 2017.

“Composicion y procedimiento para extraer beta-lactoglobulina de
muestras procesadas y no procesadas y método de inmunoensayo
para beta-lactoglobulina” por M. de Frutos, C. Peldez y A. Puerta.
N° de patente espanola ES200502938. Licenciada a la Empresa
INGENASA en exclusiva para Espafa y no exclusiva para el resto
del mundo.

Desarrollo de instrumentacion y métodos electroforéticos para el
andlisis de proteinas en microchips. Maria del Mar Barrios Romero.
Directores: José Carlos Diez-Masa y Agustin Gonzalez Crevillén.
Universidad: Autonoma de Madrid. 2016.

Avances en el andlisis de alimentos mediante técnicas
multidimensionales. Cipriano Carrero Carralero. Directores: Maria
Luz Sanz, Lourdes Ramos. Universidad Autbnoma de Madrid. 2018.

Electroforesis capilar de isoformas de glicoproteinas en
fluidos biolégicos como potenciales marcadores de cancer de
préstata. Noemi Farifia Gémez. Directores: Mercedes de Frutos,
Jose Carlos Diez-Masa. Universidad Autonoma de Madrid. 2018.

Laciglieiiablanca (Ciconia ciconia) como especie bioindicadora
para evaluar la contaminacion por retardantes de llama
bromados y clorados en la Comunidad de Madrid (2006-2016).
Juan Polo Moreno. Directores: Jose Luis Roscales y Begofia
Jiménez. Universidad Complutense de Madrid. 2016.

Desarrollo de nuevas metodologias parala deteccion de fraudes
de calidad en complementos alimenticios para el control del
sobrepeso. Adal Mena. Directoras: Maria Luz Sanz, Ana Isabel
Ruiz-Matute. Universidad Auténoma de Madrid. 2017.

Exposicién de la cigliefa blanca (Ciconia ciconia) a sustancias
perfluoralquiladas en la Comunidad de Madrid: variaciones
geograficas y temporales (2006-2016). Marta Pérez Fernandez.
Directores: Jose Luis Roscales y Begofa Jiménez. Universidad
Complutense de Madrid. 2017.



Prime evidenze sul bioaccumulo di POP in esemplari di poriferi
antartici e confronti tra Mare di Ross e Penisola Antartica.
Nicolas Pala. Directores: Jose Luis Roscales y Begofia Jiménez.
Universita degli Studi di Siena. 2018.

Desarrollo de un método enzimatico para la obtencion de
oligosacaridos libres de lactosa procedentes de leche de cabra.
Rocio Jiménez Franco. Directora: Maria Luz Sanz. Universidad Rey
Juan Carlos. 2017.

Determinacion de los componentes principales por CG-EM
de extractos etanodlicos de Menta y Minthostachys obtenidos
por extraccion asistida por microondas (MAE) y evaluacién de
su bioactividad. Juan David Figueroa Alegria y Alejandra Daniela
Solarte Sarasty. Directores: Maite del Pilar Rada-Mendoza y Ana
Cristina Soria. Universidad del Cauca (Colombia). 2017.

Aceite esencial de plantas aromaticas: Manzanilla. Especies
usadas, composicion, variacion segun procedencia. Marcos
Fernandez Cervantes. Directores: Maria José Pérez Alonso, Maria
Cervera del Marmol y Ana Cristina Soria. Universidad Complutense
de Madrid. 2017.

Purificacion de muestras de aire para el analisis de pesticidas
organoclorados. Alejandra Arcas Perea. Directores: Juan Mufioz-
Arnanz y Begona Jiménez. UNED. 2017.

Capillary electrophoresis of a prostate cancer biomarker. The
prostate specific antigen (PSA). Trabajo dirigido a Manon Goasdoué
para el Proyecto en el Institut Universitaire de Technologie du Mans.
Directora: M. de Frutos. Université de Maine (Francia). 2016.

Lourdes Ramos. Elegida por la revista cientifica “The Analytical
Scientist” como una de las 50 mujeres influyentes del mundo en el
campo de la Quimica Analitica por sus trabajos en este campo de
investigacion (octubre 2016) y como una de los 10 “public defenders”
mas relevantes del mundo por sus trabajos en defensa del planeta
y las personas (2017).

M?José Gonzalez Carlos. Profesorade investigacion recientemente
jubilada del 1QOG, recibié el homenaje de la Sociedad Espanola
de Espectrometria de Masas (SEEM) en reconocimiento a su
contribucién al conocimiento de la contaminacién quimica en los
campos medioambiental y alimentario gracias a sus estudios con
técnicas de separacion y espectrometria de masas (2017).

M? José Gonzalez Carlos. Profesora de investigacion recientemente
jubilada del IQOG, recibi6 la Medalla de Honor de la Sociedad Espafiola
de Cromatografia y Técnicas Afines (SECyTA) durante la celebracion
de su XVII Reunién Cientifica que tuvo lugar en el entorno de las 15as
Jornadas de Analisis Instrumental en Barcelona del 3 al 5 octubre de
2017. Esta medalla le fue otorgada como reconocimiento a su brillante
trayectoria profesional, a su contribucion al desarrollo de las técnicas
de separacién en nuestro pais y a su implicacion en la SECyTA, de la
que ha sido vocal, vicepresidenta y, en los ultimos afios de su carrera,
presidenta.

Ana C. Soria. Nombrada “Colaboradora Honorifica de la Univ.
Complutense de Madrid (Fac. CC. Bioldgicas, Dpto. Biologia Vegetal |)”
para el curso 2016/2017 y 2017/18, por su colaboracion en la actividad
docente e investigadora de la Dra. M? José Pérez Alonso, profesora de
este departamento, en el Master en Biologia Vegetal Aplicada.

A. Martin, A.l. Ruiz Matute, M.L. Sanz, F.J. Moreno, M. Herrero.
Premio a la segunda mejor comunicacion oral por el trabajo titulado
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“Development of a HILIC x RP method in two-dimensional liquid
chromatography for the analysis of complex carbohydrates samples”
presentado en la XVIII Reuniéon de la Sociedad de Espafola de
Cromatografia y Técnicas Afines (2018).

A. Martin, A.l. Ruiz-Matute, M.L. Sanz, F.J. Moreno, M. Herrero.
Primer premio a la mejor comunicacion en formato poster por el
trabajo titulado “A novel methodology for the separation and analysis
of bioactive oligosaccharides by comprehensive two-dimensional liquid
chromatography” presentado en CIAL-Forum (2018).

Mantenimiento de la certificacion del laboratorio HPLC-CE bajo la
norma ISO9001 para la actividad “Identificacién de enantiémeros por
electroforesis capilar en farmacos” (2016-2018).

Docencia universitaria

Master Universitario en Quimica Aplicada. Universidad Autdbnoma
de Madrid. Cursos: 2015/2016, 2016/2017 y 2017/2018.

Practicas del Grado en Quimica (UNED). Cursos: 2015/2016,
2016/2017 y 2017/2018.

Master Universitario en Biologia Vegetal Aplicada. Universidad
Complutense de Madrid. Cursos: 2015/2016, 2016/2017 y
2017/2018.

Master en Técnicas Cromatograficas en el sector Quimico-
Farmacéutico. Universidad de Alcala. Cursos: 2015/2016, 2016/2017
y 2017/2018.
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Master en Toxicologia Ambiental y Evaluacion de Riesgos.
Universidad Rey Juan Carlos. Curso 2016/2017, 2017/2018 y
2018/2019.

Master en Epidemiologia y Salud Publica. Universidad Rey Juan
Carlos. Curso 2016/2017.

Cursos

“Avances en cromatografia de gases acoplada a espectrometria de
masas. Aplicaciones practicas”. Curso organizado por el IQOG y
el Gabinete de Formacién del CSIC, y coordinado e impartido por
investigadores del grupo AIMAS (2016, 2017 y 2018).

Celebrado los dias 12-14 de abril de 2016.

“Cromatografia de gases acoplada a espectrometria de masas.
Aplicaciones practicas”. Curso organizado por el 1IQOG y el
Departamento de Postgrado del CSIC, y coordinado e impartido por
investigadores del grupo AIMAS (2016, 2017 y 2018).

“Cromatografia de liquidos acoplada a espectrometria de masas”.
Curso organizado por el IQFR y el Gabinete de Formacion del CSIC,
e impartido con la colaboracién de investigadores del grupo AIMAS
(2016, 2017 y 2018).

“Probiodticos y prebidticos: impacto en la salud”. Curso organizado
por el CIAL y el Departamento de Postgrado del CSIC, e impartido
por investigadores del grupo AIMAS (2016, 2017 y 2018).

“‘Nuevas metodologias para el analisis de xenobiéticos en alimentos”.
Organizado dentro del Programa AVANSECAL de la CM e impartido
con la colaboracion de investigadores del grupo AIMAS (2017 y
2018).

Curso de Verano “Controlando y mejorando la calidad y la seguridad
de los alimentos”. Organizado por la UAH e impartido con la



colaboracion de investigadores del grupo AIMAS (2018).

“Avances en cromatografia de gases acoplada a espectrometria de
masas para el analisis de muestras complejas”. Organizado por el
IQOG vy el Instituto de Salud Carlos Il (Majadahonda, Madrid) y
coordinado e impartido por investigadores del grupo AIMAS (2018).

Actividades de divulgacion

Edicion de la revista Cromatografia y Técnicas Afines. Mario
Fernandez, Maria Luz Sanz, Ana Cristina Soria (2016, 2017 y 2018).

Contaminantes organicos persistentes. Retos y adaptacion al PNA.
Implicaciones para la industria”. Sede de la Asociacién Quimica y
Medioambiental del Sector Quimico de la Comunidad Valenciana,
QUIMACOVA. 10 de febrero 2016.

Jornada de informacion y sensibilizacion sobre contaminantes
organicos persistentes (COP) y la implantacion del plan nacional
de aplicacion del convenio de Estocolmo y el reglamento CE N°
850/2004”. Facultad de Ciencias, edificio de Biologia, Universidad
Auténoma de Madrid. 21 de abril 2016.

Jornada informativa para educadores ambientales. CENEAM/
Ministerio de Agricultura, Alimentacion y Medio Ambiente
(MAGRAMA). Madrid. 17/05/2016. “Contaminacion quimica, salud
y medio ambiente”. Begofia Jiménez.

Contaminantes organicos persistentes. Retos y adaptacion al PNA.
Implicaciones para la industria”. Sede de la Asociacion Ibérica de
Poliestireno Extruido, AIPEX. 27 de mayo 2016.

Titulo: La contaminacion también viaja

Contribucion: Taller

Autores: Jose L. Roscales, Belén Gonzélez-Gaya, Maria Ros
Rodriguez

Evento: |.LE.S Joan Mir6, Actividades paralelas para la formacion y
motivacién de los estudiantes de 1° y 2° de Bachillerato.
Entidad/Lugar/Fecha: |.E.S Joan Mir6, Madrid, diciembre 2016.

Titulo: La Antartida interpela nuestro analfabetismo medioambiental
Contribucién: Blog Horizonte Antartida, Entrevista EFE Verde y
Divulgacion.

Autores: Jose L. Roscales

Referencia: http://www.horizonteantartida.es/el-gran-laboratorio/
la-antartida-interpela-nuestro-analfabetismo-medioambiental/.
Febrero2017. http://www.efeverde.com/blog/horizonteantartida/
analfabetismo-medioambiental/. EFE Verde Febrero 2017.

“Lourdes Ramos: Miniaturization is a key factor for a greener
Chemistry”. Entrevista Chemical News (Fira de Barcelona, 2017).

Belén Gomara interviene en el video “Programa AVANSECAL”
editado por el Canal UNED para La2 de TVE (2017).
http://www.rtve.es/television/20170526/programacion-uned-la2-
dias-2-4-jun-2017/1554443.shtml.

Titulo: Salud y Medio ambiente. Contaminantes Organicos
Persistentes.

Contribucién: Charla divulgativa

Autores: Ana |. Sanchez, J. L. Roscales, Mario Fernandez, Juan
Munoz-Arnanz, Begofia Jiménez

Referencia: Hospital 12 de Octubre, Madrid. Dia Mundial del Medio
ambiente. 5 de junio 2018.

Video para Iberdrola, Seccién de Medio Ambiente.

Begoria Jiménez.

Descripcion del proyecto SENTINEL y los contaminantes organicos
persistentes.
https://www.iberdrola.com/te-interesa/medio-ambiente/buque-
hesperides-proyecto-sentinel

Agosto 2018.
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Grupo de
Oligosacaridos y Glicosistemas
Breve descripcion del area de estudios/Objetivo del grupo.

i._ -ﬂé/l = {
- ‘ 'y — =
E , I El grupo desarrolla su actividad investigadora en aspectos basicos
: 9

y; il de la quimica de carbohidratos con aplicaciones potenciales en

o "'g'n,‘ — -~ biologia y biomedicina. Se engloban aspectos como la sintesis de
. 3 - T i -* productos bioactivos, el desarrollo de nuevas transformaciones

sintéticas basadas en carbohidratos o el estudio de procesos de
glicosidacion y su aplicacion a la obtencion de polisacaridos de
interés.

En la actualidad ademas hemos iniciado una linea dirigida al
etiquetado fluorescente de biomoléculas centrandonos en el disefio
y sintesis de nuevas moléculas fluorescentes conjugables de tipo
BODIPY y a su aplicaciéon en temas de interés relacionados con
hidratos de carbono y glicoconjugacion.

Dr. José Cristobal Lépez Pérez

En este periodo se ha disefiado una nueva metodologia para
la sintesis en escala de gramos de BODIPYs con un punto de
anclaje para biomoléculas. Los BODIPYs obtenidos presentan
un rendimiento cuantico de fluorescencia 6ptimo (mayor de 0,7)
debido a la restriccién en la rotacion impuesta en el producto final.
La sintesis tiene lugar en una Unica operacion sintética a partir
de pirroles y lactonas aromaticas y transcurre con rendimientos
Demian Pardo Filippidis iguales o superiores a los observados en procesos relacionados
ya conocidos. Este descubrimiento ha sido publicado en Journal of
e : Organic Chemistry 2017, 82, 1240-1247, y abre nuevas posibilidades
Silvia Miranda Alcazar en el campo de la bioconjugacion de moléculas bioactivas con
Maria del Carmen del Rio Alcalde sondas fluorescentes.

Dra. Ana M. Gémez Lopez
Dra. Clara Uriel Arias

Juan Antonio Ventura Toledano
Marina Rodriguez Yafiez
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También se ha desarrollado una nueva metodologia para la
dimerizacion de azido-metil BODIPYs mediante un puente tipo
“urea” no estudiado hasta la fecha. La transformacion tiene lugar
mediante una serie de reacciones (Staudinger, aza-Wittig) que
trascurren con rendimientos casi cuantitativos. El interés de estos
nuevos derivados radica en su importante absorcion y fluorescencia.
Este descubrimiento ha sido publicado en Chemistry: A European
Journal 2017, 23, 17511-17520, y abre nuevas posibilidades en el
campo de los BODIPYs diméricos y bioconjugables.

s ling o

www.chemeurj.org
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Sobvent-Sensithve Emiitting Urea-Bridged bis-BODIPYs: Ready Access
by a One-Pot Tandem Staudinger/Aza-Wittig Ureation
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E. Jiménez-Moreno, L. Montalvillo-Jiménez, A. G. Santana, Ana
M. Gémez, G. Jiménez-Oses, F. Corzana, A. Bastida, J. Jiménez-
Barbero, Francisco Javier Canada, |. Gémez-Pinto, C. Gonzalez and
J. L. Asensio, “Finding the Right Candidate for the Right Position: A
Fast NMR-Assisted Combinatorial Method for Optimizing Nucleic
Acids Binders”. J. Am. Chem. Soc. 2016, 138, 6463-6474.

C. Uriel, P. Rijo, A. S. Fernandes, A. M. Gémez, B. Fraser-Reid, J. C.
Lopez, “Methyl 1,2-Orthoesters in Acid-Washed Molecular Sieves
Mediated Glycosylations”. Chemistry Select 2016, 6011-6015.

A. M. Gémez, F. Lobo, J. C. Lépez, “Pyranose glycals in the
generation of skeletal diversity”. Specialist Periodical Reports,
Carbohydrate Chemistry, Vol 41, 2016, 26-58.

J. Cristébal Lopez, M. del Rio, A. Oliden, J. Banuelos, I. Lépez-
Arbeloa, |. Garcia-Moreno, and Ana M. Gémez, “Solvent-Sensitive
Emitting Urea-Bridged bis-BODIPYs: Ready Access by a One-Pot
Tandem Staudinger/Aza-Wittig Ureation”. Chemistry a European
Journal 2017, 23, 17511-17520 (hot paper, Inside cover DOI:
10.1002/chem.201704232).

M. del Rio, F. Lobo, J. Cristébal Lépez, A. Oliden, J. Bafuelos,
I. Lépez-Arbeloa, I. Garcia-Moreno, and Ana M. Gémez, “One-
Pot Synthesis of Rotationally Restricted, Conjugatable, BODIPY
Derivatives from Phthalides”. J. Org. Chem. 2017, 82, 1240-1247.

S. Miranda, F. Lobo, Ana M. Gdmez, J. Cristobal Lépez, “Ferrier—
Nicholas Cations from C-3-Alkynylglycals: Access to C-3-Branched
Allylic Glycosides and Ring-Opening Derivatives”. E. J. Org. Chem.
2017, 2501-2511.
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A. M. Gémez, F. Lobo, J. C. Lopez, “Ferrier rearrangement: an
update on recent developments”. Specialist Periodical Reports,
Carbohydrate Chemistry, Vol 42, 2017, 10-24.

S. Miranda, Ana M. Gémez y J. Cristobal Lopez, “Diversity-Oriented
Synthetic Endeavors of Newly Designed Ferrier and Ferrier-Nicholas
Systems Derived from 1-C -Alkynyl-2-deoxy-2-C -Methylene
Pyranosides”. European Journal of Organic Chemistry, 2018, 5355-
5374.

Titulo del proyecto: Aplicaciones sintéticas de carbohidratos:
generacién de diversidad y complejidad estructural. Preparacién de
oligosacaridos y fragmentos de ARN.

Referencia del proyecto: CTQ-2012-32114.

Entidad financiadora: Direcciéon General de Investigacion Cientifica
y Técnica. Ministerio de Economia y Competitividad.

Entidades participantes: CSIC.

Duracion: Enero 2013 - Diciembre 2016.

Investigador responsable: Jose Cristobal Lépez Pérez.

Numero de investigadores participantes: 3.

Importe total del proyecto: 64.000 Euros.

Titulo del proyecto: Carbohidratos y Sondas Fluorescentes
como herramientas en Quimica y Biologia: Aplicacién en terapia
fotodinamica y particulas magnéticas.

Entidad financiadora: Direcciéon General de Investigacion Cientifica
y Técnica. Ministerio de Economia y Competitividad.

Referencia: CTQ-2015-66702.

Entidades participantes: CSIC.

Duracion: Enero 2016 - Diciembre 2018

Tipo de participacién: investigador principal 2.

Numero de investigadores participantes: 3.

Cuantia de la subvencion: 78.650 Euros.



Titulo del proyecto: Aromatic stacking in glycochemistry: Can
glycosyl cations be tamed?.

Entidad financiadora: Mizoutani Foundation for Glycoscience.
Referencia del proyecto: 17-0045.

Entidades participantes: CSIC.

Duracion: Abril 2017 - Marzo 2018.

Investigador responsable: Juan Luis Asensio Alvarez.

Numero de investigadores participantes: 5.

Importe total del proyecto: 40.000 Euros.

Desarrollo de nuevas estrategias parala sintesis de nucleésidos
y de sondas fluorescentes conjugables.

Maria del Carmen del Rio Alcalde. Directores: Drs. Ana M. Gémez
y José Cristébal Lopez Pérez. Universidad de Alcala. Facultad de
CC Quimicas. 7/2017.

“Nuevas sondas fluorescentes de interés biolégico”.

Laura Diaz Casado.

Universidad Complutense. Facultad de CC Quimicas. 7/2017.
Directores: Drs. Ana M. Gémez y José Cristobal Lopez Pérez.

“Desarrollo de nuevos fluoréforos conjugables a moléculas de
interés”.

Maria Alejandra Gonzalez Buitrago.

Universidad de Alcala. Facultad de CC Quimicas. 7/2017.
Directores: Drs. Clara Uriel y José Cristobal Lopez Pérez.

“Synthése et caractérisation de dérivés du BODIPY”.

Hadrianna Suffrin.

Université Joseph Fourier Grenoble. IUT Chimie et Materiaux. 6/2017.
Directores: Dr. Clara Uriel.

“Desarrollo de nuevas sondas fluorescentes basadas en
BODIPYs para su empleo en terapia fotodinamica”.

Raul Mozas Irizar.

Universidad de Alcala. Facultad de CC Quimicas. 7/ 2016.
Directores: Drs. Ana M. Gomez y José Cristébal Lopez Pérez.

“Sintesis de nuevas sondas fluorescentes basadas en
BODIPYs”.

Rut Martinez Moro.

Universidad de Alcala. Facultad de CC Quimicas. 7/2016.
Directores: Drs. Ana M. Gomez y José Cristébal Lopez Pérez.

“Disefo de nuevas sondas fluorescentes de interés biolégico”.
Ana Milian Lopez.

Universidad de Alcala. Facultad de CC Quimicas. 7/2016.
Directores: Drs. Ana M. Gomez y José Cristébal Lopez Pérez.

“Synthése d’oligosaccharides et de glycoconjugués d’intérét
biologique”.

Neven Tillet.

Université Joseph Fourier Grenoble. UT Chimie et Materiaux.
6/2016.

Directores: Dr. Clara Uriel.
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Grupo de
Glicoquimica Biolégica

Personal en formacion
Mitch Vrolijkx

Arnau Clement

Roberto Fuertes

Irene Martin Mejias

Pilar Montero Calle
Eduardo Garcia Calvo
Amaya Gémez de Virgala

Personal investigador Lourdes Jacoba Castillo Garcia
Julia Revuelta Crespo Mariano José Nigro
Agatha Bastida Codina Alexia Monnier
Eduardo Garcia-Junceda Redondo Cristian Hurtado Anciano
Alfonso Fernandez-Mayoralas Alvarez Amaya Gomez de Virgala
Alberto Carnicero
Personal de apoyo Miguel Lopez Gestoso
Raul Benito Arenas Rodrigo Pavén Bernabé
Sandra Zarate Alejandro Lopez
Maria Luisa de la Cruz Jenny Barato Garrido
Esther Martinez Fernandez Estefania Tiburcio Fortes
Elena Trapero Jiménez-Tajuelo Jazmin Marisela Morales

Guillermo Corrales Morales
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Breve descripcion del area de estudios/Objetivo del grupo.

Pretendemos entender cémo influye el patron de sulfatacion de los
glicosaminoglicanos (GAGs) del sistema nervioso central (SNC),
en su interaccion con proteinas neurotréficas. Para ello, llevamos
a cabo la sintesis de GAGs y analogos mediante el empleo de
métodos quimicos y enzimaticos. El objetivo ultimo es el desarrollo
de biomateriales para la regeneracion/reparacion del SNC lesionado.

Volumen especial de la revista Biocatalysis and
Biotransformation: Eduardo Garcia-Junceda junto con los Dres.
Alcantara, Gotor y Plou, han editado el numero especial “Biocatalisis
en Espafa: un campo de éxito e innovacion” de la revista Biocatalysis
and Biotransformation.

Participacion en el XVIlI Congreso Europeo de Biotecnologia:
La Dra. Agatha Bastida presentd el poéster titulado “Preparacion
de derivados de condroitina para el reconocimiento del factor
neurotrofico” y el Dr. Garcia-Junceda dio una comunicacion oral
titulada “Preparacion quimioenzimatica de condroitin sulfatos con
un patrén de sulfatacion definido”.

Sanchez-Moreno, |., Garcia-Junceda, E., Hermida, C., Fernandez-
Mayoralas, A. Development of a new method for D-xylose detection
and quantification in urine, based on the use of recombinant xylose
dehydrogenase from Caulobacter crescentus. J. Biotechnol., 234,
50-57 (2016). DOI: 10.1016/j.jbiotec. 2016.07.019.

Latorre, M., Revuelta, J., Garcia-Junceda, E., Bastida, A.
6-O-Nucleotidyltransferase: an aminoglycoside-modifying enzyme
specific for streptomycin/streptidine. Med. Chem. Commun., 7, 177-

183 (2016). DOI: 10.1039/c5md00496a.

Sanchez-Moreno, ., Hélaine, V., Poupard, N., Garcia-Junceda, E.,
Wohlgemuth, R., Guérard-Hélaine, C., and Lemaire, M. One-Pot
Tandem Enzymatic Reactions for Efficient Biocatalytic Synthesis
of D-Fructose-6-Phosphate and Analogs. Chapter 8; Section 8.7.
Practical Methods in Biocatalysis and Biotransformations 3. Whittall,
J., Sutton, P. W., and Kroutil, W. (eds). pp 232-239. 2016 John Wiley
& Sons, Ltd. DOI: 10.1002/9781118697856.ch08.

Santana, A. G., Zarate, S. G., Asensio, J.L., Revuelta, J., Bastida, A.
Selective modification of the 3”-amino group of Kanamycin prevents
significant loss of activity in resistant bacterial strains. Org. Biomol.
Chem., 14, 516-525 (2016).

Jiménez-Moreno, E., Montalvillo-Jiménez, L., Gonzalez Santana,
A., Gomez, A., Jiménez-Osés, G., Corzana, F., Bastida, A. Jiménez-
Barbero, J., Canada, F.J., Gomez-Pinto, |., Gonzalez, C., Asensio,
J.L. Finding the Right Candidate for the Right Position: A Fast
NMR-assisted Combinatorial Method for Optimizing Nucleic Acids
Binders. J. Am. Chem. Soc. 25, 6463-6474 (2016).

Bastida, A., Revuelta, J. Design, synthesis and biological evaluation
of heterocyclic aminoglycosides. Targets in heterocyclic systems:
Chemistry and properties (collection). Royal Society of Chemistry.
Vol. 19 214-238 (2016).

Redondo, J. A., Martinez-Campos, E., Navarro, R., Corrales,
G., Pandit, A., Reinecke, H., Gallardo, A., Lopez-Lacomba, J. L.,
Fernandez-Mayoralas, A., Elvira, C. Polymeric gene carriers bearing
pendant B-cyclodextrin: The relevance of glycoside permethylation
on the ‘in vitro’ cell response. Macromol. Rapid Commun. 37
575-583 (2016).

M. Pintado-Sierra, |. Garcia-Alvarez, A. Bribian, E.M. Medina-
Rodriguez, R. Lebrén-Aguilar, L. Garrido, F. de Castro, A. Fernandez-
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Mayoralas, J.E. Quintanilla-Lopez. A comprehensive profiling of
sulfatides in myelin from mouse brain using liquid chromatography-
tandem mass spectrometry and high resolution accurate mass
spectrometry. Anal. Chim. Acta 951 (2017) 89-98.

A. S. de Ledn, N. Vargas-Alfredo, A. Gallardo, A. Fernandez-
Mayoralas, A. Bastida, Agatha; A. Mufoz-Bonilla, J. Rodriguez-
Hernandez. Microfluidic reactors based on rechargeable catalytic
porous supports: Heterogeneous enzymatic catalysis via reversible
host-guest interactions. ACS Appl. Mater. Interfaces 9 (2017)
4184-4191.

E. Punzén, F. Garcia-Alvarado, M. Maroto, C. Fernandez-Mendivil,
P. Michalska, |. Garcia-Alvarez, J. A. Arranz-Tagarro, |. Buendia, M.
G. Lépez, R. Ledn, L. Gandia, Alfonso Fernandez-Mayoralas, A.
G. Garcia. Novel sulfoglycolipid IG20 causes neuroprotection in rat
hippocampal slices Neuropharmacol.116 (2017) 110-121.

A. del Prado, M. Pintado-Sierra, M. Juan-Y-Seva, R. Navarro, H.
Reinecke, J. Rodriguez-Hernandez, C. Elvira, A. Fernandez-
Mayoralas, A. Gallardo. Aqueous micro and nanoreactors based
on alternating copolymers of phenylmaleimide and vinylpyrrolidone
bearing pendant L-proline stabilized with PEG grafted chains. J.
Polym. Sci., Part A. 55 (2017) 1228-1236.

J. A. Redondo, E. Martinez-Campos, R. Navarro, M. Pérez-Perrino,
H. Reinecke, A. Gallardo, G. Corrales, A. Fernandez-Mayoralas, C.
Elvira. Hydroxyl versus permethylated poly-pseudosaccharides as
gene carriers. Eur. J. Pharm. Biopharm., 117 (2017) 68—76.

I.I Sanchez-Moreno, C. Monsalve-Hernando, A. Godino, L. llla, M.
J. Gaspar, G. M.l Mufioz, A. Diaz, J. L. Martin, E. Garcia-Junceda,
A. Fernandez-Mayoralas, C. Hermida. Analytical validation of a new
enzymatic and automatable method for D-xylose measurement
in human urine samples. BioMed Res Intentl., (2017), article ID:
8421418.

R. Benito-Arenas, E. Doncel-Pérez, M. Fernandez-Gutierrez, L.
Garrido, E. Garcia-Junceda, J. Revuelta, A. Bastida, A. Fernandez-
Mayoralas. A holistic approach to unravelling chondroitin sulfation:
Correlations between surface charge, structure and binding to
growth factors. Carbohydrate Polymers, 202, 211-218, 2018.

J. Revuelta, R. Fuentes, L. Lagartera, M.J. Hernaiz, A. Bastida, E.
Garcia-Junceda, A. Fernandez-Mayoralas. Assembly of glycoamino
acid building blocks: a new strategy for the straightforward synthesis
of heparan sulfate mimics. Chemical Communications, 54, 13455,
2018.

E. Doncel-Pérez, |. Aranaz, A. Bastida, J. Revuelta, C. Camacho,
N. Acosta, L. Garrido, C. Civera, E. Garcia-Junceda, A. Heras, A.
Fernandez-Mayoralas. Synthesis, physicochemical characterization
and biological evaluation of chitosan sulfate as heparan sulfate
mimics. Carbohydrate Polymers, 191, 225, 2018.

“Systems Biocatalysis”. Ref: CM1303. Working Group II: Routes
to New Key Metabolites. http://cost-sysbiocat.fkit.hr.

Entidad Financiadora: COST (European Cooperation in Science
and Technology).

Duracion: noviembre 2013 - noviembre 2017.

Participante: Eduardo Garcia-Junceda.

Group Leader: Roland Wohlgemuth

Chair of the action: Stefano Servi.

Hidrogeles funcionalizados con derivados de
glicosaminoglicanos: preparaciony estudio de sus propiedades
en células y tejidos neurales. (MAT2015-65184-C2-2-R).

Entidad Financiadora: Ministerio de Economia y Competitividad.
Duracion: 1 enero 2016 - 31 diciembre 2018.

Grupos Participantes: UCM; CSIC.



IP Grupo CSIC: Leoncio Garrido Fernandez y Alfonso Fernandez-
Mayoralas Alvarez.
Coordinador: Angeles Heras (UCM).

Desarrollo de un nuevo método para la deteccion de xilosa
en suero sanguineo basado en la accion combinada de dos
enzimas.

Entidad Financiadora: VENTER PHARMA S.L.

Duracion: 1 de julio 2015 - 31 diciembre 2016.

IP: Alfonso Fernandez-Mayoralas Alvarez.

Desarrollo sistemas enzimaticos con vistas a la mejora del
método diagndstico de hipolactasia basado en Gaxilosa
(LacTEST).

Entidad Financiadora: VENTER PHARMA S.L.

Duracion: 23 enero 2017 - 22 enero 2018.

IP: Alfonso Fernandez-Mayoralas Alvarez.

Formacién avanzada Experimental de la universidad de Sucre
en Bolivia y Preparaciéon de un curso de Doctorado conjunto
(COOPB20237).

Entidad Financiadora: CSIC.

Entidades asociadas: CSIC, Univerisdad Sucre (Bolivia).

IP: Agatha Bastida Codina.

Inventores: J A. Gallardo Ruiz, A. Fernandez-Mayoralas, A. Bastida-
Codina, J. Rodriguez-Hernandez.

Titulo: Microchips porosos funcionalizados y su uso en la elaboracién
de sensores.

Numero de Aplicaciéon: P201631683.

Ano: 2016

Propietarios: CSIC.

Paises: Espana.

Optimizacion de la expresién de la 6-O-Sulfotransferasa de
Sinorhizobium meliloti para la sulfataciéon regioselectiva de
derivados de condroitin sulfato.

Amaya Gémez de Virgala.

Universidad de Castilla la Mancha. Curso 2016/2017.

Directores: Eduardo Garcia-Junceda.

Hacia el desarrollo de sulfotransferasas autosuficientes.
Lourdes Jacoba Castillo Garcia.

Complutense de Madrid. Curso 2016/2017.

Directores: Eduardo Garcia-Junceda y Agatha Bastida.

Synthesis of heparan 3-O-sulfate.

Mitch Vrolijkx.

Universidad de Lovaina (Bélgica). Periodo: febrero - junio 2016
Director: Alfonso Fernandez-Mayoralas Alvarez.

Desarrollo de nuevos métodos biocataliticos para la sintesis
de glicosaminoglicanos con patrén de sulfatacion definido.
Pilar Montero Calle.

Complutense de Madrid. Marzo 2017.

Directores: Eduardo Garcia-Junceda y Agatha Bastida.

Sintesis de glicoaminoacidos para la regeneracion de tejido
nervioso danado.

Irene Martin Mejias.

Universidad Auténoma de Madrid. Periodo: febrero - julio 2016
Director: Alfonso Fernandez-Mayoralas Alvarez.
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Sintesis de glicoaminoacidos: Miméticos de heparan sulfatos.
Roberto Fuertes.

Universidad Auténoma de Madrid. Periodo: febrero - julio 2017.
Director: Julia Revuelta.

Eduardo Garcia-dJunceda. Profesor de la asignatura Biocatalisis
aplicada y biotransformaciones del Master en Biotecnologia
Industrial y Ambiental. Departamento de Bioquimica y Biologia
Molecular | (UCM).

Eduardo Garcia-Junceda. Coordinador de la Seccion de Biocatalisis
Aplicada de la Sociedad Espafola de Biotecnologia (SEBiot).

Eduardo Garcia-Junceda, Miembro del Comité Cientifico | Congreso
Iberoamericano de Biotecnologia (Bio.lberoamérica2016).

Eduardo Garcia-Junceda, Miembro Comité Cientifico BIOTEC 2017.

La Dra. Daniela Gamenara, del Grupo de Sintesis Enantioselectiva
de Compuestos Bioactivos (SECoBi) de la Universidad de la
Republica (Uruguay), ha realizado una estancia de 4 meses en
nuestro grupo para trabajar en el tema “Desarrollo de procesos
sintéticos que involucran aldolasas como biocatalizadores para la
preparacion de azucares modificados”.

Agatha Bastida. Profesora del taller de Biotecnologia Avanzada y
del curso de Biologia Molecular en la UFJX Sucre (Bolivia), Octubre
(2016).

Agatha Bastida y Julia Revuelta. Forman parte del claustro docente
del Doctorado en Ciencias Biomédicas de la UFJX Sucre Bolivia.

Julia Revuelta. Experto técnico de ACIE (Agencia de Certificacion en
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Innovacion Espanola). Desde el ano 2014 formo parte del equipo de
expertos evaluadores de proyectos para la aplicacion de incentivos
fiscales de I+D+i. Desde mi incorporacion a esta red cientifica he
participado en la evaluacion de mas de 50 proyectos. Desde el afio
2016 soy miembro del Comité Cientifico de dicha institucién, como
responsable del area de Quimica Farmacéutica.

Alfonso Fernandez-Mayoralas. “Coordinador y ponente de la sesion
“‘New ligands and drugs for brain disease” del curso “XV Summer
Tedfilo Hernando’s School of Pharmacology of the Menéndez
Pelayo’s International University”. (Julio 25 - 29, 2016, Santander).

Alfonso Fernandez-Mayoralas. Participante (2 horas) en la
asignatura de Quimica Organica Bioldgica del Master en Quimica
Organica de la Universidad Auténoma de Madrid, del curso 2016-
2017, con la conferencia: “Biocatalisis en sintesis de carbohidratos
con aplicaciones biomédicas: desde el laboratorio a la creacién de
una empresa’.

Alfonso Fernandez-Mayoralas. Participante (2 horas) en la
asignatura de Quimica Organica Bioldgica del Master en Quimica
Organica de la Universidad Auténoma de Madrid, del curso 2017-
2018, con la conferencia: “De la quimica a la biologia, un viaje de
ida y vuelta: Reacciones bioortogonales y sintesis enzimatica”.

Cloning of a 4-O-endosulfatase from Bacteroides thetaiotaomicron
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Neurofilament Expression in PC12 cells
(3 days in vitro, with Laminin)

BDNF + BDNE + BDNE - BDNF - Actividades de divulgacion
S Taller: “Ciencia Divertida”. O. Garcia (ICTP-CSIC) y J. Revuelta
(IQOG-CSIC). Colegio Corazén Inmaculado, Madrid. 4 de noviembre
LC-4,6 LC-4S LC-65(25%) de 2018.
COMPOUNDS Taller: “Ciencia en Femenino”. J. Revuelta. IES Ramiro de
Maeztu. 8 de marzo de 2018.
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Selective modification of the 3’’-amino group of Kanamycin
prevents significant loss of activity in resistant bacterial strains
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Grupo de
Glicomiméticos y Nanomateriales

José Luis Chiara

Enrique Mann

Alberto Blazquez-Moraleja

Nuestra investigacion tiene como objetivo el disefo, sintesis y
estudio de nuevos materiales moleculares y nanoestructurados para
aplicaciones biomédicas y foténicas avanzadas. Para este objetivo,

el grupo colabora activamente con grupos de fotofisica (Prof. I.
Lopez-Arbeloa, UPV), laser (Prof. |. Garcia-Moreno, IQFR-CSIC),
biomedicina (Dr. M. D. Chiara, Instituto de Oncologia de Asturias-
Universidad de Oviedo) y bionanomateriales (Prof. O. J. Rojas,
Aalto University, Finlandia), con los que compartimos proyectos y
personal en formacién en un entorno multidisciplinar.

Un nuevo tipo de colorantes fluorescentes del grupo de los BODIPY
con estructura B-espiranica rigida, disefiados y sintetizados en el
grupo, han demostrado ser los primeros fluoréforos que muestran
agregacion de tipo J en disolventes organicos puros. Gracias a
su rigidez estructural, los nuevos colorantes presentan ademas
fotoestabilidades y rendimientos cuanticos muy elevados y una alta
eficiencia laser con emision dual.

El grupo ha descrito también la preparacion del primer nanocubo de
geometria Janus (es decir, con dos caras opuestas quimicamente
distintas) y estructura bien definida. Para ello, se ha desarrollado
una aproximacioén sintética basada en una reaccién “click” multiple
y altamente eficiente controlada por simetria.

H. Manzano, I. Esnal, T. Marques-Matesanz, J. Bafiuelos, |. Lopez-
Arbeloa, M. J. Ortiz, L. Cerdan, A. Costela, |. Garcia-Moreno, J. L. Chiara.
“‘Unprecedented J-Aggregated Dyes in Pure Organic Solvents”. Adv.
Funct. Mater. 2016, 26, 2756—2769 (DOI: 10.1002/adfm.201505051).

A. Blazquez-Moraleja, M. E. Pérez-Ojeda, J. R. Suarez, M. L.
Jimeno, J. L. Chiara. “Efficient multi-click approach to well-defined
two-faced octasilsesquioxanes: the first perfect Janus nanocube”.
Chem. Commun. 2016, 52, 5792-5795 (DOI: 10.1039/c6cc00896h).


https://orcid.org/0000-0002-8153-1852

|. Saenz-de-Santa-Maria, C. Bernardo-Castifieira, E. Enciso, |.
Garcia-Moreno, J. L. Chiara, C. Suarez, M. D. Chiara. “Control of long-
distance cell-to-cell communication and autophagosome transfer
in squamous cell carcinoma via tunneling nanotubes”. Oncotarget
2017, 8, 20939-20960 (DOI: 10.18632/oncotarget.15467).

A. Blazquez-Moraleja, L. Cerdan, |I. Garcia-Moreno, E. Avellanal-
Zaballa, J. Bafuelos, M. L. Jimeno, |. Lopez-Arbeloa, J. L. Chiara.
Stereochemical and Steric Control of Photophysical and Chiroptical
Properties in Bichromophoric Systems. Chemistry A European
Journal, 24, 3802-3815 (2018).

Sintesis y caracterizacion de materiales nanoestructurados
sensibilizados con colorantes para aplicaciones
optoelectrénicas y biomédicas (MAT2014-51937-C3-1-P).
Entidad financiadora: MINECO

Entidades participantes: Instituto de Quimica Organica General
(IQOG-CSIC), Instituto de Quimica-Fisica Rocasolano (IQFR-
CSIC), Universidad Complutense de Madrid, Universidad del Pais
Vasco.

Duracién: 01-01-2015 hasta: 31-12-2017

Investigadores responsable y coordinadores: Jose Luis Chiara
(IQOG-CSIC); Inmaculada Garcia-Moreno (IQFR-CSIC).

Materiales fotonicos como marcadores en bioimagen (MAT2015-
68837-REDT).

Entidad financiadora: MINECO.

Entidades participantes: Instituto de Quimica-Fisica Rocasolano
(IQFR-CSIC), Instituto de Quimica Organica General (IQOG-CSIC),
Universidad Complutense de Madrid, Universidad del Pais Vasco,
Hospital Universitario de Asturias.

Duracién: 01-01-2015 hasta: 31-12-2016.

Investigadora responsable: Inmaculada Garcia-Moreno (IQFR-CSIC).

Bactericidas nanomecanicos basados en celulosa para
desinfeccion de aguas (EUIN2017-85422).

Entidad financiadora: MINEICO.

Entidades participantes: Instituto de Quimica-Fisica Rocasolano
(IQFR-CSIC), Instituto de Quimica Organica General (IQOG-CSIC).
Duracién: 01-01-2017 hasta: 31-12-2018.

Investigador responsable: Jose Luis Chiara (IQOG-CSIC).

Materiales fotonicos “disefiados a medida” como marcadores
avanzados para bioimagen (MAT2017-83856-C3-1-P).

Entidad financiadora: MINEICO.

Entidades participantes: Universidad Complutense de Madrid,
Universidad del Pais Vasco.

Investigador responsable: Jose Luis Chiara Romero.

Compuestos y sus usos como sondas fluorescentes. N° de
solicitud: P201730885.

Inventores: J. L. Chiara, I. Garcia Moreno, A. Blazquez-Moraleja, M.
D. Chiara, |I. Saenz de Santa Maria.

Pais de prioridad: Espana.

Fecha de prioridad: 04-07-2017

B 5 ¥ RO

“The First Perfect Janus Nanocube”
(Chem. Commun. 2016, 52, 5792-5795)
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Grupo de Glicoquimica y
Reconocimiento Molecular

Juan Luis Asensio Alvarez

Andrés Gonzalez Santana

Laura Montalvillo Jiménez
Laura Diaz-Casado

Los trabajos del grupo de glicoquimica y reconocimiento molecular
del IQOG se centran en el estudio de procesos de reconocimiento
molecular que involucran carbohidratos desde una perspectiva
bio-organica. Los objetivos especificos del grupo durante los afios
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2016-2017 se resumen en los siguientes epigrafes:

- Enlaces CH/1T en glicoquimica: modulacion de reacciones de
glicosilacién mediante interacciones de apilamiento con sistemas
aromaticos

- Estudio sobre fendmenos de cooperatividad en redes de enlaces
CH/r

- Desarrollo de nuevos meétodos basados en RMN para el cribado
de librerias de ligandos de ARN/ADN.

El desarrollo de ligandos potentes y selectivos a partir de armazones
de baja selectividad representa uno de los retos mas exigentes en
el desarrollo de nuevas drogas (tanto por su coste econémico como
en tiempo). En el afio 2016 hemos descrito una nueva estrategia,
desarrollada en el grupo, basada en quimica combinatoria para
la optimizacion de armazones poli-aminados multivalentes como
ligandos de ADN o ARN selectivos.

El protocolo desarrollado proporciona acceso rapido a una gran
variedad de librerias de regioisomeros cuya selectividad por una diana
dada puede evaluarse en un segundo paso, combinando experimentos
de micro-dialisis, marcaje isotopico y Resonancia Magnética Nuclear.
Con objeto de ilustrar nuestra estrategia, hemos preparado 20
pequenas librerias que comprenden 100 nuevos derivados del
antibiético kanamicina-B y hemos evaluado sus propiedades de
asociacion a la diana de RNA ribosémal conocida como sitio-A.
Contrariamente a la vision convencional de la RMN como una técnica
limitada en el cribado de librerias, en este trabajo demostramos que
constituye una valiosa alternativa para la deteccién y cuantificacion
de mezclas complejas, incluso cuando estan integradas por derivados
estructuralmente relacionados (una situacion comun en el contexto de
la optimizacion de farmacos).

Adicionalmente, el trabajo desarrollado ha permitido la identificacién
de un nuevo derivado de kanamicina dotado de mayor selectividad
por su diana biologica.


https://orcid.org/0000-0001-7536-5221

‘Finding the Right Candidate for the Right Position:A Fast NMR-
assisted Combinatorial Method for Optimizing Nucleic Acids Binders”
Ester Jiménez-Moreno, Laura Montalvillo-Jiménez, Andrés G. Santana,
Ana M. Gémez, Gonzalo Jiménez-Osés, Francisco Corzana, Agatha
Bastida, Jesus Jiménez-Barbero, Francisco Javier Cafada, Irene
Gomez-Pinto, Carlos Gonzalez, Juan Luis Asensio*

J. Am. Chem. Soc. (2016), 138, 20, 6463

“The Use of Fluoroproline in MUC1 Antigen Enables Efficient Detection
of Antibodles in Patients with Prostate Cancer”

VictorJ. Somovilla, IrisA. Bermejo, Ines S. Albuquerque, Nuria Martinez-
Saéz, Jorge Castro-Lopez, Fayna Garcia-Martin, Ismael Comparion,
Hiroshi Hinou, Shin-Ichiro Nishimura, JesusJimenez-Barbero, Juan L.
Asensio, Alberto Avenoza, Jesus$ H. Busto, Ramon Hurtado-Guerrero,
Jesus M. Peregrina, Gonzalo J. L. Bernardes,*and Francisco Corzana*
J. Am. Chem. Soc. (2017), 139, 18255-18261

“Mucin architecture behind the immune response: design, evaluation
and conformational analysis of an antitumor vaccine derived from an
unnatural MUC1 fragment”

Nuria Martinez-Saez, Nitin T. Supekar, ,Magreet A. Wolfert, Iris
A. Bermejo, Ramoén Hurtado-Guerrero, Juan Luis Asensio, Jesus
Jiménez-Barbero, Jesus H. Busto, Alberto Avenoza, Geert-Jan Boons,
Jesus M. Peregrina, and Francisco Corzana*

Chemical Science (2016), 7, 2294-2301.

“Water Sculpts the Distinctive Shapes and Dynamics of the Tumor-
Associated Carbohydrate Tn Antigens: Implications for Their Molecular
Recognition”

Iris A. Bermejo, manol Usabiaga, Ismael Compafnon, Jorge Castro-
Lopez, Aran Insausti, José A. Fernandez, Alberto Avenoza, Jesus H.
Busto, Jesus Jiménez-Barbero, Juan L. Asensio, Jesus M. Peregrina,
Gonzalo Jiménez-Osés, Ramoén Hurtado-Guerrero, Emilio J. Cocinero,
Francisco Corzana

J. Am. Chem. Soc. (2018), 140, 31, 9952-9960

Referencia: CTQ2016-79255-P

Titulo Del Proyecto: Estudios sobre reconocimiento molecular de
glicésidos: bases moleculares y optimizacion de compuestos
bio-activos.

Entidad Financiadora: Ministerio de Economia y competitividad
Investigador Principal: Dr. Juan Luis Asensio.

Duracion: 30/12/2014-29/12/2019

Financiacion recibida: 159720€

Referencia del proyecto: 17-0045

Titulo Del Proyecto: Aromatic stacking in glycochemistry: Can
glycosyl cations be tamed?

Entidad Financiadora: Mizutani Foundation for Glycosciences
Investigador Principal: Juan Luis Asensio Alvarez.

Duracion: 01/04/2017-1/4/2018

Financiacion recibida: 40000€

Medalla José Barluenga concedida por el grupo de Quimica
Organica de la RSEQ 2017.
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Grupo de Sistemas Insaturados

Pedro Almendros Requena

Irene Martin Mejias

Se ha abordardo la utilidad sintética de diferentes alenos y alquinos
funcionalizados en la preparacion controlada de diversos tipos de
compuestos de interés, tanto desde el punto de vista quimico como
bioldgico. Adicionalmente se plantea el desarrollo de metodologia
sintética basada en reacciones secuenciales y procesos tandem de
funcionalizacion y ciclacién en lactamas funcionalizadas quirales.
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Nexo de unidén entre la catalisis de oro y el sinton B-lactamico.
Sintesis de compuestos “tipo caja”.

Una investigacion experimental y tedrica conjunta entre cientificos
del IQOG-CSIC y a UCM ha dado lugar a una inesperada sintesis
diastereoselectiva de compuestos tensionados “tipo caja” a partir de
alenil-B-lactamas diferentemente sustituidas utilizando catalisis de
oro. El proceso implica la ruptura simultanea de los enlaces N1-C4
y C2—C3 del anillo B-lactamico y la formacién simultanea de varios
enlaces carbono—carbono. Este trabajo se ha publicado como
comunicacion preliminar en “Stereoselective Synthesis of Strained
Cage Compounds via Gold-Catalyzed Allene Functionalization”
*Alcaide, B.; *Almendros, P.; Cembellin, S.; Fernandez, |.; Martinez
del Campo, T. Chem. Commun. 2016, 52, 10265-10268; DOI:
10.1039/c6cc03779h.

Z

$ 3
= 5 mol % [AuCIP] R y
~~ HH > 5mol % AgSbFg =
RY O x/R o
DCE, uwave, T, t S 5
N_ R
0] R1 H H
13 examples

up to 85% vyield
R2 = aryl, heteroaryl, alkenyl; R® = H, alkyl

Sintesis diastereoselectiva de compuestos tensionados “tipo caja” catalizada por Au(l)

Sintesis de ciclobutenos funcionalizados a temperatura
ambiente sin el uso de metales.

En el ultimo afio, investigadores del IQOG-CSIC y de la Unidad
Asociada de Lactamas y Heterociclos Bioactivos de la UCM han
estudiado la reaccion de la especie altamente electréfila TF2C=CH2
con ynamidas para dar lugar a ciclobuteno-triflonas altamente
funcionalizadas; constituyendo un raro ejemplo de ciclacion [2+2]
en condiciones suaves de reaccion sin el uso de metales. La utilidad
sintética de estos carbociclos tensionados también se ha puesto de


https://orcid.org/0000-0001-6564-2758

manifiesto. Estosresultados se han publicado como articuloen “Direct
Metal-Free Entry to Aminocyclobutenes or Aminocyclobutenols from
Ynamides. Synthetic Applications” *Alcaide, B.; *Almendros, P;
Lazaro-Milla, C. Chem. Eur. J. 2016, 22, 8998-9005; DOI: 10.1002/
chem.20160104 (seleccionado como Hot Paper).

R'= Ar R'= Ar
with EDG  THy . EWG yihepe
—_— /'l: + R'—=——N
adventitious Ti R?
b RT ] RT RT | ZOH
IT_WG EWG T¥ %WG
RZN ~—t" 11 R‘E N -Tf R2N" - T
| i
R‘I'?_J R! R'7
OH 10 examples 0z
17 examples up to quantitative yield & examples
up to 90% yield up to 68% vyield
J Tf l
a ATF I\\\ -\\\\:/-Tf
rR' - EWG Ar\T/;xN,EWG Ar\\Té‘xN,EWG
l; R? 0z R? 0z R?
7 examples 4 examples 6 examples

quantitative yields  up to 67% yield up to quantitative yield

Estudio de la ciclacion [2+2] de ynamidas con Tf2C=CH2 para la preparacion selectiva
de ciclobutenos y su utilidad sintética

Arilacion de alcoholes propargilicos catalizada por complejos
de oro e inducida por luz visible.

Este logro se ha conseguido gracias a una investigacion conjunta
entre cientificos del IQOG-CSIC y de la UCM. Se ha estudiado el
acoplamiento arilante de alquinoles y sales de diazonio en presencia
de luz y sales de Au(l). Tanto el exceso de oxidantes o bases como
el uso de altas temperaturas, requeridos por secuencias similares
descritas anteriormente, se eliminan en nuestro proceso fotoquimico.
Este trabajo se ha publicado en “Domino Meyer—Schuster/Arylation
Reaction of Alkynols or Alkynyl Hydroperoxides with Diazonium
Salts Promoted by Visible Light under Dual Gold and Ruthenium
Catalysis” *Alcaide, B.; *Almendros, P.; Busto, E.; Luna, A. Adv.
Synth. Catal. 2016, 358, 1526-1533; DOI: 10.1002/adsc.201600158
(numero especial titulado “Gold Catalysis: Quo Vadis?” editado por
Antonio M. Echavarren, A. Stephen K. Hashmi y Dean F. Toste).

[(Ph3P)AUNTS,] (10 mol%) ,
AN,BF, [Ru(bpy)l(PFg), (2.5 mol%) /'T\\ 3\

R?
)\\ (1 equiv) 1 ethanoliacetonitrile (3:1) R T R
\R3 RT, visible light Ar

Z=H, OH 18 examples

R',R?= H, alkyl, aryl, hetaryl Highlights up to 92% yield
Light as energy source
Mild conditions
No excess of arylating reagent
Absence of external oxidant or base

Sintesis fotoquimica de cetonas a,B-insaturadas catalizada por oro.

Catalisis de oro: Control de la reactividad ejercido por el estado
de oxidacion del metal.

Utilizando como elemento de control el estado de oxidacion
del catalizador de oro [(lll) vs ()], se ha logrado una reactividad
divergente en alquinil-lactamas. Este trabajo de investigacion
experimental y tedrica conjunta entre cientificos del IQOG-CSIC y
la UCM se ha publicado como comunicacion preliminar en “Cationic
Au(lll) versus Au(l): Catalyst-Controlled Divergent Reactivity of
Alkyne-Tethered Lactams” *Alcaide, B.; *Almendros, P.; Cembellin,
S.; Fernandez, |.; Martinez del Campo, T. Chem. Eur. J. 2017, 23,
3012-3015; DOI: 10.1002/chem.201700234.
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51-70% yield

Reactividad controlada por el estado de oxidacion del catalizador de oro
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Sintesis de heterociclos catalizada por oro e inducida por luz
visible.

Una catalisis cooperativa sal de oro/catalizador foto-redox ha
permitido el uso de sales de diazonio como reactivos de arilacion
en la sintesis de heterociclos benzo-fusionados promovida
por luz visible. Este trabajo se ha publicado como articulo en
“Photopromoted Entry to Benzothiophenes, Benzoselenophenes,
3H-Indoles, Isocoumarins, Benzosultams, and (Thio)Flavones by
Gold-Catalyzed Arylative Heterocyclization of Alkynes” *Alcaide, B.;
*Almendros, P.; Busto, E.; Herrera, F.; Lazaro-Milla, C.; Luna, A. Adv.
Synth. Catal. 2017, 359, 2640-2652; DOI: 10.1002/adsc.201700427.

O'\“ A

G Z=38, 5Se
P TMS 1 10 mol% Au (1) e A
; ArNBFy 5 5 mol% Ru ) R iR
[ b 2Ar'NBF, or  then —7 = = A nE
;;\;;I AN,BF, RT.visible fight | Nx?—*-Af &
R’ ) twofold arylation
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FG = SMe, SeMe, SO;NHMe, Nj

LI%, 5

10 mol% Au (1) Ar!

,/” s

= 2.5 mol% Ru (Il) L _Ar
T/\“j/ + 2ArNBF —— & r’ |/l\‘~(])’
Lz OMe RT, visible light =

twolold arylation o
0 10 mol% Au (1)
Il 25 mol% Ru i)

T X _+A|NBF¢ Lj\j\
M RT visible light A

monoarylation
£=08

Sintesis fotoquimica catalizada por oro de heterociclos

Sintesis verde de benzoinas desde alquinos.

Como alternativa conveniente a la condensacién benzoinica
cruzada, se ha descrito la preparacién directa de a-hidroxi-cetonas
desde alquinos terminales en condiciones de oxidacién aerdbica
usando sales de diazonio como la fuente de areno y una molécula
organica como catalizador. Este trabajo se ha publicado como
comunicacion preliminar en “De Novo Synthesis of a-Hydroxy
Ketones via Gallic Acid-Promoted Aerobic Coupling of Terminal
Alkynes with Diazonium Salts” *Alcaide, B.; *Almendros, P,;
Fernandez, |.; Herrera, F.; Luna, A. Chem. Eur. J. 2017, 23, 17227-
17230; DOI: 10.1002/chem.201705106.

COOH

| L
HO™ ™ |::'f. "OH
OH
R— + ArN-BF, : R ,L

H,0 A

19 examples
up to 71% vyield

metal-free 05
no heating
no irradiaton

Preparacioén aerdbica directa de a-hidroxi-cetonas desde alquinos

A Facile Synthesis of Blue Luminescent [7]Helicenocarbazoles
Based on Gold-Catalyzed Rearrangement-lodonium Migration
and Suzuki-Miyaura Benzannulation Reactions.

B. Alcaide, P. Almendros, C. Aragoncillo, E. Busto, Lépez- C. G.
Calixto, M. Liras, V. A. de la Pefia O’'Shea, A. Garcia-Sanchez,
H. V. Stone. Chem. Eur. J. 2018, 24, 7620-7625; DOI: 10.1002/
chem.201801179 (seleccionado como Hot Paper).

Se han preparado nuevos azahelicenos que presentan interesantes
propiedades fotofisicas en una secuencia sintética de cuatro
etapas catalizadas por metales. Estos [7]helicenocarbazoles son
luminéforos azules muy eficientes.
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Sintesis de [7]helicenocarbazoles luminiscentes

Divergence in Ynone Reactivity: Atypical Cyclization by
3,4-Difunctionalization versus Rare Bis(cyclization).

Alcaide, B.; Almendros, P.; Lazaro-Milla, C.; Delgado-Martinez, P.
Chem. Eur. J. 2018, 24, 8186-8194; DOI: 10.1002/chem.201800630.
La reaccion de ciclacién de diferentes ynonas con Tf2C=CH2,
generado in situ, ha dado lugar a una preparacion divergente de
dos tipos de ftriflonas, bien a heterociclos de seis eslabones o a
heterociclos fusionados de cinco eslabones.

i | O
9 ' new Y-C and
‘F‘S | C-C bonds
(0] RT /|\.

E | RS / YR 5 examples
| a-.‘:.‘s\R . B i)/ Y=8,86,0 ypto84% yield

o

o 110 °C

YZ \ 0—
YZ = OH, OMe, CTf, .-‘As N % -Tf new Y-C, C-C,
NHG, SMe, SeMe I " N\ and C-O bonds
“‘77_ 23 examples
metal-free; ; no irradiaton Y =8, Se,NG yp to 91% yield

Sintesis de bis(triflil)flavonas, bis(triflil)tioflavonas, bis(triflil)selenoflavonas, (triflil)benzotienopiranos,
(triflil)benzoselenofenopiranos, (triflil)vinil auronas, y (triflil)piranoindoles

Transition Metal-Free Controlled Synthesis of Bis[(Trifluorome-
thyl)Sulfonyl] Ethyl-Decorated Heterocycles.

P. AlImendros, H. Yanai, S. Hoshikawa, C. Aragoncillo, C. Lazaro-Mi-
lla, M. Toledano-Pinedo, S. Takahashi, B. Alcaide. Org. Chem. Front.
2018, 5, 3163-3169; DOI: 10.1039/c8qo00955d.

Varios heterociclos han reaccionado con una sal de 2-fluoropiridinio
para dar lugar de forma controlada a aductos fluorados a través
de una reaccion de bis[(trifluorometil)sulfonil]etilacion. De particular
interés ha sido la modificacion estructural de varios medicamentos
comerciales como Phenazone y Edaravone.

CHT,
- { coMe
| & == 7 examples
p
F7ON RN\ Z™R'  upto96%
i e yield
Het—H ———— THHC.__Het 4] e

Hetl = sydnone
xamples (up to quantitative yield)

Hel = indole, pyrrole, oxazole, thiazole, imidazole,
tetronates, coumarin, benzofuran, 1H-pyrazole,
1H-pyrazol-3-one, and sydnone

metal- and catalyst-free;

Sintesis directa de heterociclos funcionalizados con un grupo bis|[(trifluorometil)sulfonilo

Autores (p.o. de firma): Alcaide, B.; Almendros, P.; Aragoncillo, C.;
Fernandez, |.; Gdmez-Campillos, G.

Titulo: Metal-Free Allene-Based Synthesis of Enantiopure Fused
Polycyclic Sultones.

Revista: Chem. Eur. J. 2016, 22, 285-294; DOI: 10.1002/
chem.201504045.
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Autores (p.o. de firma): Alcaide, B.; Almendros, P.; Martin-Montero,
R.; Ruiz, M. P.

Titulo: Allene-Based Gold-Catalyzed Stereodivergent Synthesis of
Azapolycyclic Derivatives of Unusual Structure.

Revista: Adv. Synth. Catal. 2016, 358, 1469-1477; DOI: 10.1002/
adsc.201501145 (numero especial titulado “Gold Catalysis: Quo
Vadis?” editado por Antonio M. Echavarren, A. Stephen K. Hashmi
y Dean F. Toste).

Autores (p.o. de firma): Alcaide, B.; Alimendros, P.; Gonzalez, A. M.;
Luna, A.; Martinez-Ramirez, S.

Titulo: Palladium Nanoparticles in Water: A Reusable Catalytic
System for the Cycloetherification or Benzannulation of a-Allenols
Revista: Adv. Synth. Catal. 2016, 358, 2000-2006; DOI: 10.1002/
adsc.201501132.

Autores (p.o. de firma): Alcaide, B.; Almendros, P.; Cembellin, S.;
Martinez del Campo, T.; Mufoz, A.

I[ron-Catalyzed Domino Indole Fluorination/Allenic Aza—Claisen
Rearrangement.

Revista: Chem. Commun. 2016, 52, 6813-6816; DOI: 10.1039/
c6cc02012g.

Autores (p.o. de firma): Alcaide, B.; Almendros, P.; Busto, E.; Lazaro-
Milla, C.

Titulo: Photoinduced Gold-Catalyzed Domino C(sp) Arylation/
Oxyarylation of TMS-Terminated Alkynols with Arenediazonium
Salts.

Revista: J. Org. Chem. 2017, 82, 2177-2186; DOI: 10.1021/acs.
joc.6b03006.

Autores (p.o. de firma): Alcaide, B.; Almendros, P.; Lazaro-Milla, C.
Titulo: Regioselective Synthesis of Heteroatom-Functionalized
Cyclobutene-Triflones and Cyclobutenones.

Revista: Adv. Synth. Catal. 2017, 359, 2630-2639; DOI: 10.1002/
adsc.201700492.
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Autores (p.o. de firma): Alcaide, B.; Almendros, P.; Aparicio, B.;
Lazaro-Milla, C.; Luna, A.; Nieto Faza, O.

Titulo: Gold-Photoredox Cocatalyzed Tandem Oxycyclization/
Coupling Sequence of Allenols and Diazonium Salts with Visible
Light Mediation.

Revista: Adv. Synth. Catal. 2017, 359, 2789-2800; DOI: 10.1002/
adsc.201700598.

Autores (p.o. de firma): Alcaide, B.; Almendros, P.; Cembellin, S;
Martinez del Campo, T.; Palop, G.

Titulo: Allenols versusAllenones: Rhodium-Catalyzed Regiodivergent
and Tunable Allene Reactivity with Triazoles.

Revista: Chem. Eur. J. 2017, 23, 13754-13759; DOI: 10.1002/
chem.201702468.

Eco-friendly Cyclization Reaction of Allenols Catalyzed
by Palladium Nanoparticles (PdNPs) in Water. Alcaide, B,;
Almendros, P.; Gonzalez, A. M.; Luna, A. Congreso Internacional:
CAFC-11 (11" International Congress on Catalysis and Fine
Chemicals). Comunicacion oral. Lyon (Francia). 2016.

New catalytic process using palladium nanoparticles for the
construction of potentially bioactive heterocycles. Alcaide, B.;
Almendros, P.; Luna, A. Congreso Internacional: 14th International
Conference on Nanomaterials and Nanotechnology. Comunicacion
oral. Madrid (Espafa). 2017.



Sintesis De Compuestos De Alto Valor Anadido Mediante
Procesos Eficientes De (Carbo) Heterociclacion En Alenos
Funcionalizados.

Entidad Financiadora: MINECO, Ref. CTQ2012-33664-C02-02.
Duracion: enero 2013 - diciembre 2016.

Investigador principal: Pedro Aimendros Requena.

Financiacion total: 46.800€.

Procesos cataliticos de ciclaciéon y/o reagrupamiento en alenos
y alquinos. Aplicacion a la sintesis eficiente de productos de
alto valor anadido.

Entidad financiadora: MINECO, Ref. Ctq2015-65060-C2-2-P.
Duracion: enero 2016 - diciembre 2018.

Investigador principal: Pedro Almendros Requena.

Financiacion total: 55.660€.

Nuestro grupo mantiene una estrecha colaboracion con varios
investigadores del Departamento de Quimica Organica | de la
Universidad Complutense de Madrid (UCM) a través de la Unidad
Asociada al CSIC “Lactamas y Heterociclos Bioactivos”.

Nuevos Métodos Cataliticos de Ciclacién/Transposicion de
Alenos Basados en Metales de Transicion.

Sara Cembellin Santos.

Complutense de Madrid. Facultad de Quimica. 2017
Calificacion: Sobresaliente “cum laude”.

Nuevas Metodologias Sintéticas Basadas en Alenos, Alquinos
y Heterociclos Bioactivos

Miriam Seves del Cerro.

Complutense de Madrid. Facultad de Quimica. 2016.

Calificacion: Sobresaliente.

Alenos y Heterociclos Bioactivos: Aplicaciones Sintéticas.
Fernando Herrera Garcia.

Complutense de Madrid. Facultad de Quimica. 2016.
Calificacion: Sobresaliente.

Nuevas Estrategias Sintéticas Basadas en Heterociclos
Bioactivos y Sistemas Insaturados.

Mireia Toledano Pinedo.

Complutense de Madrid. Facultad de Quimica. 2017.

Callificacion: Sobresaliente.

Nuevas Metodologias Sintéticas Basadas en Alenos, Alquinos
y Heterociclos Bioactivos.

Imanol Burgos Redondo.

Complutense de Madrid. Facultad de Quimica. 2017.

Calificacion: Sobresaliente.

Nuevas Estrategias Sintéticas Basadas en Alenos y Heterociclos
Bioactivos.

Borja Aparicio Gil.

Complutense de Madrid. Facultad de Quimica. 2017.

Calificacion: Sobresaliente.

Nuevas Metodologias Sintéticas Basadas en Alenos, Alquinos
y Heterociclos Bioactivos.

Guillermo Pedro Palop Clares.

Complutense de Madrid. Facultad de Quimica. 2017.

Calificacion: Sobresaliente.
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Candidatura espanola seleccionada para participar en la 672
Reunién Lindau de Premios Nobel (Quimica) que se celebré en
Lindau (Alemania) del 25 al 30 de junio de 2017, a la solicitud
presentada por la Dra. Sara Cembellin Santos (perteneciente a
la Unidad Asociada al CSIC “Grupo de Lactamas y Heterociclos
Bioactivos” y cuyo Director de Tesis fue el Dr. Pedro Almendros).

HZB
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Grupo de Péptidos y Compuestos ||

Aromaticos (PEPARO) ,

Bernardo Herradén Garcia

Nuestros temas de mas recientes abarcan un amplio rango de la
quimica, incluyendo la sintesis organica, compuestos bioactivos,
estructura e interacciones de compuestos aromaticos y péptidos,
toxicologia computacional, materiales nanoestructurados
(preparacién, caracterizacion y propiedades), disefo y preparacion
de liquidos i6nicos para electrolitos de baterias y condensadores, y
materiales composites derivados de grafeno.

Una de las patentes de nuestro grupo —describiendo la obtencion
de materiales composites de grafeno y solicitada en 2014— ha
sido extendida a Europa, Estados Unidos y 10 paises mas y ha
dado lugar a la creacién de la empresa (Gnanomat) en 2014, de
la que soy socio fundador. En sus comienzos, la empresa obtuvo
numerosos reconocimientos y galardones, la mayoria de caracter
honorifico. A partir de junio de 2016, Gnanomat consiguié importante

financiacién en proyectos NEOTEC del CDTI (MINECO), en el Foro
de Emprendedores de la Fundacion REPSOL y tres proyectos
europeos para pequefias y medianas empresas de base tecnolégica
(SME Instruments) dotadas, en su conjunto, con mas de 2 millones
de euros de subvencion. El 24 de septiembre de 2018, el 55,2% de
Gnanomat fue adquirida por la empresa britanica Versarien, una
compafia dedicada al desarrollo de materiales para aplicaciones
tecnoldgicas.

J. F. Vélez, M. B. Vazquez-Santos, J. M. Amarilla, P. Tartaj, B.
Herraddn, E. Mann, C. del Rio, E. Morales. Asymmetrical imidazolium-
trialkylammonium room temperature dicationic ionic liquid electrolytes
for Li-ion batteries. Electrochimica Acta 2018, 280, 171-180.

B. Herraddn. Quimica y biomedicina. Busqueda de inhibidores de
calpaina, una proteasa con multiples actividades. Acta Cientifica y
Tecnoldgica 2018, 9-17.

La quimica orgénica en la JAE y en los primeros afos del CSIC: de
Rodriguez Carracido a Lora Tamayo. Bernardo Herradén Garcia
en Ciencia y Técnica en la Universidad. Trabajos de Historia de las
Ciencias y de las Técnicas. Volumen I, 199-211. Dolores Ruiz-Berdun
(editora). Universidad de Alcala, servicio de publicaciones. 2018, ISBN:
978-84-16978-80-9.
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J.F. Vélez, L.V. Alvareza, C. del Rio, B. Herraddn, E. Mann, E. Morales.
Imidazolium-based Mono and Dicationic lonic Liquid Sodium Polymer
Gel Electrolytes. Electrochimica Acta 2017, 241, 517-525.

I. de Miguel, E. Morales, B. Herradén, C. del Rio, E. Mann. Synthesis
and characterization of oligo(oxyethylene)-functionalized thiazolium
based room temperature ionic liquids. Tetrahedron Letters 2016, 57,
3291-3293.

| de Miguel, M. Velado, B. Herraddn, E. Mann. Synthetic studies on the
application of the intramolecular azide-alkene 1,3-dipolar cycloaddition
reaction in the construction of the core structure of complex alkaloids.
Tetrahedron 2016, 72, 4617-4625.

Rearrangements in carbohydrate templates to the way to peptide-
scaffold hybrids and functionalized heterocyles. B. Herraddn, I. de
Miguel, E. Mann. En Domino and Intramolecular Rearrangement
Reactions as Advanced Synthetic Methods in Glycoscience (editors:
Zbigniew J. Witczak y Roman Bielski) 2016, 279-296 (ISBN:
9781119044208).

En el periodo 2016-8, ha impartido dos conferencias invitadas y ha sido
moderador de una sesion cientifica en dos congresos: Xlll Congreso
de la SEHCYT y XXXVI Reunion Bienal de la Real Sociedad Espafiola
de Quimica.

Coautor de seis comunicaciones cientificas —en formato cartel—
en tres congresos internacionales sobre baterias y dispositivos
electroquimicos de almacenamiento de energia.

Electrolitos de liquidos idonicos y electrodos basados en
coloides porosos como combinaciones avanzadas para
baterias seguros con amplio rango de temperatura de trabajo.
Entidad financiadora: Ministerio de Ciencia e Innovacion; referencia:
MAT2014-54994-R.

Duracién: Desde enero de 2015 hasta junio de 2018.

Investigador principal: Dr. Enrique Morales.

Financiacion: 217.800 €.

Placa de Honor de la Asociacion Espafiola de Cientificos (AEC) en
2016.

Insignia de oro y brillante de la Asociaciéon de Quimicos de Madrid
(AQM) en 2016.

Articulos sobre divulgacion cientifica, politica
cientifica e historia de la ciencia

En el periodo 2016-8, Bernardo Herradén es el autor de 13 articulos
sobre estas tematicas en revistas en papel. Los mas recientes se
indican a continuacion:

- La madre del algebra moderno. Principia 2018, temporada 4,
episodio 2.



- Efemérides quimicas de 2018. 100cias@uned. Revista de la
Facultad de Ciencias de la UNED 2018, #11.

- Quimica y biomedicina. Busqueda de inhibidores de calpaina, una
proteasa con multiples actividades. Acta Ciencia y Tecnologia 2018
#28, 9-17.

- Semblanza de Manuel Seara Valero, galardonado con la Placa
de Honor de la Asociacion Espafiola de Cientificos. Acta Ciencia
y Tecnologia 2018 #28, 34-35.

- Una fantasia sobre Conversaciones de Quimica. Principia 2018,
temporada 3, episodio 7.

- La quimica y el cine: las ensefianzas de Breaking Bad. Enlace,
2018, #42,16-17.

Ponencias en cursos de verano

En el periodo 2016-8, ha sido ponente en nueve sesiones de seis
cursos de verano. A continuacion, se indican los del afio 2018, ambas
celebradas en VIl Escuela de verano sobre historia de la quimica.
Las Sociedades Quimicas en el centenario de la Fundacién de la
IUPAC vy el afio internacional de la Tabla Periddica (Universidad de
La Rioja). Logrofo, 12 de julio de 2018.

- Conmemoraciones quimicas en 2018. Ponencia en la mesa
redonda Las efemérides quimicas en 2018-9.

- Las dos caras de la Ciencia. Centenario del Premio Nobel a Fritz
Haber. Bernardo Herradon.

Ponencias en otros cursos

Bernardo Herraddn ha sido ponente en 27 sesiones en 10 cursos.
La mayoria de los cursos han sido de formacion de docentes
preuniversitarios. A continuacion, se detallan las conferencias en el
curso CTIF-Este de formacién de profesorado Nuevas herramientas
didacticas para la ensefnanza de la quimica, celebradas en el ano
2018:

- Quimica y cine. Coslada (Madrid), 4 de diciembre de 2018.

- Quimica y medioambiente. Coslada (Madrid), 4 de diciembre de
2018.

- La historia de la quimica como herramienta didactica. Coslada
(Madrid), 15 de noviembre de 2018.

- Quimica y sociedad. Coslada (Madrid), 13 de noviembre de 2018.

- La industria farmacéutica. Controversias en biologia y biomedicina
con repercusion social. Alcala de Henares (Madrid), 1 de marzo de
2018.

- Quimica y cine. Alcalad de Henares (Madrid), 5 de febrero de 2018.

- Quimica y ordenadores. Alcala de Henares (Madrid), 31 de enero
de 2018.

- La historia de la ciencia (y la biografia de los cientificos) como
herramienta didactica. Alcala de Henares (Madrid), 17 y 22 de
enero de 2018.

- Los avances de la quimica y su impacto en la sociedad. Alcala de
Henares (Madrid), 15y 17 de enero de 2018.
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Direccion del curso Los avances de la quimica y su
impacto en la sociedad

Bernardo Herraddn es el director de este curso. En el periodo 2016-
8 se celebraron las dos ultimas ediciones del curso: 2016 (final de
la quinta edicion) y 2018 (sexta edicién).

Disponemos de un canal de YouTube (https://www.youtube.com/
channel/UCCzusoEkQi2TbxBw8tPKGDg/videos) donde colgamos
los videos de las sesiones (hasta ahora 33 videos). Los videos
disponibles hasta este momento han sido vistos mas de 13.600
veces en el canal de YouTube, pero también se pueden visionar en
la web del curso (https://educacionquimica.wordpress.com/) que
es la mejor via para su difusion, pues esta web tuvo casi 600.000
visitas en 2018, con un aumento de alrededor del 20% anualmente.
Hay que destacar que la web es muy popular en Latinoamérica,
especialmente en México (el pais hispanoparlante mas poblado con
una importante industria e investigacion en quimica).

También hay que mencionar que la asistencia al curso sirve para que
los profesores de secundaria puedan tener créditos académicos de
la Comunidad de Madrid (a través de un acuerdo con la Asociacion
de Quimicos de Madrid).

Conferencias y ponencias de difusion de la cultura
cientifica, politica cientifica e historia de la ciencia

Ponente en 56 conferencias —la mayoria en centros educativos—.
Las del afio 2018 se indican a continuacion.

- Los elementos quimicos en nuestra vida cotidiana. 2019: Afo
Internacional de la Tabla Periédica. Conferencia en el CAUM,
Madrid.

- Ensenar y aprender quimica con el cine. Conferencia en la Casa
de la Ciencia. Valencia.

56

- Papel de las sociedades cientificas, los museos y la divulgacion
en la formacién de la ciudadania. Universidad de Valencia, Burjasot.

- Descubrimiento de farmacos: aspectos sociales € historicos
Conferencia inaugural en el Master Interuniversitario ‘Descubrimiento
de farmacos’ (UCM, UAH, USP-CEU). Facultad de Farmacia, UCM.

- La quimica y el deporte. Conferencia en el IES Doctor Sancho de
Matienzo. Villasana de Mena (Burgos).

- Ciencia, arte, humanidades: juna Unica cultura! Conferencia en el
IES Doctor Sancho de Matienzo. Villasana de Mena (Burgos).

- La quimica cotidiana: cosmética, polimeros y medio ambiente.
Bernardo Herradon. Conferencia en la Universidad de Alicante.
San Vicente de Raspeig (Alicante).

- Los hitos de la historia de la quimica y su impacto en la sociedad.
Bernardo Herradén. Conferencia en el Ateneo de Madrid.

- Del benceno al grafeno: de la investigacion académica a la
creacion de empresas. Conferencia en la UNED, Madrid, 10 de
mayo de 2018.

- La quimica de nuestras aficiones. Bernardo Herraddn. Conferencia
en el lll Congreso Cientificate, MUNCYT, Alcobendas (Madrid).

- La ciencia republicana. Conferencia en la XVI Jornadas de
la Cultura de la Republica, 9-11 de abril de 2018, Universidad
Auténoma de Madrid.

- ¢ Qué es la quimica? ;Qué hace un quimico? La importancia
de la cultura cientifica. Bernardo Herradon. Conferencia en el
CENQUIOR-CSIC dentro de las jornadas 4° ESO+EMPRESA 2018.

- La quimica de las cosas que nos gustan. Conferencia en el IES
Emperatriz Maria de Austria, Madrid.



- Farmacos: aspectos historicos y sociales. Conferencia en el
Instituto/Fundacion Tedfilo Hernando, UAM, Madrid.

- ¢Un futuro para la ciencia? Bernardo Herradon. Conferencia en la
VI edicion del curso de divulgacion Los Avances de la Quimica y
su Impacto en la Sociedad. Madrid.

- Mujeres y quimica (algunas figuras relevantes). Conferencia en el
Colegio San Ramoén y San Antonio en la Semana de la Mujer y la
Nifa en la Ciencia. Madrid.

- Laensefanzay la divulgacién de la quimica en el cine. Conferencia
en la Universidad de Alcala. Alcala de Henares (Madrid).

Sitios de internet

Pagina web y blog (https://educacionquimica.wordpress.com/)
con informaciéon sobre el curso de divulgacién ‘Los avances
de la quimica y su impacto en la sociedad’ y material educativo,
informacion sobre avances cientificos e historia de la ciencia.
Administrador de un canal de YouTube (Avances-Quimica Sociedad)
y de varios grupos y paginas de Facebook y Twitter. Enlaces:
YouTube:
https:/lwww.youtube.com/channel/lUCCzusoEkQi2ThxBw8tPKGDg/videos
Twitter (@quimicaSociedad):
https://twitter.com/QuimicaSociedad

Pagina de Facebook (Todo es Quimica-2012):
https://www.facebook.com/todoesquimica2012/

Grupo de Facebook (Quimica):
https://www.facebook.com/groups/AvancesQuimica/

Grupo de Facebook (Ensefianza, Historia, Filosofia y Divulgacion
de la Ciencia):

https://www.facebook.com/groups/ehfdquimica/

Efemérides cientificas, biografias de cientificos e
historia de la ciencia (articulos en internet)

Bernardo Herraddn frecuentemente publica breves posts recordando
efemérides cientificas en las diversas paginas y grupos de Facebook
que gestiona. Algunos articulos mas elaborados se publican en las
webs Los avances de la quimica (ver menu lateral de
https:/leducacionquimica.wordpress.com/) y de Principia
(http://principia.io/efemerides/).

Para esta ultima web he escrito alrededor de 70 efemérides (entre
2016 y 2018). En la web de Los avances de la quimica se han
publicado o enlazado alrededor de 200 articulos sobre historia de
la ciencia.

Participacion en programas de radio y television

Bernardo Herradon es colaborador habitual en el programa A Hombros
de Gigantes de RNE, en la que desde 2011 he mantenido secciones
fijas. Entre 2016 y 2018 ha hablado sobre Grandes libros de ciencia
(en total unos 30 programas sobre esta tematica entre 2016 y 2018).

Algunos enlaces y podcasts de sus intervenciones pueden consultar
en la pagina web https://educacionquimica.wordpress.com/.
Aparte de las participaciones en la seccién Grandes libros de ciencia,
también ha intervenido en alrededor de 25 programas de radio y
television entre 2016 y 2018.

Colaboraciones en articulos y reportajes en prensa

Ha participado o se le ha consultado para elaborar alrededor de 10
reportajes en prensa (papel e internet).
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Exposiciones

Asesor cientifico de la exposicion Ciencia de Acogida
(http://cienciadeacogida.org/es/), que ha organizado Principia y que
ha estado expuesta en CentroCentro en 2017.

Jurado en certadmenes cientificos

Bernardo Herraddn ha sido jurado en nueve certamenes cientificos en
el periodo 2016-8.

Actividades educativas preuniversitarias

Aparte de las numerosas conferencias impartidas en centros de
ensefanza, del curso de divulgacién Los Avances de la Quimica y
su Impacto en la Sociedad, y de la organizacion de las Olimpiadas
de Quimica de Madrid (mencionadas mas arriba), Bernardo Herradén
ha realizado algunas dos talleres dirigidas a estudiantes de todos los
niveles preuniversitarios: desde infantil a bachillerato.
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Roberto Fernandez de la Pradilla

Alma Viso

Marina Velado

Monica Alvarez

Marta Garcia-Avello

Saul Alberca Manzano
Isabel Valencia Nieto

Jaime Tostado Sanchez
Alexandra Garcia Crespo
Jorge Martinez Hidalgo
Stefany Cruz Ordofiez
Sofia Martinez-Vara de Rey

Grupo de Sintesis

!

Asimétrica con Sulféxidos ,

En nuestro grupo se investiga en distintos proyectos que
procuran enlazar el desarrollo de metodologia sintética (nuevas
reacciones, nuevos elementos de control, etc.) con su posterior
aplicacion a la preparacion de productos biolégicamente activos
y estructuralmente complejos. Nuestras contribuciones se centran
en problemas fundamentales como el control de la regio-, estereo-
y enantioselectividad en sintesis asimétrica utilizando auxiliares
quirales de azufre, para el desarrollo de nuevos receptores y
catalizadores organometalicos quirales, moléculas aciclicas y
heterociclos oxigenados y nitrogenados.

Nuevos receptores y catalizadores organometalicos quirales
que incorporan azufre. En este periodo, nuestro equipo ha
continuado involucrado en un proyecto conjunto con el grupo de
Quimica Bio-Organometalica (Dra. Carmen de la Torre, 1QOG y
Dr. Miguel Angel Sierra, UCM) dirigido a la sintesis de entidades
moleculares quirales de naturaleza organometalica para desarrollar
nuevos agentes complejantes, biomoléculas y catalizadores que
incorporan grupos funcionales basados en azufre.
http://www.biorganomet.es/.

Transposicion sulfoxido-sulfenato. Nuestro equipo ha realizado
una extensa recopilacién de la investigacion desarrollada en torno
a este proceso de transposicion 2,3-sigmatrépica por el cual los
suféxidos alilicos dan lugar, generalmente de modo reversible a
sulfenatos alilicos que en presencia de tiéfilos proporcionan los
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correspondientes alcoholes alilicos. Esta revisién publicada en la
revista Chemical Reviews 2017, 117, 14201-14243, ofrece una
vision completa de este proceso y de sus aplicaciones en la sintesis
de productos naturales y bioactivos.

Transposicion de Overman y cicloadicion Diels-Alder sobre
sulfoxidos insaturados. Hemos desarrollado condiciones de
reaccién para llevar a cabo la transposicién 3,3-sigmatropica
tipo Overman, obteniendo diastereoselectivamente sulfinil
tricloroacetamidas con muy buenos rendimientos. Esta transposicion
sobre sulféxidos bis-alilicos se dirige selectivamente al doble enlace
rico en electrones y nos ha proporcionado sulféxidos dienilicos,
sobre los que transcurre la cicloadicion 4+2 con N-fenilmaleimida
con un estereocontrol muy elevado.

Nuevos derivados del acido koéjico como inhibidores de la
actividad de Ras. Fruto del trabajo conjunto con el grupo de la Dra.
M. L. Lépez-Rodriguez (UCM) y con el apoyo de la empresa Exon-
Hit, se ha sintetizado y estudiado una serie de éteres aromaticos
derivados del acido kéjico de los cuales uno de ellos destaca por
su actividad frente a determinadas células tumorales. En particular
la citotoxicidad es debida a la inhibicion de la actividad de Ras. La
union de este compuesto con la proteina Ras mutada se produce en
el sitio de unién del GTP, y parece responsable de la modulacién de
la actividad de Ras y de la interferencia con su via de sefnalizacion.
El descubrimiento de este compuesto publicado en Chem. Eur J.
2017, 23, 1676—1685, abre camino al desarrollo de moléculas mas
eficaces para el tratamiento de tumores producidos por alteraciones
en el funcionamiento de Ras.

|. Colomer, C. Gheewala, C. Simal, M. Velado, R. Fernandez de la Pradilla,
A. Viso. “Sulfinyl-Mediated Stereoselective Overman Rearrangements
and Diels—-Alder Cycloadditions” J. Org. Chem., 2016, 81, 4081—4097.
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M. Frutos, M. G. Avello, A. Viso, R. Fernandez de la Pradilla, M. C. de la
Torre, M. A. Sierra, H. Gornitzka, C. Hemmert. “Gold Sulfinyl Mesoionic
Carbenes: Synthesis, Structure, and Catalytic Activity” Org. Lett., 2016,
18, 3570-3573.

N. I. Marin-Ramos, C. Pifar, H. Vazquez-Villa, M. Martin-Fontecha,
A. Gonzalez, A. Canales, S. Algar, P. P. Mayo, J. Jiménez-Barbero, C.
Gajate, F. Mollinedo, L. Pardo, S. Ortega-Gutiérrez, A. Viso, M. L. Lépez-
Rodriguez. “Development of a nucleotide exchange inhibitor that impairs
Ras oncogenic signaling” Chem. Eur. J. 2017, 23, 1676—1685.

M. Frutos, M. A. Ortuio, A. Lledos, A. Viso, R. Fernandez de la Pradilla,
M. C. de laTorre, M. A. Sierra, H. Gornitzka, C. Hemmert. “Desulfinylation
of Ag(l) Sulfinyl Mesoionic Carbenes: Preparation of C-Unsubstituted
Au(l)-1,2,3-Triazole Carbene Complexes” Org. Lett., 2017, 19, 822—-825.

M. Alvarez-Pérez, M. Velado, D. Garcia-Puentes, E. Saez, C. Vicent, R.
Fernandez de la Pradilla, A. Viso, M. C. de la Torre, M. A. Sierra. “Sulfur
Groups Improve the Performance of Triazole- and Triazolium-Based
Interaction Units in Anion Binding” J. Org. Chem., 2017, 82, 3341-3346.

M. Alvarez-Pérez, M. Frutos, A. Viso, R. Fernandez de la Pradilla, M.
C.DelaTorre, M. A. Sierra, H. Gornitzka, C. Hemmert. “Gold(l)-Catalyzed
Cycloisomerization-Dimerization = Cascade of Benzene-Tethered
1,6-Enynes” J. Org. Chem., 2017, 82, 7546—7554.

M. G. Avello, M. Frutos, M. C. de la Torre, A. Viso, M. Velado, R.
Fernandez de la Pradilla, M. A. Sierra, H. Gornitzka, C. Hemmert. “Chiral
Sulfur Functional Groups as Definers of the Chirality at the Metal in Ir-
and Rh-Half Sandwich Complexes: A Combined CD/X-ray Study” Chem.
Eur. J. 2017, 23, 14523—-14531.

I. Colomer, M. Velado, R. Fernandez de la Pradilla, A. Viso. “From
Allylic Sulfoxides to Allylic Sulfenates: Fifty Years of a Never-Ending
[2,3]-Sigmatropic Rearrangement” Chem. Rev., 2017, 117, 14201-
14243.



Moléculas biofuncionales moduladas por metales de transicién:
sintesis y aplicaciones.

Entidad financiadora: MINECO.

ref: CTQ2016-77555-C2-2-R (20168L177).

Duracién: 30/12/2016 - 29/12/2019.

Investigador responsable: Maria del Carmen de la Torre Egido.

Nuevas Entidades Moleculares y Catalizadores Basados en
Complejos de Metales de Transicion.

Entidad financiadora: MINECO.

ref: CTQ2013-46459-C2-2-P.

Duracién: 1/01/2014 - 30/09/2017.

Investigador responsable: Maria del Carmen de la Torre Egido.

Ciclos de laboratorio de analisis y control de calidad y de técnico de
laboratorio (340 horas) alumnos procedentes del IES Virgen de la
Paloma.

Sintesis de compuestos organometalicos con grupos quirales
de azufre.

Alexandra Garcia Crespo.

Grado en Quimica, Universidad Complutense de Madrid, julio 2017,

Proyectode Practicas en Empresas (300 h). Calificacion Sobresaliente.

Sintesis de compuestos organometalicos con grupos quirales de
azufre: aplicacion como catalizadores en la cicloisomerizacion
de eninos.

Jorge Martinez Hidalgo.

Grado en Quimica, Universidad Complutense de Madrid, septiembre
2017, Proyecto de Practicas en Empresas (300 h). Calificaciéon
Sobresaliente.

Sintesis de bis-carbenos de iridio y rodio ciclometalados con
grupos quirales de azufre.

Stefany Cruz Ordofiez .

Grado en Quimica, Universidad Complutense de Madrid, septiembre
2017, Proyecto de Practicas en Empresas (300 h). Calificacién
Sobresaliente.

Sintesis de 2-sulfinil dienos enantioméricamente puros.

Sofia Martinez-Vara de Rey.

Grado en Quimica, Universidad Auténoma de Madrid, julio 2018,
Proyectode PracticasenEmpresas (147 h). Calificacion Sobresaliente.

Sintesis y reactividad de triazolil sulfoximinas.

Saul Alberca Manzano.

Universidad Complutense de Madrid, septiembre 2017.
Trabajo Fin de Master. Calificacion Sobresaliente.

Sintesis asimétrica de compuestos organométalicos.
Isabel Valencia Nieto.

Universidad Complutense de Madrid, 12/07/2018.
Trabajo Fin de Master. Calificacion Sobresaliente.

Sintesis y reactividad de compuestos basados en sulféxidos y
sulfoximinas.

Jaime Tostado Sanchez.

Universidad Complutense de Madrid, 12/07/2018.

Trabajo Fin de Master. Calificacion Sobresaliente.
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Nuestro laboratorio centra su investigacion en aspectos importantes
de la Quimica del Reconocimiento Molecular: el estudio de las

o o interacciones que rigen la asociacion de Carbohidratos al surco
Grupo de Reconocimiento Molecular: menor del ADN

Interaccién Carbohidrato - ADN

En concreto, se estan estudiando las interacciones de enlace
de hidrogeno cooperativo y las interacciones CH-1r. El objetivo
fundamental es poder aplicar esos conocimientos basicos al disefio
de ligandos del ADN con mayor afinidad y selectividad.
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Cristina Vicent Laso

Bases moleculares de la interaccion Carbohidrato-ADN. La

estrategia que se ha desarrollado en nuestro grupo para poder
Andrea Taladriz-Sender estudiar las bases moleculares de la interaccion Carbohidrato-ADN y
poder aplicar dichos conocimientos al disefio de ligandos del surco
menor del ADN especificos de secuencia, consiste en el disefio de una
molécula que es ligando del surco menor (el vector) y a la que se le une
covalentemente el carbohidrato objeto de estudio. Se pretende que el
carbohidrato llegue y se aloje en el interior del surco para establecer
sus interacciones con las bases del ADN.

Diego Garcia Puentes
Andreu Figuerola Féminas
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Elgrupo de investigacién estudia las bases moleculares de lainteraccion
entre carbohidratos y el surco menor de ADN. Se aborda con un
enfoque multidisciplinar basado en la sintesis de carbohidratos que
son ligandos de ADN y estudios estructurales y termodinamicos de sus
complejos con ADN por RMN, fluorescencia, CD y microcalorimetria.

A esta molécula la denominamos vector dado que permite acercar
carbohidratos con distintas estructuras que se han de estudiar
asociadas al surco menor del ADN.

M. Alvarez-Perez, M. Velado, D. Garcia-Puentes, E. Saez, C.
Vicent, R. Fernandez de la Pradilla, A. Viso, M.C. de la Torre, M.A.
Sierra; “Sulfur Groups Improve the Performance of Triazole and
Triazolium-based Interaction Units in Anion Binding” J Org Chem.,
2017, 82, 3341

DOI: 10.1021/acs.joc.7b00261

Rompiendo las fronteras del reconocimiento molecular de
carbohidratos mediante RMN. Anticuerpo y acidos nucleicos.
Entidad Financiadora: MINECO, CTQ2015-64597-C2-2-P.
Duracion: desde 1-1- 2015 hasta 31-12-2018.

Investigador principal: Francisco Javier Cafada Vicinay.

Cantidad concedida: 148.900 €.

Proyecto Coordinado con Jesus Jiménez-Barbero CIC Biogune.

MultivalentGlycosystemsforNanoscience(MULTIGLYCONANO)
Entidad Financiadora: Union Europea, CM 1102, Programa COST.
Duracién: desde 2011- 2016.

Investigador principal: Cristina Vicent.

Coordinador: B. Tumbuld, J. L. Reymond.

Glico-hoescht ligandos del surco menor para el estudio de la
interaccién carbohidrato-ADN”

Diego Garcia Puentes

Universidad Complutense de Madrid, fecha prevista de lectura 2019
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Durante el periodo 2016-2018, la labor investigadora del PNRG
(SEPCO-IQOG) se ha focalizado en generacion de nuevas teorias,
modelos y metodologias formales légicas, linglisticas, matematicas
y computacionales con un doble objetivo: Primero, progresar tanto
en el entendimiento cientifico de nuestra “realidad bioldgica-fisica-
quimica” como en el de los procesos logico-cognitivos implicados
en su representacion (Visualizacion & Imaging) formal; Segundo,
mejorar los procedimientos de simulacion & modelizacion de
problemas no-resueltos (estructurales y funcionales) de reconocida
complejidad computacional no-Polinémica (NP) que emergen de
la sinérgica diversidad y complejidad entre sistemas organizados
(lineales y no-lineales).

Grupo de Investigacion del
Dr. Pedro Noheda

Su mejora siempre ha conllevado implicitamente:

1. Un progreso en el conocimiento de nuestra propia naturaleza
(mecanismos de cognicién, incluidos) y de la de nuestro entorno
(fisico y/o virtual).

2. Una mejor comunicacion/transferencia de informacion/integracion
entre las actuales fronteras del estado del arte de las Ciencias
sociales, de la computacion (Inteligencia Artificial versus Natural o
Cognitiva), de los materiales, del espacio y de la vida.

Generacion y desarrollo del Noheda-Tabarés Formal System and
Language (NT-FS&L). También se han iniciado las correspondientes
fases de transmision y transferencia.

Dr. Pedro Noheda Marin

Desarrollo de Modelos basados en NT-FS&L focalizados en el calculo,
verificacion, distribucion y representacion formal del conjunto de los

. . NT-numeros naturales (especialmente, en lo referente a Paridad y
Dra. Nuria Tabarés Cantero Primalidad).

Ldo. David Herrero Ruiz
Desarrollo de Modelos basados en NT-FS&L focalizados tanto en el
calculo, verificacion y visualizacion (representacion formal) de la
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funcion de particion (Teoria de Numeros y Estadistica) del conjunto
de los NT-numeros naturales. Aplicaciones de la NT-Teoria de la
Informacion (especialmente, a lo referente a la Entropia).

Desarrollo de software & hardware NT-Universal Human Cognitive
Computing (NT-UHCC). Se ha avanzado en sus aplicaciones en
la modelizacion/simulacién de procesos y sistemas de elevada
complejidad provenientes de ciencias formales y de la computacién,
naturales. Por ejemplo, en Quimica (Estructura Formal del Sistema
Periddico y del Espacio Quimico), en Fisica (Clasica, el Problema de
los n-Cuerpos; Cuantica, Estructura Formal del Modelo Standard de
particulas (Ciclo CNO); Estructura de la Teorias de la Relatividad vy el
espacio-tiempo, y en Biologia (Ciclo de Krebs; Codificacion y Expresién
Genética).

Intellectual Creation NT-I (IC-NT-I

Title (Priority Document): THE FIRST SET OF NOHEDA-TABARES
(NT) THEOREMS. A PRIMORDIAL, MATHEMATICAL, LOGICAL
AND COMPUTABLE, DEMOSTRATION (PROOF) OF THE
FAMILY OF CONJECTURES KNOWN AS GOLDBACH’S. Authors:
NOHEDA MARIN, P.; TABARES CANTERO, N.

Application Number: 843
Entity Holder: CSIC

Application Date: 15/12/2016
Intellectual & Industrial Property

Part I. “On the Noheda-Tabarés Formal System and Language
(NT-FS&L)”. Part Il. “The first set of Noheda-Tabarés (NT)
Theorems”. Part lll. “The first set of Noheda-Tabarés (NT-FS&L)
Algorithms”.

First Registration (VATC/CSIC) Date: 15/12/2016; Annex | (nine
pages document); Annex Il (fifty two pages document).

Second Registration (VATC/CSIC) Date: 110/04/2017; Annex
I: (nine pages document); Annex llI: (fifty two pages document);
Annexed Document (NT-I): Annex | (one hundred four pages
document).

Intellectual Creation NT-ll (IC-NT-II

Title (Priority Document): A PRIMORDIAL, LOGICAL AND
COMPUTABLE NT-FS&L STRING'S UNIVERSAL THEORY.
Part. I. “On NT-S&L Formal Strings Representation and Formal
Imaging” Authors: NOHEDA MARIN, P.; TABARES CANTERO, N.
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Application Number: 646 Application Date: 19/12/2017
Registration Date: 19/12/2017; Entity Holder: CSIC (Intellectual &
Industrial Property).

Intellectual Creation NT-lll (IC-NT-IV)

Title  (Priority Document): NOHEDA-TABARES HUMAN
COGNITIVE COMPUTATION (NT-HCC). NOHEDA-TABARES
FORMAL SYSTEM AND LANGUAGE (NT-FS&L). FORMAL
(LOGIC AND COMPUTATION) REPRESENTATION AND IMAGING
OF PARTITIONS (NUMBER THEORY, COMBINATORICS AND
STATISTICS). Authors: Noheda Marin, P.; Tabarés Cantero, N.

Application Number: 124 Application Date: 17/12/2018

Registration Date: 17/12/2018; Entity Holder: CSIC (Intellectual &
Industrial Property)

Intellectual Creation NT-IV (IC-NT-1V)

Title (Priority Document): NOHEDA-TABARES HUMAN COGNITIVE
COMPUTATION(NT-HCC).NOHEDA-TABARESFORMALSYSTEM
AND LANGUAGE (NT-FS&L). NT-FORMAL (LOGICS, GRAPH
THEORY AND COMPUTER SCIENCE) REPRESENTATION AND
IMAGING OF POINTS, LINES, SURFACES, STRINGS, BANDS,
GRIDS AND NETWORKS (ADJACENCY MATRIX GROUPS).
Authors: Noheda Marin, P.; Tabarés Cantero, N.

Application Number: 123 Application Date: 17/12/2018

Registration Date: 17/12/2018; Entity Holder: CSIC (Intellectual &
Industrial Property).
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Industrial Secret-1 Associated with Intellectual Creation NT-I
IS-NT-1

Secret-(Priority Document) Attached Title: NOHEDA-TABARES
FORMAL SYSTEM AND LANGUAGE (NT-FS&L) (Authors:
Noheda Marin, P.; Tabarés Cantero, N. Informatics Memory Device;
USB format).

Registration Number: 4576/2016; Application Date: 15/12/2016.
Notarial Registration Date: 28/12/2016; Entity Holder: CSIC.

Industrial Secret-2 Associated with Intellectual Creation NT-I
IS-NT-2

Secret-(Priority Document Attached) Title: THE FIRST SET OF
NOHEDA-TABARES (NT) THEOREMS. Authors: Noheda Marin,
P.; Tabarés Cantero, N. (Informatics Memory Device; USB format).

Application Number: 1619/2017; Application Date:03/04/2017.

Notarial Registration Date: 04/2017; Entity Holder: CSIC.

Industrial Secret-3 Associated with Intellectual Creation NT-I (IS-
NT-3

Secret-(Priority Document Attached) Title: THE FIRST SET OF
NOHEDA-TABARES (NT) ALGORITHMS. Authors: Noheda Marin, P;;
Tabarés Cantero, N. (Informatics Memory Device; USB format).

Application Number: 3185/2017; Application Date: 20/06/2017.
Notarial Registration Date: 26/04/2017; Entity Holder: CSIC



Industrial Secret-1 Associated with Intellectual Creation NT-lI (IS-
NT-4)

Secret-(Priority Document) Attached Title: A PRIMORDIAL, LOGICAL
AND COMPUTABLE NT-FS&L STRING'S UNIVERSAL THEORY.
Part. | “On NT-S&L Formal Strings Representation and Formal
Imaging”. Authors: Noheda Marin, P.; Tabarés Cantero, N. (Informatics
Memory Device; USB format).

Application Number: 6806/2017; Application Date: 19/12/2017.

Notarial Registration Date: 21/12/2017; Entity Holder: CSIC.

Industrial Secret-1 Associated with Intellectual Creation NT-lII (IS-
NT-5

Secret-(Priority Document) Attached Titled: FORMAL (LOGIC
AND COMPUTATION) REPRESENTATION AND IMAGING OF
PARTITIONS (NUMBER THEORY, COMBINATORICS AND
STATISTICS). Authors: Noheda Marin, P.; Tabarés Cantero, N.
(Informatics Memory Device; USB format).

Application Number: 7005/2018; Application Date: 21/12/2018.

Notarial Registration: 28/12/2018; Entity Holder: CSIC.

Industrial Secret-1 Associated with Intellectual Creation NT-IV (IS-
NT-6

Secret-(Priority Document Attached) Titled: NT-FORMAL (LOGICS,
GRAPH THEORY AND COMPUTER SCIENCE) REPRESENTATION
AND IMAGING OF POINTS, LINES, SURFACES, STRINGS, BANDS,
GRIDS AND NETWORKS (ADJACENCY MATRIX GROUPS).
Authors: Noheda Marin, P.; Tabarés Cantero, N. (Informatics Memory
Device; USB format).

Application Number: 7006/2018; Application Date: 21/12/2018.

Notarial Registration Date: 28/12/2018; Entity Holder: CSIC.
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Seminario Especial: “Una demostracion primordial, matematica,
légica y computable de la familia de conjeturas conocidas como “de
Goldbach™. CSIC. Centro de Quimica Organica “Lora-Tamayo”.

Sesién 1: “Una nueva firma (I6gica matematica) del conjunto
de los numeros enteros” (3 horas) 29 de Marzo de 2017.
Sesidn 2: “Una demostracion (prueba) de la familia de
conjeturas conocidas como “de Goldbach” (3 horas) 31 de
Marzo de 2017.

Conferencia: “Resolucion y Verificacion del Calculo y la Distribucion
de todos los Numeros Naturales Primos”. (2 horas) 31 de Mayo de
2017. CSIC. Salon de Actos.

Master Universitario en Quimica Molecular y Catalisis
Homogénea. Asignatura “La Quimica en la Frontera de la Biologia”.
Curso Impartido “Sobre la Estructura Cognitiva de un Problema
Biologico no Resuelto y sus Fronteras Quimicas: Ubicuidad,
Diversidad y Complejidad “P versus NP””. Universidad de Zaragoza
(Departamento de Quimica Organica). Curso académico 2016-

2017.



Dr. José Luis Marco Contelles

Dr. Mourad Chioua

Eleonora Buzzi

Alicia Jiménez Almarza
Manuel Salgado Ramos
Alejandro Escobar Peso
Daniel Diez Iriepa

Estefania Serrano de la Brena
Belén Meiras Saiz

Arturo Gonzalez Camunas
David Garcia Vieira

Laboratorio de Quimica

A

Médica J

En nuestro laboratorio desarrollamos proyectos dirigidos al disefio,
sintesis y evaluacion biolégica de nuevas moléculas para el potencial
tratamiento del ictus y la enfermedad de Alzheimer.

Identificada una molécula para el potencial tratamiento del ictus

Imagenes de microscopia de cultivos de células neuronales realizados por investigadores del IBB-CSIC.

En Espafa las enfermedades cerebrovasculares son la segunda
causa de muerte, la primera en mujeres, la primera causa de
discapacidad permanente y la segunda de demencia. Hay unos 120
nuevos casos por cada 100.000 habitantes al afio, y mas de la
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mitad de los pacientes acaban incapacitados o fallecen. A pesar de
su gran impacto social, no hay un tratamiento terapéutico adecuado
para la mayoria de los afectados. Un equipo multidisciplinar con
investigadores del Laboratorio de Quimica Médica del 1QOG,
del Hospital Ramoén y Cajal de Madrid (IRYCIS), y del Instituto de
Biomedicina de Sevilla (IBIS), ha identificado la molécula quinolil
nitrona RP19 como un potente agente neuroprotector en modelos
experimentales in vitro e in vivo de isquemia. El trabajo, publicado
en la revista ACS Chemical Neuroscience, confirma el potencial
terapéutico de esta molécula y abre nuevas y prometedoras
perspectivas para el inicio de los estudios pre-clinicos para evaluar
su potencial uso en la terapia del ictus.

En este trabajo hemos disefiado, sintetizado y evaluado en modelo
animal de isquemia cerebral la quinolil nitrona RP19 como agente
permeable y adecuado que mejora las propiedades farmacologicas
de citicolina, o de otras nitronas como PBN o NXY-059. La nitrona
RP19 se ha ensayado en tres modelos experimentales de dafio
isquémico: en el de deprivacion de oxigeno—glucosa en cultivos
neuronales primarios; en isquemia global transitoria, y en isquemia
focal, segun el modelo de la oclusion transitoria de la arteria cerebral
media. De estos resultados experimentales podemos concluir que
la quinolil nitrona RP19 es un potente agente neuroprotector en
la isquemia experimental inducida en neuronas, y frente al dano
isquémico por isquemia transitoria inducida en modelo animal, en
una extensién y capacidad como no se habia observado antes en
otras nitronas ensayadas en modelos similares.
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Identificada una nueva molécula ‘multipotente’ para el
tratamiento de la enfermedad de Alzheimer

AR

Un equipo multidisciplinar europeo liderado desde el Laboratorio de
Quimica Médica del IQOG, ha identificado la molécula MBA354 como
un potente agente neuroprotector en modelos experimentales in vitro
e in vivo de la enfermedad de Alzheimer. El trabajo, publicado en la
revista Angewandte Chemie, International Edition, confirma el potencial
terapéutico de esta moléculay abre nuevas y prometedoras perspectivas
para el inicio de los estudios pre-clinicos para evaluar su potencial uso en
la terapia de la enfermedad de Alzheimer. La enfermedad de Alzheimer
es una patologia neurodegenerativa y de la edad, caracterizada por
una pérdida progresiva de la memoria y otros déficits cognitivos, para la
que todavia no hay una terapia eficaz. Su incidencia es abrumadora, y
su efecto, devastador, en todos los 6rdenes, ya sea individual, familiar,
sanitario como socio-econémico. En la busqueda de nuevos farmacos
para su tratamiento, por tratarse de una patologia extremadamente
compleja y multifactorial, el disefio de moléculas multipotentes,
capaces de actuar simultaneamente en diversos sistemas enzimaticos
0 receptores implicados en el progreso y desarrollo de la enfermedad,
es sin duda una de las estrategias terapéuticas preferidas, adoptada ya
en numerosos laboratorios de investigacion.



El estudio se ha abordado disefiando moléculas TRIpotentes, que
sean capaces de inhibir las colinesterasas (enzimas que catalizan
la hidrolisis del neurotransmisor acetilcolina, en la sinapsis, en
colina y acido acético), y las monoamino oxidasas A/B (enzimas
que catalizan la oxidacion de monoaminas y la degradacion de
neurotransmisores, como serotonina, noradrenalina), y que fueran
antagonistas del receptor de histamina H3R, cuya regulacion es bien
sabido que permite la liberacion de estos neurotransmisores, tanto
en condiciones normales como patoldgicas, 1o que supone que las
moléculas que actuen sobre H3R pueden tener uso terapéutico en
la enfermedad de Alzheimer. Esta apuesta original nos ha permitido
identificar la molécula MBA354, con el perfil farmacoldgico in vitro
deseado, equilibrado, con potencias de inhibicion o interaccién
a nivel nanomolar, y como un compuesto-hit, pues, permeable a
la barrera hematoencefalica, antioxidante y neuroprotector. La
molécula ha mostrado un significativo efecto pro-cognitivo en un
modelo in vivo de la enfermedad de Alzheimer, resultado que nos
va a permitir ulteriores desarrollos encaminados a encontrar un
compuesto-lead para su terapia.

Sobre esta investigacién se ha presentado una solicitud de patente
en la Oficina Espafiola de Patentes y Marcas (Madrid), con el titulo
“‘Nuevos compuestos con capacidad antioxidante que combinan
la inhibicion de las enzimas monoaminoxidasas y colinesterasas
y la interaccion con el receptor de histamina 3, su procedimiento
de obtencion y composiciones farmacéuticas que los contienen”,
siendo los inventores José Luis Marco Contelles, Francisco Lopez
Munoz, Holger Stark, Stefanie Hagenow, y Rona R. Ramsay, y los
solicitantes el Consejo Superior de Investigaciones Cientificas y la
Universidad Camilo José Cela.

M.-Y. Wu, G. Esteban, S. Brogi, M. Shionoya, L. Wang, G. Campiani,
M. Unzeta, T. Inokuchi, S. Butini and J. Marco-Contelles. Donepezil-
like multifunctional agents: Design, synthesis, molecular modeling
and biological evaluation. European Journal of Medicinal Chemistry
2016, 121, 864 — 879.

M. Criado, J. Mulet, F. Sala, S. Sala, |I. Colmena, L. Gandia, O. M.
Bautista-Aguilera, A. Samadi, M. Chioua, and J. Marco-Contelles.
N-Benzylpiperidine derivatives as a7 nicotinic receptor antagonists.
ACS Chemical Neuroscience 2016, 7, 1157 - 1165.

M. Benchekroun, A. Romero, J. Egea, R. Ledn, P. Michalska, I.
Buendia, M. L. Jimeno, D. Jun, J. Janockova, V. Sepsova, O.
Soukup, O. M. Bautista-Aguilera, B. Refouvelet. O. Ouari, J. Marco-
Contelles and L. Ismaili*. The antioxidant additive approach for
Alzheimer’s disease therapy: New ferulic (lipoic) acid plus melatonin
modified tacrines as cholinesterases inhibitors, direct antioxidants
and nuclear factor (erythroid-derived 2)-like 2 activators. Journal of
Medicinal Chemistry (Brief Article) 2016, 59, 9967 — 9973.

M.-P. Serrano, R. Herrero-Labrador, A. Romero, A. Samadi, J. Marco-
Contelles and R. Martinez-Murillo. The proof of concept of ASS234:
Peripherally administered ASS234 enters the central nervous system
and reduces pathology in a mouse model of Alzheimer’s disease.
Journal of Psychiatry and Neuroscience 2017, 42, 59 - 69.

0. M. Bautista-Aguilera, S. Hagenow, A. Palomino-Antolin, V. Farré-
Alins, L. Ismaili, P.-L. Joffrin, J. S. Schwed, M. L. Jimeno, O. Soukup,
J. Janockova, L. Kalinowsky, E. Proschak, I. Iriepa, I. Moraleda, A.
Romero, F. Lépez-Mufioz, M. Chioua, J. Egea, R. R. Ramsay, J. Marco-
Contelles and H. Stark. Tripotent-directed indoles for Alzheimer’s
disease therapy combining cholinesterase and monoamine oxidase
inhibition with H3R antagonism profile. Angewandte Chemie
International Edition (Hot Paper) 2017, 56, 12765 — 12769.
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M. Ayuso, E. Martinez-Alonso, M. Chioua, A. Escobar-Peso, J.
Montaner, J. Marco-Contelles and A. Alcazar. Quinolinyl nitrone
RP19 induces neuroprotection after transient brain ischemia. ACS
Chemical Neuroscience 2017, 8, 2208 - 2213.

M. Chioua, E. Buzzi, I. Moraleda, I. Iriepa, M. Maj, A. Wnorowski,
C. Giovannini, A. Tramarin, F. Portali, L. Ismaili, P. Lépez-Alvarado,
M. L. Bolognesi, K. Jozwiak, J. C. Menéndez, J. Marco-Contelles
and M. Bartolini. Tacripyrimidines, the first tacrine-dihydropyrimidine
hybrids, as multi-target-directed ligands for Alzheimer’s disease.
European Journal of Medicinal Chemistry 2018, 155, 839-846.

O. M. Bautista-Aguilera, J. Budni, F. Mina, E. Behenck Medeiros,
W. Deuther-Conrad, J. M. Entrena, |. Moraleda, I. Iriepa, F. Lépez-
Munoz and J. Marco-Contelles. Contilisant, a tetratarget small
molecule for Alzheimer’s disease therapy combining cholinesterase,
monoamine oxidase inhibition and H3R antagonism with sigma 1R
agonism profile. Journal of Medicinal Chemistry (Brief Article) 2018,
61, 6937-6943.

J. del Pino, J. Marco-Contelles, F. Lépez-Mufioz, A. Romero and
E. Ramos. Neuroinflammation signaling modulated by ASS234,
a multitarget small molecule for Alzheimer disease therapy. ACS
Chemical Neuroscience 2018, 9, 2880-2885.

Actividad: CONFERENCIA.

MuTaLig COST, CA15135 “Multi-Target Paradigm for Innovative
Ligand Identification in the Drug Discovery Process”.

19, 20 de Noviembre 2016; Budapest (Hungria).

Titulo: Multi-target-directed-ligands for Alzheimer’s disease.

Actividad: CONFERENCIA, Invited Speaker Symposium No-58 («Novel
therapeutics for neurodegenerative disorders »).

13" World Congress of Biological Psychiatry.

18-22 de Junio de 2017; Copenhagen (Dinamarca).

Titulo: ASS234, as a new Multi-Target Directed Propargylamine for
Alzheimer’s Disease Therapy.

Actividad: CONFERENCIA.

GENN38 (Almagro, Ciudad Real, Espana) (13-16 de Diciembre de 2017).
Titulo: Disefo, sintesis y evaluacién biolégica de nuevas moléculas
tripotentes para terapia de la enfermedad de Alzheimer.

Actividad: CONFERENCIA.

Neurosciences Intégratives et Cliniques, EA 4817 Univ. Franche-Comté,
Univ. Bourgogne Franche-Comté, Laboratoire de Chimie Organique et
Thérapeutique, UFR SMP, 19, rue Ambroise Paré, CHRU Besancon,
F-25000 Besancon, France. 03-05-2018.

Titulo: Multi-Target Directed Propargylamines for Alzheimer’s Disease
Therapy.

Actividad: CONFERENCIA.

Instituto Quimico de Sarria (Barcelona). 27-09-2018.

Titulo: Multi-Target Directed Propargylamines for Alzheimer’s Disease
Therapy.

Actividad: CONFERENCIA.

GENNB39 (Avilés, Oviedo, Esparia) (12-15 de Diciembre de 2018)

Titulo: Contilisant, a tetratarget small molecule for Alzheimer’s disease
therapy combining cholinesterase, monoamine oxidase inhibition and
H3R antagonism with sigma 1R agonism profile.

Actividad: CONFERENCIA.

GENN39 (Avilés, Oviedo, Espana) (12-15 de Diciembre de 2018)

Titulo: New quinolylnitrones for stroke therapy: Antioxidant and
neuroprotective.

(Z)-N-t-butyl-1-(2-chloro-6-methoxyquinolin-3-yl) methanimine oxide as a
new lead compound for ischemic stroke treatment.



Nuevas moléculas multipotentes para el tratamiento de la
enfermedad de Alzheimer” (2014-35).

Entidad financiadora: Universidad Camilo José Cela (Madrid).
Duracién: 01-01-2015/ 31-12-2016.

Financiacion: 19.000 Euros.

Moléculas para el tratamiento de enfermedades complejas
relacionadas con la edad [SAF2015-65586-R (Biomedicina)].
Entidad financiadora: MINECO.

Duracién: 01-01-2016/ 31-12-2019.

Financiacion: 160.000 Euros.

Centro Tecnolégico para el Estudio y Tratamiento Integrado de
Desérdenes Neurolégicos (NEUROCENTRO-CM).

Referencia: B2017/BMD3760.

Entidad financiadora: Ayudas para la realizaciéon de programa de
actividades de I+D entre Grupos de Investigacién de la CAM en
tecnologias y biomedicina (Orden 2092/2017, 7 de junio de 2017,
Comunidad de Madrid).

Duracion: Enero de 2018-Diciembre 2021.

Financiacioén: 702.305,00 Euros.

Investigador principal: Gustavo Victor Guinea (Universidad
Politécnica de Madrid).

Jefe de Grupo: Dr. Ricardo Martinez-Murillo (l. Cajal, CSIC).
Miembros Equipo IQOG: Dr. J. L. Marco-Contelles, Dr. M. Chioua.

Nuevos compuestos con capacidad antioxidante que combinan la
inhibicién de las enzimas monoaminoxidasas y colinesterasas y
la interaccion con el receptor de histamina 3, su procedimiento de
obtencién y composiciones farmacéuticas que los contienen. Marco
Contelles, José Luis; Lopez Munoz, Francisco; Stark, Holger; Hagenow,

Stefanie; R. Ramsay, Rona. ES P201731044 (23-08-2017).

Quinolyl nitrones for the treatment and prevention of a cerebral stroke
or ischaemia. Alcazar Gonzalez, Alberto; Martinez Alonso, Enma;
Marco Contelles, José Luis; Chioua Asri, Mourad. Application number:
EP18382720.3 (10-10-2018).

2016

Synthesis of new multitarget compounds derived from tacrine
and 3,4-dihydropyrimidin-2(1h)-thiones frameworks for the
potential treatment of alzheimer’s disease

Eleonora Buzzi.

Universita degli StudidiPerugia. Dipartimento di scienze farmaceutiche.
Calificacion: 107 sobre 110 (“Tesi di Laurea”).

Co-Direccion: Claudio Santi y Mourad Chioua.

Sintesis y evaluacién biolégica de indanonitronas para el posible
tratamiento de la isquemia cerebral.

Alicia Jiménez Almarza.

Universidad Complutense de Madrid. Departamento de Organica |.
Facultad de Quimcas.

Calificacion: 7.5 (Master Quimica Organica).

Co-Direccion: Mourad Chioua, Maria Jesus Oset-Gasque y Ricardo
Martinez Murillo.

Sintesis y evaluacion farmacolégica de nuevas quinolilnitronas
para el posible tratamiento de la isquemia cerebral.

Manuel Salgado Ramos.

Universidad Complutense de Madrid. Departamento de Organica I.
Facultad de Quimcas.

Calificacion: 7.5 (Master Quimica Organica).

Co-Direccion: Mourad Chioua y Alberto Alcazar Gonzalez.
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Evaluacion farmacolégica de nuevas nitronas para el posible
tratamiento del ictus.

Laura Mediavilla Santos.

Universidad Complutense de Madrid. Departamento de Bioquimica
y Biologia Molecular Il. Facultad de Farmacia.

Calificacion: sobresaliente (grado en neurociencias).

Co-direccion: Maria J. Oset Gasque.

Structure-based study of pbn derivatives against ischemic
stroke.

Alejandro Escobar Peso.

Universidad Complutense de Madrid. Departamento de Quimica
Organica I. Facultad de Quimcas.

Callificacion: sobresaliente (9) (master quimica organica).
Co-direccion: Mourad Chioua y Alberto Alcazar Gonzalez.

2017

Quinopiranotacrinas para el posible tratamiento de Ila
enfermedad de alzheimer.

Estefania Serrano de la Brena.

Universidad de Alcala de Henares. Departamento de Quimica
Organica. Facultad de Quimicas.

Callificacion: sobresaliente (10) (master quimica organica).
Co-direccién: Mourad Chioua e Isabel Iriepa Canalda.

Estudio del efecto del producto mba121 sobre la progresion
tumoral: analisis in vitro e in vivo.

Estefania Alonso Gémez.

Universidad Complutense de Madrid. Facultad de Ciencias
Quimicas. 2017.

Calificacion: 8,2 (master en bioquimica, biologia molecular y
biomedicina).

Co-direccién: Ricardo Martinez Murillo.

2018

Bis-nitronas derivadas de a-fenil-n-tert-butil nitrona para el
tratamiento de la isquemia cerebral

Belén Meras Saiz.

Universidad Complutense de Madrid. Departamento de Quimica Organica.
Facultad de Ciencias Quimicas. 04-07-2018.

Calificacién: 9.2 (grado quimica organica; memoria de practicas externas).
Co-direccién: Mourad Chioua.

Disefio, sintesis y estudio computacional de nuevas nitronas
antioxidantes y neuroprotectoras para la terapia de la isquemia
cerebral.

Daniel Diez Iriepa.

Universidad de Alcala de Henares. Departamento de Quimica
Organica. Facultad de Quimicas. 11-07-2018.

Calificacion: 9.5 (master universitario en investigacion en ciencias
especialidad de quimica).

Co-Direccién: Mourad Chioua e Isabel Iriepa Canalda.

Estudio in vivo del posible efecto anti-alzheimer del producto
mba121 en ratones machos.

Emelina Ruth Rodriguez Ruiz.

Universidad Complutense de Madrid. Facultad de Ciencias
Bioldgicas. 28-09-2018.

Callificacion: 8.8 (master en neurociencias).

Co-direccion: Ricardo Martinez Murillo.

Bis-nitronas derivadas de a-fenil-tert-butil nitrona, como
posibles agentes neuroprotectores en la isquemia cerebral.
Beatriz Chamorro Gorines.

Universidad Complutense de Madrid.

Facultad de Ciencias Biolégicas. 2018.

Calificacion: 9.3 (master en neurociencia).

Co-direccién: Maria J. Oset Gasque.



2016
LILLY Outstanding OIDD Collaborator.

2017

Premio Madri+d a la Mejor Patente. Accésit a la patente “Uso
de esteronitronas para el tratamiento y prevencion del ictus o
accidente cerebrovascular, enfermedades de Alzheimer, Parkinson
y Esclerosis Lateral Amiotréfica”, del doctor Alberto Alcazar, del
Instituto Ramon y Cajal de Investigacion Sanitaria (IRYCIS), y el Dr.
J. L. Marco Contelles (CSIC).

Premio a la Proyeccion Internacional al Proyecto “Alzheimer” de la
Universidad Camilo José Cela (Madrid, Espafia).
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En nuestro grupo se investiga en proyectos que buscan disefiar
y sintetizar nuevos selenocompuestos con actividad bioldgica.
Actualmente trabajamos en la sintesis de nuevos selenoésteres
simétricos y asimétricos como agentes antitumorales, como
compuestos antimicrobianos y como inhibidores de los mecanismos
a través de los cuales las células tumorales o las cepas bacterianas
resistentes escapan de la accion de los medicamentos. Nos
centramos en la evaluacién en lineas tumorales de cancer de
colon, y en la actividad de los compuestos contra bacterias como
Staphylococcus aureus, Escherichia coliy Chlamydia trachomatis.

Grupo de Quimica Farmacéutica de |
los Compuestos de Azufre y Selenio

Respecto a los mecanismos de resistencia, trabajamos en la
inhibicion de las bombas de eflujo, que son unas proteinas
transportadoras de membrana que reconocen sustancias ajenas ala
célula para captarlas y expulsarlas fuera. De esta forma reconocen
a los medicamentos y los expulsan al exterior, evitando que actuen
contra ellos, y por lo tanto escapando a su accion. La evaluacion
de la actividad biolégica se realiza en centros colaboradores
internacionales del investigador, en universidades y centros de
investigacion de Hungria, Polonia, Alemania y Republica Eslovaca.

Enrique Dominguez Alvarez

El Grupo de la Quimica Farmacéutica de los Compuestos de Azufre

y Selenio se ha creado en marzo de 2017 y se ha puesto en marcha
Miguel Benito de Lama a lo largo del afio 2017. Desde entonces se ha centrado en la
sintesis de series de nuevos selenoésteres, que han presentado
una muy buena actividad antiproliferativa e inhibidora de las bombas de
eflujo en células tumorales. De hecho, en el 2018 se ha presentado una
patente para proteger las series mas prometedoras. En el afio 2018 el
grupo fue seleccionado para acoger y formar a un técnico de laboratorio
durante dos anos, dentro del programa de Garantia Juvenil organizado
Pablo Parra Pineda por la Comunidad de Madrid.

Noemi Salardén Jiménez
Ana Gonzalez de Pradena
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Sintesis de nuevos selenocompuestos antitumorales y con
actividad inhibitoria de los mecanismos de resistencia del
cancer a los medicamentos.

Entidad financiadora: Consejo Superior de Investigaciones
Cientificas (CSIC).

Ref: 201780.

Duracién: 12/2017 — 11/2018.

Investigador responsable: Enrique Dominguez Alvarez.

M.J. Nasim, W. Ali, E. Dominguez-AIvarez, E.N. da Silva Junior,
R.S.Z. Saleem, C. Jacob. Reactive Selenium Species: Redox
Modulation, Antioxidant, Antimicrobial and Anticancer Activities.
Capitulo en: Organoselenium Compounds in Biology and Medicine:
Synthesis, Biological and Therapeutic Treatments, publicado por la
Royal Society of Chemistry, 2017, pp. 277-302.

Selenoester-containing compounds for use in the treatment of
microbial infections or colorectal cancer. E. Doml’nguez-AIvarez, G.
Spengler, C. Jacob, M.C. Sanmartin. European patent application
EP17382693. Filed on September 28th, 2018.
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Grupo de Quimica
Bio - Organometalica
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Maria del Carmen de la Torre Egido

Monica Alvarez

Marta Garcia-Avello
Maria Moreno la Torre

En nuestro Grupo estamos interesados en la sintesis de nuevas
entidades moleculares organometalicas conteniendo productos
naturales, para el estudio de sus propiedades fisicoquimicas
y biologicas, especialmente como agentes anticanserosos y
antibacterianos. Con este objetivo, desarrollamos metodologias
sintéticas basadas en la modificacion estructural de productos
naturales comerciales y sus derivados, utilizando nuevos complejos
de metales de transicion como catalizadores, o como reactivos en
cantidades estequiométricas, desarrollados por nosotros.

Reaccion de Nicholas catalizada por Ag(l). Por primera vez se han
hecho reaccionar fenoles, como nucledfilos, en la reaccién de Nicholas
catalizada por Ag(l) o Au(l). Los correspondientes aductos se obtienen
con excelentes rendimientos, en contraste con las condiciones clasicas
en las que la reaccion con fenoles no es posible.
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Silver(l)-Catalyszed Addition of phenols to Alkyne Cobalt Cluster Stabilized Carbocations.
Chemistry: A European Journal 22 (26),9015-9023, 2016.

Desimetrizacion organocatalitica de anhidridos derivados de
ferroceno. Se hadesarrollado un nuevo proceso paraladesimetrizacion
del anhidrido meso-ferroceno. La metodologia se basa en una reaccion
de esterificacion organocactalitica. Los mejores resultados se obtienen
con catalizadores de tipo esquaramida.


https://orcid.org/0000-0002-7310-8202

E1OH T -~
— = o - .CO.H
Lo OMe 1 P e AR | @ e
g o)\ ) L onwowy (] Y ~ . COzE1
@ﬁ / l:\“,-.},J,fl‘NH Hyg :F-\'UI'W Fe
Fe o - N5 = ”5"
= 1 ]
m EtOH Y & el _r\ P 98% ee
~— T e (60% isolated)

The organocatalytic desymmetrization of meso-ferrocene anhydride.
Tetrahedron Letters 58(4), 326-328, 2017.

Nuevoscarbenosmesoidnicosenantiopurosde1,2,3-triazolilidenos
con azufre en su estructura. Nuestro grupo ha desrito por
primera vez la sintesis de carbenos mesoionicos derivados de
1,2,3-triazolilidenos enantiopuros con un grupo sulféxido quiral en su
estructura. Con estos nuevos complejos hemos obtenido complejos
semi-sandwich de manera completamente estereoselctiva. El
proceso consiste en la activacién de un C-H aromatico que conduce
a metalaciclos de cinco eslavones en los que el centro metalico
es enantiopuro. En este proceso, el grupo sulféoxido actua como
auxiliar quiral.

" 0. # MeCN” | N-N
_ 3 ﬁ 1 B
¥ 3 chirality at metal S ; C
I\ ; O _ )

defining step "
cr’M'C'l ON~ =——= O

Y
/ |
R? /L
RZ
one single enantiomer

one single enantiomer

Chemistry A European Journal 23(58), 14523-14531, 2017.

Reactividad de carbenos mesoidonicos de Ag(l) derivados de
1,2,3-triazolilidenos. Por primeravez se hadescrito ladesulfinilacion
de carbenos mesoidnicos de Ag(l) conteniendo un grupo sulféxido
enantiomericamente puro. Este proceso es concomitante con la
transmetalaciéon a Au(l) de los carbenos de Ag(l) en presencia de
alcoholes primarios y secundarios, obteniéndose carbenos de Au(l)
con ligados 1,2,3-triazol sin sustituyentes en el carbono C-4.
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Organic Letters 19 (4), 882-825, 2017.

Sulfinilcarbenos mesoionicos de Au(l). Catalisis. Los nuevos
carbenos son muy eficientes como catalizadores en reacciones
cicloisomerizacion, demostrandose que el fragmento sulfoxido es
crucial en la selectidad del proceso.
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Organic Letters 18 (15), 3570-3573, 2016.

C. Valderas, L. Casarrubios, A. LLedos, M. A. Ortufio, M. C. de la
Torre, M. A. Sierra. Silver(l)-Catalyszed Addition of phenols to Alkyne
Cobalt Cluster Stabilized Carbocations. Chemistry: A European
Journal 22 (26),9015-9023, 2016.
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Moléculas biofuncionales moduladas por metales de transicion:
sintesis y aplicaciones.

Entidad financiadora: MINECO.

ref: CTQ2016-77555-C2-2-R (20168L177).

Duracién: 30/12/2016 - 30/09/2020.

Investigador responsable: Maria del Carmen de la Torre Egido.

Nuevas Entidades Moleculares y Catalizadores Basados en
Complejos de Metales de Transicion.

Entidad financiadora: MINECO.

ref: CTQ2013-46459-C2-2-P.

Duracién: 1/01/2014 - 30/09/2017.

Investigador responsable: Maria del Carmen de la Torre Egido.

Red Consolider Orfeo-Cinga “Centro De Innovacion En Quimica
Avanzada”.

Entidad financiadora: MINECO.

ref: CTQ2016-81797-REDC.

Duracion: 1/07/2017 - 30/09/2017.

Investigador responsable: Miguel A. Sierra Rodriguez.



Nuevos Complejos Metalicos de Carbenos Mesoidnicos
Maria Frutos Pastor

Universidad Complutense de Madrid. Facultad de Ciencias
Quimicas. 25-10-2016. Tesis con mencion Europea.

Sintesis de Compuestos Dimeros Derivados de Hoechst y
Manosa Mediante CuAAC

D. Alejandro Villacampa Sanagustin.

Septiembre 2017

Calificacion: Sobresaliente
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Dra. Mercedes Pintado Sierra

Dra. Ana Isabel Ruiz Matute

Dfia. Sagrario Calvarro Safudo
Dna. M2 Belén Copano Lopez

D. Carles Savall Manzano

Los Servicios Cientifico-Técnicos (SCT) del Instituto de Quimica
Organica General (IQOG) del CSIC tienen como objetivo principal
proporcionar apoyo a la investigacion de los diferentes Grupos y
Departamentos de dicho Instituto y a otros institutos del CSIC dando
también servicio a usuarios tanto de otros Organismos Publicos de
Investigacion como a usuarios externos de empresas privadas.

Catalogo de Prestaciones

A

del CSIC ]

Lo mas novedoso de este periodo en los SCT es la activacion de
nuestros servicios en el Catalogo de Prestaciones que el CSIC
ha creado recientemente. Durante estos dos afios se han dado
de alta practicamente todos los analisis que ofertamos pudiendo
consultarlos a través de la Intranet del CSIC.

Servicio de Espectometria de ||

Masas ,

El Servicio de Espectrometria de Masas comenzo su actividad en el
afio 2008 y tiene como objetivo fundamental servir de herramienta
de apoyo a la investigacion de los diferentes departamentos del
IQOG asi como a usuarios externos. El equipamiento disponible
permite llevar a cabo el analisis por Espectrometria de Masas
desde compuestos de bajo peso molecular hasta compuestos
mas complejos como polimeros y proteinas. Con ellos es posible
llevar a cabo el analisis de moléculas de muy diferente naturaleza,
pudiendo obtenerse tanto informacion cuantitativa como cualitativa,
a través de la medida exacta de masa y de experimentos de
masas en tandem. Actualmente se dispone en el Servicio de tres
espectrometros de masas con distintas configuraciones.
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Sistema LC-MS con analizador de tiempo de vuelo (QTOF)
Consta de un cromatografo de liquidos (Agilent 1200 LC) acoplado
a un espectrometro de masas con analizador hibrido Q-TOF (Agilent
6500 Accurate Mass). Posee fuentes de ionizacion ESI/APCI y un
intervalo de masas de 25 - 20.000 u. Permite obtener una exactitud
de masa de 1 - 2 ppm y una resolucién maxima de 20.000 FWHM.
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Sistema LC-MS con analizador de triple cuadrupolo (QqQ)
Esta constituido por un cromatografo de liquidos de ultra-alta presion
(Waters Acquity UPLC H CLASS) acoplado a un espectrémetro de
masas con analizador de triple cuadrupolo (Waters Xevo TQS).
Dispone de fuentes de ionizacion ESI/APCI, permitiendo registrar
espectros de masas en el intervalo 1 - 2.050 u.

Sistema GC-MS con analizador cuadrupolar

Esta formado por un cromatografo de gases (Agilent 7890 A)
acoplado a un espectrémetro de masas cuadrupolar (Agilent 5975
C). El sistema de inyeccion incorporado es del tipo split/splitless, y
la fuente de ionizacién de impacto electrénico. El intervalo de masas
que permite registrar es de 1 - 800 u.

En las siguientes graficas se detalla el porcentaje de muestras
de analisis de masas exactas realizados en el equipo de LC-MS
(QTOF) durante los afios 2016, 2017 y 2018, separadas en analisis
internos (CENQUIOR) y externos y, dentro de los analisis internos
agrupadas por Institutos.

Facturacién 2016

Muestras
externas ICTP

: S
R

Facturacidn interna 2016




Facturacion 2017 Facturacidn interna 2017

Muestras
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% i T
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ICTP
i 1%
! 106G
?s“_‘a 80% ’

Durante estos afos el numero de muestras realizadas oscil6 entre
1100-1300 anuales, de las cuales la mayoria fueron para usuarios
internos del CSIC, siendo el propio Instituto (IQOG) el que mas
demanda de analisis de masas exactas generd (el 70-80 % del
total), seguido del Instituto de Quimica Médica, IQM (27-20 %)
y, en menor proporcion, del Instituto de Ciencia y Tecnologia de
Polimeros, ICTP (1-2 %). En 2016 se realizaron también distintas
muestras para usuarios externos pertenecientes a: la Universidad
Nacional de Educacion a Distancia (UNED), el Centro Nacional
de Investigaciones Oncoldgicas (CNIO), el Instituto Madrilefio de
EstudiosAvanzados (IMDEAenergia)y del Centro de Investigaciones
Bioldgicas (CIB), suponiendo un 9,3 % del total de facturacion de
ese afio. En 2017 también se realizaron muestras para el Instituto
de Investigacion en Ciencias de la Alimentacion (CIAL), UNED y
CIB, que correspondieron a un 8 % de la facturacion total. En 2018
se llevaron a cabo muestras externas del CIB y de IMDEA Energia
correspondiendo a un 5% de la facturacion total.

P i Facturacion 2018

externas
5%

La demanda de uso de los otros dos espectrometros de masas
(GC-MS y LC-MS-QqQ) fue unicamente para usuarios internos

(IQOG), siendo analisis rutinarios continuos y programados que les
aportaron resultados relevantes para el desarrollo de sus proyectos
de investigacion.

De manera excepcional también se empled el equipo de LC-MS-

gTOF para la determinacion cualitativa y/o cuantitativa de ciertos
compuestos en matrices complejas.

Unidad de Apoyo a la

Investigacion |

La instrumentacion con la que cuenta actualmente la Unidad esta
constituida por los siguientes equipos:

Microcalorimetro modelo VP-ITC de MicroCal (MC).

La Calorimetria Isoterma de Valoracion determina cambios de calor
asociados a las interacciones entre dos biomoléculas y se emplea
principalmente para determinar parametros termodinamicos y de
afinidad en biomoléculas como constantes, relacion estequiométrica,
entalpia y entropia.
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Dicroismo circular modelo J-815 spectropolarimeter de Jasco
(DC).

El Dicroismo Circular permite el estudio quiral de sustancias
Opticamente activas y con croméforos. Es posible determinar la
configuracién molecular o la estereoquimica de sustancias de forma
rapida y sencilla.

Polarimetro modelo P2000 de Jasco (POL).

El Polarimetro permite medir de una manera automatica la rotacion
optica de moléculas activas 6pticamente con alta precision y a una
temperatura controlada.
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Ultravioleta-visible modelo V-730 de Jasco (UV).

El Ultravioleta-Visible permite la determinacion del espectro
electromagnético de una molécula, comprendiendo la region de
longitudes de onda entre 800 y 200 nm. El instrumento es de doble
haz y permite hacer tanto barridos como medidas puntuales a una
longitud de onda fijada.

Hidrogenador modelo 3900 Parr Instrument Company.

El Hidrogenador-Parr es un compacto y sencillo sistema para tratar
sustancias quimicas con hidrégeno en presencia de un catalizador a
presiones hasta 5 atm (60 psi) a temperatura ambiente. Su principal
aplicacién es la sintesis o modificacion de compuestos organicos
por hidrogenacion catalitica, reduccién o condensacion.




Microondas modelo Discover-S de CEM Corporation (1) y Karl-Fischer modelo C20 de Mettler Toledo (KF).

Micoondas modelo Monowave300 de Anton Paar (2). La valoracién de Karl Fischer es el método de referencia

Estos Microondas esta disefiados para acelerar ciertas reacciones especifico para determinar el contenido de agua en una

quimicas bajo condiciones controladas en una escala de laboratorio. muestra y ofrece resultados precisos en tan solo unos minutos.
Este equipo permite el analisis de agua (en ppm) de muestras
liquidas.

Generador de Ozono Modelo 500 de Fischer. Camara Seca MBraun.

El equipo genera Ozono es en una proporcion determinada a Esta camara permite el almacenaje de reactivos en atmoésfera
partir de oxigeno gas. Se emplea generalmente en reacciones inerte.

de oxidacion.

CEON-GENERATOR

-
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Sistemas de Purificacion de disolventes (SPS) de Scharlab.
Los SPS permiten el acceso de una forma rapida y sencilla a
disolventes anhidros: DCM, DMF, ACN, THF, TOL, ETER.

Infrarrojo modelo Spectrum One B de Perkin-Elmer.

El Infrarrojo permite la determinacion del espectro electromagnético
infrarrojo de una molécula, comprendiendo la regiéon de numeros de
onda entre 4000 y 400 cm-1. Su principal aplicacién es el analisis
cualitativo, determinando los grupos funcionales presentes en la
molécula.
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En las siguientes graficas se detallan el porcentaje de facturacion
interna y externa y la facturacién por equipos durante el periodo
2016-2017-2018.

Facturacion 2016 Facturacién 2016 de cada equipo

Facturacion 2017 Facturacién 2017 de cada equipo

Facturacién 2018 Facturacién 2018 de cada equipo




Durante estos anos, la facturacion fue, en 2016, en un 63% interna 'y
en un 37% externa, mientras que, en 2017, aumenté el porcentaje de
muestras internas llegando a un 84%. En el afio 2018 la facturacion
externa aumento con respecto al afio anterior llegando hasta el 30%
del total.

En cuanto a los equipos, Infrarrojo (FTIR), Dicroismo Circular (DC)
y Polarimetro (POL) son las técnicas que mas ingresos reportan
habitualmente a la UAI, suponiendo (juntas) entre el 88% y el 72%
de la facturacion anual dependiendo del afio.

Otras Actividades

Practicas del curso “Cromatografia de Liquidos acoplada a
Espectrometria de Masas” organizado por el Gabinete de Formacion
del CSIC en distintas ediciones (14-17 de noviembre de 2016y 13-
16 de noviembre de 2017).

Servicio de Informatica

Personal

Responsable del servicio
D. Patrick Moutel Marquez de Prado

El Servicio de Informatica del IQOG se encarga de la gestién y el
mantenimiento de los recursos informaticos del Instituto. Entre sus
funciones figura la atencion y soporte a usuarios y la resolucién de
incidencias de microinformatica (tanto hardware como sofware),
de informatica cientifica y de comunicaciones en el entorno de red
local e internet, en coordinacion con el Servicio de TIC del
CENQUIOR vy la Secretaria General Adjunta de Informatica del
CSIC.

Asimismo, el Servicio es responsable de la administracion de los
servicios DNS, AD, antivirus y correo electronico prestados desde
la SGAI, asi como del servicio web y servidores de archivos y de
acceso.
http://Iwww.iqog.csic.es/es/servicios-iqog/servicio-de-informatica
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El ciclo de conferencias del IQOG cuenta con una trayectoria de
mas de 15 afios. Entre sus objetivos principales se encuentra la
transmisién de temas actuales de investigacién de la mano de los
propios autores, estimulando el contacto entre los investigadores y
del IQOG y los conferenciantes invitados a nuestro instituto.

Cadaciclo se desarrolla alolargo de todo el afio con una periodicidad
semanal o quincenal. Las conferencias recogen temas actuales
de investigacién que abarcan desde distintas areas de la quimica
organica, analitica, biolégica, médica, medioambiental, hasta otros
temas de investigacion afines que despiertan el interés de los
investigadores del IQOG.

27 de enero de 2016

Sensores y dosimetros quimicos para la deteccion de
compuestos peligrosos

Dra. Ana Costero (Universidad de Valencia)

17 de febrero de 2016

El role de la espectrometria de masas en la epidemiologia de
alcantarilla

Dra. Yolanda Picé (Facultad de Farmacia, Universidad de Valencia)

2 de marzo de 2016

Peptide Metal-Organic Frameworks by sidechain engineering
Dr. Carlos Marti-Gastaldo (Instituto de Ciencia Molecular (ICMol),
Universidad de Valencia)

13 de abril de 2016
C-N Bond Forming Reactions with Copper Catalysts
Dra. Silvia Diez (Imperial College, London)

15 de abril de 2016
Aplicacién de nanoparticulas como sensores y biosensores
Dra. M? José Martin Altaba (Universidad East Anglia, Norwich)

19 de abril de 2016

A radical solution to an old problem. Some new perspectives
for organic synthesis

Dr. Samir Z. Zard (Ecole Polytechnique de Palaiseau)

20 de abril de 2016
Nuevas dianas terapéuticas en la patologia cerebrovascular
Dra. Angeles Moro Sanchez (Facultad de Medicina, UCM)

27 de abril de 2016

¢Pueden las zonas pristinas salvar nuestros océanos?

Dr. Enrique Macpherson (Centro de Estudios Avanzados de Blanes,
CSIC)

28 de abril de 2016

Glycosylation studies and mass spectrometry

Dr. Karoly Vékey (Research Center for Natural Sciences, Hungarian
Academy of Sciences)

6 de mayo de 2016

Reciclado de materiales compuestos. Avances y retos para su
implantacién a escala industrial

Dra. Sonia Melendi Espina (Universidad East Anglia, Norwich,
Reino Unido)
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11 de mayo de 2016

Tuning pH-dependent metallodrugs to target the cancer
microenvironment

Dra. Ana Pizarro (IMDEA, Nanociencia)

18 de mayo de 2016

Coupling peptide folding with chelation-enhanced luminescence
for specific sensing of RNAS

Dr. M. Eugenio Vazquez (CIQUS)

8 de junio de 2016

Cromatografia liquida bidimensional: retos y soluciones para
la separacion de compuestos quirales

Dra. M? Eugenia Ledn-Gonzalez (Facultad de Quimicas, Universidad
Complutense de Madrid)

29 de junio de 2016
Nuevos BODIPYs para aplicaciones fotonicas avanzadas
Dr. Santiago de la Moya (Universidad Complutense de Madrid)

28 de septiembre de 2016
Nanocelluloses and multi-phase systems
Dr. Orlando Rojas (Universidad Aalto, Finlandia)

5 de octubre de 2016

Azido-dioles a partir de dioxigenacion enzimatica de bencil
acida: Estudios mecanisticos y aplicaciones sintéticas

Dr. Gustavo Seoane (Universidad de la Republica de Uruguay)

14 de octubre de 2016
Chemical growth of metal nanoparticles, why and how?
Dr. Luis M. Liz Marzan (Biomagune)

26 de octubre de 2016

Lilly’s Open Innovation Drug Discovery (OIDD) Program; early
adventures in screening and remote synthesis

Dr. Christopher Readle (Eli Lilly)
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2 de noviembre de 2016

System biocatalysis. new opportunities for synthetic organic
chemistry

Dr. Eduardo Bustos (Universidad Complutense de Madrid)

23 de noviembre de 2016
Online electronic Lab Notebook for organic chemistry
Dra. Silvia Mari (MESTRELAB RESEARCH)

30 de noviembre de 2016

Elalcaloide gramina como modelo para el disefio de compuestos
multidiana

Dr. Cristobal de los Rios (Facultad de Medicina, Universidad
Auténoma de Madrid)

14 de diciembre de 2016

Stereocontrolled synthesis of carotenoids: a number of stories
and a story of numbers

Dr. Angel Lera (Universidad de Vigo, Departamento de Quimica
Organica)

25 de enero de 2017

Evaluacion del riesgo ecolégico de contaminantes: situacion
actual y perspectivas futuras

Dr. Andreu Rico (Instituto IMDEA agua)

08 de febrero de 2017

Diseno, sintesis y aplicaciones biomédicas de péptidos

Dra. Isabel Haro (Unidad de Sintesis y Aplicaciones Biomédicas de
Péptidos, IQAC-CSIC)

22 de febrero de 2017

Uso de aproximaciones in vitro para caracterizar la toxicidad
de nanomateriales: desde nanoparticulas metalicas al grafeno
Dr. José Maria Navas (Departamento de Medio Ambiente del INIA)



Dr. José Maria Navas
(Departamento de Medio
Ambiente del INIA)

2017

-~ Dr. Andreu Rico (Instituto

IMDEA agua)
2017

Dr. Arben Merkogi
(Nanobioelectronics
& Biosensors Group,
Instituto Catalan
Nanociencia y
Nanotecnologia)
2017

19 de abril de 2017

Discovery of new catalytic reactions for generation of molecular
complexity and diversity

Dr. John Montgomery (University of Michigan)

26 de abril de 2017
Metodologias rapidas basadas en espectrometria de masas
Dr. Carmelo Garcia Pinto (Universidad de Salamanca)

10 de mayo de 2017
Del Selenio a las Nanoparticulas: del cancer al cracking
Dr. Enriqgue Dominguez (Departamento SEPCO, IQOG-CSIC)

31 de mayo de 2017

Nanomaterials-based sensors for diagnostics

Dr. Arben Merkoci (Nanobioelectronics & Biosensors Group, Instituto
Catalan Nanociencia y Nanotecnologia)

2 de junio de 2017

Immobilization of multi-enzyme systems; an avenue to fabricate
self-sufficient heterogeneous biocatalysts

Dr. Fernando Lépez Gallego (Biofunctional Nanomaterials
Department, CIC biomaGUNE)

21 de junio de 2017
Development of novel drugs based on nucleic acids
Dr. Ramén Eritja (Instituto de Quimica Avanzada de Cataluia, CSIC)

13 de septiembre de 2017

La enzima ICMT como una nueva diana para el tratamiento de
la progeria

Dra. Silvia Ortega (Grupo de Quimica Médica y Bioldgica-
MEDCHEMLAB. Universidad Complutense de Madrid)
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27 de septiembre de 2017

A semi-synthetic approach to complex carbohydrates and
glycolipids of biomedical interest

Dr. Emiliano Bedini (Universidad de Napoles Federico ll, Italia)

29 de septiembre de 2017

Analysis of protein glycosylation of high biomedical importance
by capillary electrophoresis and its combination with mass
spectrometry

Dr. Andras Guttman (University of Debrecen, Hungria)

8 de noviembre de 2017

Organosilanos como intermedios sintéticos en la sintesis de
carbo- y heterociclos

Dra. Maria Asuncién Barbero (Departamento de Quimica Organica.
Universidad de Valladolid)

21 de noviembre de 2017

Carbohydrate-mediated polyphenol bioactivity: the role of
C-glycosylation.

Dra. Amélia Pilar Rauter (Departamento de Quimica e Bioquimica
(DQB) e Centro de Quimica e Bioquimica (CQB), Faculdade de
Ciéncias, Universidade de Lisboa)

22 de noviembre de 2017

Aplicaciones de la proteémica en biomedicina. Mecanismos y
biomarcadores en la enfermedad hepatica

Dr. Fernando Corrales (Laboratorio de Protedmica del CNB-CSIC)

Dr. Emiliano Bedini
(Universidad de Napoles
Federico Il, Italia)

2017

Dra. Silvia Ortega (Grupo
de Quimica Médica y
Biolégica-MEDCHEMLAB.
Universidad Complutense
de Madrid)

2017

Dr. Andras Guttman
(University of
Debrecen, Hungria)
2017



~ -~ Dra. Trinidad Velasco

(Maynooth University,
Irlanda)
2018

Dr. Sergio Arana
(Universidad de
Navarra)

2018

.~ Dra. Auxiliadora
Prieto (CIB, CSIC)
2018

17 de enero de 2018
Kinetics/mechanism = Facts/fiction
Dr. Luis Simoén Rubio (Universidad de Salamanca)

28 de febrero de 2018

Produccién biotecnolégica de polimeros de base biolégica
mediante procesos sostenibles

Dra. Auxiliadora Prieto (CIB, CSIC)

14 de marzo de 2018

Simple synthetic tools — great outcome. from bio-hybrid
catalysis to organometallic catalysis, Recent results

Dr. Stelios Arseniyadis (Queen Mary, University of London)

4 de abril de 2018

Glycomimetics: from supramolecular soft materials to inhibitors
of pathogen infection

Dra. Trinidad Velasco (Maynooth University, Irlanda)

18 de abril de 2018

Las generaciones de la Edad de Plata: mentores y tutelados en
la ciencia espanola

Dr. Francisco Gonzalez (Universidad Complutense de Madrid)

23 de abril de 2018

Reversal of resistance: multidrug efflux pumps in bacteria and
cancer cells and the role of efflux pump inhibitors

Dra. Gabriella Spengler (University of Szeged, Hungria)

9 de mayo de 2018

Role of conformational dynamics for the evolution of novel
enzyme function

Dra. Silvia Osuna (Universidad de Granada)
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23 de mayo de 2018
Organocatalisis tradicional asistida por enlace de hidréogeno
Dra. Carmen Concellén (Universidad de Oviedo)

6 de junio de 2018

Nuevos desarrollos metodolégicos en seguridad alimentaria
usando cromatografia liquida y electroforesis capilar

Dra. Ana Maria Garcia Campafia (Universidad de Granada)

13 de junio de 2018

Ambient lonization Mass Spectrometry: fundamental and
applications for the analysis of organic compounds

Dra. Encarnacion Moyano (Universitat de Barcelona)

20 de junio de 2018
Calidad de datos en investigacion: DDW-GSK
Dr. José Maria Coterén (GlaxoSmithKline)

27 de junio de 2018

Micro y nanotecnologia analiticas en los ambitos del analisis
clinico y agroalimentario

Dr. Jesus Alberto Escarpa (Universidad de Alcala)

24 de julio de 2018
Chemical tools for mucopolysaccharidosis
Dr. Vito Ferro (University of Queensland)

26 de octubre de 2018
Copper-catalyzed asymmetric hydrofunctionalization of olefins
Dr. Stephen L. Buchwald (MIT)

14 de noviembre de 2018
Chemical tools for selective protein modification
Dr. Omar Boutureira (Universtat Rovira i Virgili)
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28 de noviembre de 2018

Unconventional approaches to the enantioselective synthesis
of complex carbo- and heterocyclic scaffolds

Dr. José Luis Vicario (Universidad del Pais Vasco)

12 de diciembre de 2018

Microtechnologies for Agro&food applications: food quality
and food security

Dr. Sergio Arana (Universidad de Navarra)



En el afo 2015, el instituto puso en marcha los “Desayunos
Cientificos del IQOG”, iniciativa que consiste en ofrecer un pequefo
desayuno seguido de dos breves intervenciones (de unos 20 minutos
cada una), en las que, especialmente el personal investigador mas
joven, tiene la oportunidad de presentar el tema en el que estan
trabajando.

El objetivo de estas conferencias es dar a conocer los diferentes
proyectos que se desarrollan en el instituto y fomentar asi la
interaccion cientifica y personal de los investigadores en un
ambiente distendido que invite a la participacion.

Durante el afio 2016 participaron en esta iniciativa cuatro de
nuestros jovenes investigadores pertenecientes a los distintos
departamentos del IQOG.

3 de febrero de 2016

- Porous Polymer Aromatic Frameworks (PAFs) as supports for
enantioselective catalysis.
Dr. Rodrigo Navarro (SEPCO).

- Herramientas quimicas para el estudio de la interaccion
carbohidrato-ADN.
D. Diego Garcia (SEPCO).

21 de septiembre de 2016

- Sintesis quimioenzimatica de condroitin sulfato con patrén de
sulfatacion definido.
Dfa. Pilar Montero (QBO).

- Nuevas metodologias basadas en LC-MS para el analisis de
oligosacaridos bioactivos de leche de cabra.
Dfia. Andrea Martin Ortiz (AIQA).
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El IQOG continta participando en las actividades desarrolladas
en el marco de la Semana de la Ciencia que se celebra cada afio
durante el mes de noviembre en la Comunidad de Madrid. Las
actividades son gratuitas y estan dirigidas a todos los publicos,
cubriendo diferentes edades y niveles de formacién.

XVI Edicién: 7 al 20 de noviembre de 2016
XVII Edicién: 6 al 19 de noviembre de 2017
XVIII Edicién: 5 al 18 de noviembre de 2018

El IQOG participa con diferentes actividades: las Jornadas de
Puertas Abiertas “Todo es Quimica” y dos talleres “; Quieres venir
a preparar la aspirina?” y “Contaminantes toxicos y persistentes.
jAprende a buscarlos e identificarlos!”.

JORNADAS DE PUERTAS ABIERTAS
“TODO ES QUIMICA”

El Centro de Quimica Organica “Lora Tamayo” (CENQUIOR)

organiza estas visitas guiadas en las que participan, ademas del

IQOG y el CENQUIOR, el Instituo de Ciencia y Tecnologia de

Polimeros (ICTP), el Instituto de Quimica Médica (IQM) y el Instituto

de Ciencia y Tecnologia de los Alimentos y Nutricion (ICTAN).

Cerca de 300 estudiantes de distintos centros educativos,

universidad y publico en general visitaron el IQOG vy disfrutaron

de las actividades llevadas a cabo por los investigadores y que

incluyeron, entre otros, los siguientes temas:

- Etapas de la sintesis de moléculas organicas.

- Elaboracion de hilos de nailon y cristalizacion de acetato.

- Evolucién del analisis cromatografico.

- Aplicaciones de la espectrometria de masas acoplada a la
cromatografia de liquidos.
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- Investigacion en un laboratorio de quimica ambiental.

- Analisis quimico de la pureza de una pastilla de aspirina.

- Funcionamiento de un laboratorio de biocatalisis, como alternativa
verde a la quimica organica tradicional.

TALLER
“¢ QUIERES VENIR A PREPARAR LA ASPIRINA?”

En esta actividad, cerca de 300 participantes realizaron una
reaccion de sintesis con el fin de preparar pastillas de aspirina, bajo
la supervision de los investigadores del Instituto.




TALLER “CONTAMINANTES TOXICOS
Y PERSISTENTES. ;APRENDE A BUSCARLOS
E IDENTIFICARLOS!”

Este taller pretende dar a conocer dénde y como detectar los
contaminantes quimicos toxicos y persistentes, asi como concienciar
y promover practicas sostenibles.
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El programa “4° ESO+Empresa” es una iniciativa de la Comunidad
de Madrid para acercar el sistema educativo al entorno laboral y
con el propésito de que los jévenes estén mejor preparados en
la eleccion de su futuro profesional. EI IQOG se unié por primera
vez a este programa en el afio 2014 y desde entonces continta
colaborando de manera continuada.

Las estancias se desarrollaron durante los meses de marzo y abril
de los afios 2016, 2017 y 2018. Un total de 60 alumnos de distintos
centros educativos madrilefios visitaron el Instituto para conocer
sus instalaciones y convivir con los investigadores en su trabajo
diario. Durante tres dias consecutivos, los estudiantes se convierten
en investigadores y participan en las actividades que desarrollan los
cientificos. Se trata de mostrar a los jovenes las posibilidades de la
quimica y su relacién con todas las ramas de la ciencia.

Las estancias comenzaron con la conferencia del investigador del
IQOG, Bernardo Herraddn: “; Qué es la quimica?, ;Qué hace un
Quimico?”, en la que el Dr. Herraddn explica las tareas que puede
llevar a cabo un quimico y que no son exclusivas de esta area, ya
que sectores como la alimentacion, la sanidad, la nanotecnologia,
la sanidad o la industria, en definitiva, “todo” esta relacionado con
la quimica. El programa también incluy6 visitas a los laboratorios,
en las que los estudiantes participaron en distintos experimentos.
Asi, por ejemplo, los estudiantes que nos visitaron aprendieron para
qué sirve y como se hace lleva a cabo un proceso de separacién
por cromatografia liquida acoplada a espectrometria de masas
(LC-MS) o qué informacién aporta un equipo de RMN (Resonancia
Magnética Nuclear) acerca de una molécula organica. Otras
actividades que pudieron realizar los estudiantes incluian crear
un polimero artificial que se puede expandir hasta formar un hilo,
observar la cristalizacién del acetato sddico, el efecto de las bajas
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temperaturas en los materiales al sumergirlos en nitrégeno liquido y
la modulacion de la velocidad de las reacciones quimicas con ayuda
de los bafios criostaticos. Ademas, en el laboratorio de quimica
ambiental aprendieron la importancia y necesidad de investigar la
presencia de sustancias contaminantes en el entorno y las técnicas
que se emplean para lograr su extraccién, medicion y control.

Ademas de las técnicas, también se mostraron los equipos que
utilizan en sus experimentos, como los aparatos de resonancia
magnética nuclear de ultima generacion, el espectrometro de masas
y el infrarrojo, entre otros.

La mayoria de los estudiantes que visitaron el Instituto mostraron
interés en cursar estudios superiores en el area de las ciencias
quimicas, por lo que consideraron muy positivamente la oportunidad
de dejar las aulas y conocer de cerca el trabajo de los cientificos
durante unos dias.

Fechas:

-14 - 16 de marzo y 6 - 8 de abril de 2016
- 22 - 24 de marzo de 2017

-19-21de marzoy 4 - 6 de abril de 2018




Este curso de divulgacién se realiza de forma anual y esta
organizado por el investigador del IQOG Bernardo Herradén. A
través de diferentes conferencias y mesas redondas se abordan
temas que van desde las aplicaciones de la quimica en areas tan
diversas como la ciencia de materiales, biomateriales y enologia,
hasta la relacion de la quimica con las ciencias de la vida, la energia,
la toxicologia y el desarrollo de farmacos. Las conferencias son
impartidas por algunos de los cientificos mas relevantes de Espania,
incluyendo varios académicos, premios nacionales de investigacion,
premios Jaime |, etc. El curso esta dirigido a publico en general ya
que los temas son tratados con un caracter divulgativo, pero con
rigor cientifico.

Taller “La contaminacion global: ponte los guantes de un
quimico ambiental y contribuye a frenarla”. Celebrado en el
IQOG-CSIC el dia 7 de junio de 2016, organizado por el periddico E/
Pais, y con la participacion de los investigadores del IQOG Begona
Jiménez, Jose Luis Roscales y Juan Mufioz.

Canal Divulgacion es un portal de divulgacion cientifica de
Youtube con videos que muestran, de forma sencilla y didactica,
distintas técnicas de laboratorio, métodos y temas relacionados con
las actividades de investigacién del Instituto de Quimica Organica
General (IQOG-CSIC). Los videos han sido realizados integramente
(filmacion, dibujos, animacion, etc.) por Guillermo Corrales, del
departamento de Quimica Bio-organica del IQOG-CSIC. En poco
mas de dos anos de existencia, Canal Divulgacion ha alcanzado
los 700 suscriptores y mas de 300.000 visualizaciones. Se puede
acceder directamente al portal en el siguiente enlace:

https://www.youtube.com/user/CanalDivulgacion.

En la pagina web del IQOG (www.iqog.csic.es) se recogen las
novedades mas importantes, noticias, eventos, publicaciones y
ofertas de empleo, asi como la actividad investigadora del personal
cientifico del Instituto. Desde el ano 2012, el IQOG también participa
en distintas redes sociales, para dar a conocer y difundir todas las
informaciones de actualidad, especialmente a través de Facebook
y Twitter. La cuenta de Twitter (@IQOG_CSIC) cuenta con mas de
1000 seguidores.
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https://twitter.com/iqog_csic?lang=es

El IQOG acoge de forma regular visitas de estudiantes de distintos
niveles para dar a conocer la ciencia y fomentar vocaciones
cientificas. El 26 de enero de 2017, nos visitaron 30 alumnos del
IES Las Salinas, de Sesefa. En su visita pudieron conocer las
instalaciones del Instituto y algunas de las lineas de investigacion
que en él se desarrollan.

Por otro lado, el 18 de junio de 2018, los alumnos del Master
de Periodismo Audiovisual de la Universidad Nebrija-Antena
3 realizaron una visita al IQOG. A su llegada, el investigador del
IQOG Bernardo Herraddn impartié una breve presentacion acerca
del CSIC, el CENQUIOR y el IQOG. Posteriormente, divididos
en grupos, los estudiantes se acercaron a los laboratorios de
Glicoquimica Bioldgica, Sintesis Organica y Analisis Instrumental
en Medio ambiente, Alimentos y Salud para conocer mas de cerca
las diferentes investigaciones que se llevan a cabo en el Instituto.
Ademas, pudieron ver el funcionamiento y utilidad de los diversos
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equipos de resonancia magnética nuclear y espectrometria de
masas. Por ultimo, los alumnos entrevistaron a varios investigadores
del Instituto y grabaron imagenes para elaborar una breve noticia de
television sobre el mismo.

Los investigadores del IQOG también participan en diferentes
actividades de divulgacion organizadas por otras entidades
publicas, colegios o institutos. A finales de enero — principios de
febrero de 2018, el Colegio San Agustin de Salamanca organizé
su “ll Semana de Formacion: Ensefiar Educando”, iniciativa que
tiene como objetivo fundamental acercar a los alumnos de ESO y
Bachillerato a la realidad académica y profesional. Dentro de las
actividades programadas para el dia 1 de febrero, el director del
Instituto, Dr. Eduardo Garcia-Junceda, impartié una conferencia en
la que hablé de la quimica, de la investigacion que se lleva a cabo
en el Instituto y de las salidas profesionales que ofrece el mundo de
la investigacion.
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