Direccion General de Universidades UN |ON EUROPEA

Fa—. o Investigacion )
bbbl CONSEJERIA DE EDUCAGION, Fondo Social Europeo Referencia:
JUVENTUD Y DEPORTE El Fondo Social invierte en tu futuro PEJD-2017-

POST/BMD-4917

Comunidad de Madrid

ANEXO |

Memoria de actividades del puesto solicitado

(Debera rellenarse por el tutor responsable del puesto solicitado)

Puesto solicitado
Investigador Predoctoral

Investigador Postdoctoral

Area de conocimiento

Biomedicina

Tutor
NIF 50417137X Nombre y Regueiro Gonzalez-Barros, José Ramén
apellidos
Cargo Catedratico de Universidad Departamento Departamer?to de Microbiologia |
(Inmunologia)
Teléfono +34 654464232 e-mail regueiro@med.ucm.es

(Se adjuntara una memoria por cada puesto de investigador predoctoral o postdoctoral que proponga el organismo
solicitante, con el contenido establecido en el articulo 8.1.c) de la convocatoria)

Fecha de cumplimentacién: 03/08/2017 17:56

IMPORTANTE: A efectos del proceso de evaluacién, sélo se tendra en cuenta la informacién contenida en esta memoria
de actividades a la fecha de cierre del plazo de presentacion de solicitudes. No sera posible la actualizacién posterior de

la informacién contenida en este documento.
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Memoria de actividades del puesto solicitado (maximo 1.500 palabras)

Actividades de formacién y capacitacion propuestas.

Contenido del plan de actividades. Capacidades y competencias que se prevé que adquiera el contratado. Descripcion del plan
de formacion. (300 palabras maximo).

Cronograma de actividades

El investigador postdoctoral se incorporara como miembro del grupo de Fisiopatologia del linfocito T del
Departamento de Microbiologia | de la Facultad de Medicina de la UCM. Ademas, participara en las tareas docentes
de grado y posgrado para mejorar sus posibilidades de acreditacién por la Aneca y su empleabilidad.

-Primer trimestre: familiarizacion con las técnicas de inmunologia y biologia celular/molecular y screening de los
controles y muestras de pacientes

-Segundo trimestre: fenotipo y analisis de la correlacion entre el C3 plasmatico y las muestras recogidas.
Generacion de lineas linfoides T con mutaciones en C3 o factor | (CFl) mediante CRISPR/Cas9.

-Tercer trimestre: analisis funcional de dichas lineas y caracterizacidon molecular de fragmentos de C3 mediante
anticuerpos monoclonales.

-Cuarto trimestre: interpretacion de los resultados y elaboracién de un articulo cientifico. Revistas esperadas (IF12):
JACI, JEM

Capacidades y competencias previstas para el contratado:

e Capacidades

¢ Analisis critico de los resultados

& Formacion y coordinacion de otros estudiantes

¢ Trabajo en equipo

& Resolucion de cuestiones relacionadas con la actividad investigadora

& Capacidad de coordinacion e integracion de resultados clinicos y de investigacion basica
e Competencias

& Formacién en técnicas de laboratorio avanzadas (CRISPR/Cas9)

& Procesamiento de muestras de pacientes (sangre y PBMC)

¢ Manejo de cultivos celulares

& Creacion de una base de datos

o Manejo de programas estadisticos

& Participacion en la docencia del Dpto.

Plan de formacion:

-Asistencia a seminarios semanales del grupo (jueves) y del Dpto (viernes, ver calendario en
https://www.ucm.es/microbiologia-1)

-Coordinacion y tutorizacion de estudiantes graduados (TFG) y predoctorales (TFM)
-Asistencia a cursos formativos impartidos por la Facultad (Seguridad Radiolégica)
-Participacién en cursos y workshops relacionados con la actividad investigadora

-Asistencia y participacién en congresos nacionales (SEI) e internacionales (ESID)

-Elaboracién de al menos un articulo cientifico

Calidad de la propuesta de trabajo.

Propuesta, descripcion y objetivo de actividades a realizar por el contratado dentro del departamento. (300 palabras maximo).

Propuesta



https://www.ucm.es/microbiologia-1
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La deficiencia primaria de C3 es una enfermedad extremadamente rara con menos de 50 pacientes descritos. EI C3
plasmatico (extracelular) y el C3 intracelular son co-estimuladores del BCR y del TCR, respectivamente, pero su
contribucidn relativa es dificil de esclarecer, particularmente en seres humanos. Los resultados recientes del grupo
han mostrado que el C3 plasmatico es esencial para el desarrollo de linfocitos B, pero no T, de memoria, de un
modo que es ademas dosis-dependiente de los niveles plasmaticos de C3, puesto que los pacientes con
deficiencia primaria o secundaria de C3 plasmatico comparten un defecto similar de diferenciacion B de memoria.
Ademas, han demostrado que niveles bajos de C3 en plasma no se asocian con un defecto equivalente a nivel
intracelular en linfocitos T o B.

Objetivos y actividades

1) Confirmar la correlacién entre niveles bajos de C3 plasmatico y baja frecuencia de linfocitos B de memoria
mediante el analisis en 100 muestras de controles y en pacientes con enfermedad renal debida a deficiencias de
complemento pero con niveles normales de C3 plasmatico (deficiencias de C1q/C4), o en pacientes con otras
enfermedades con C3 plasmatico bajo (lupus).

2) Explorar el potencial papel funcional de los fragmentos o péptidos de C3 intracelulares, mediante estudios
funcionales de eventos de sefializacion de membrana o transmembrana tempranos o tardios.

3) Analizar el impacto celular de mutaciones concretas en C3 0 en CF/ mediante la edicién génica por CRISPR/Cas9
de lineas linfoblastoides T o B.

4) Caracterizacion de los fragmentos detectados por anticuerpos monoclonales especificos en linfocitos humanos
con mutaciones en C3.

Interés del puesto propuesto.

Necesidad del puesto e impacto en la entidad solicitante. Existencia o no de puestos equivalentes en el departamento/laboratorio.
(300 palabras maximo).

Necesidad

El modelo de investigacidn actual y las circunstancias econdmicas por las que ha estado atravesando nuestro pais
han favorecido la empleabilidad de investigadores recién licenciados/graduados o predoctorales, en detrimento de
la contratacion de investigadores jévenes con el grado de Doctor. La mayoria de becarios e investigadores jévenes
de nuestro departamento no son postdoctorales, y por ello es necesario incorporar puestos de investigadores
postdoctorales que cubran aquellas competencias que un investigador predoctoral aun no es capaz de abordar sin
ayuda, y que dispongan de la proyeccién y de unas limitaciones menores para enfrentarse a nuevos retos y nuevas
lineas de investigacion en comparacién con investigadores mas senior con lineas mas consolidadas.

Impacto

Se prevé que la obtencién de un contrato postdoctoral tendria un impacto directo tanto en la eficiencia como en la
productividad de las tareas investigadoras y de laboratorio. Mientras que los investigadores predoctorales investigan
generalmente con el fin de obtener un doctorado, el objetivo de un investigador postdoctoral esta centrado en
consolidar su carrera investigadora, optimizando la investigacion a desarrollar para poder trasladar sus resultados
en cuantos articulos cientificos publicados en revistas punteras sean posibles, ademas de patentes. Ademas, se
mejoraria la docencia al incorporar a personas mas jévenes y cercanas a los alumnos.

Puestos equivalentes

En la actualidad sélo existe un puesto equivalente al solicitado en nuestro departamento (termina este afo,
supervisora Narcisa Martinez Quiles), lo que subraya el interés del puesto solicitado. El resto de contratados
postdoctorales son investigadores con contratos de una duraciéon mayor a un afio (Juan de la Cierva o Ramoén y
Cajal) que suelen ajustarse a perfiles muy competitivos de investigadores con mas de 30 afios y unos 5 como
postdoctorales que han desarrollado su labor postdoctoral reciente en el extranjero.
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Medios disponibles.
Contenido, medios y recursos del departamento o entidad, que sean accesibles al departamento. (300 palabras maximo).

Contamos con todos los medios y recursos necesarios para el desarrollo de la actividad propuesta.

Proyectos financiados/solicitados

e Surface and intracellular T lymphocyte activation physiopathology, MINECO, Univ. Complutense, 01/2015-
12/2017, 275.000€ al grupo + 57.750€ a la UCM, Regueiro JR & Fdez.-Malavé E, 7, Ref. SAF2014-54708-R
(prorroga prevista hasta Jun 2019)

¢ Red de Excelencia Complemento en salud y enfermedad, MINECO, Univ. Complutense, 2/2017-2/2019,
20.000 €, Rodriguez de Cérdoba S, 10, Ref. SAF2016-81876-REDT

e Red de complemento de la CAM en preparaciéon (como continuacién de la P2010/BMD-2316)

Instalaciones y equipamiento de nuestros laboratorios (800 m2):

-Laboratorio de Inmunologia y Biologia Celular y Molecular totalmente equipados
-Centrifugas de mesa y microcentrifugas

-Cabinas de flujo laminar P2 e incubadores de CO2 para el manejo, mantenimiento y cultivo de células
-Microscopios 6pticos directos e invertidos

-Campanas de extraccion de gases

-Nanodrop

-Sonicador

-Electroporador (Amaxa)

-Equipos de electroforesis para geles de agarosa y de poliacrilamida
-Termocicladores para PCR normal y RT-PCR cuantitativa

-Equipos (neveras) e instalaciéon (camara fria) frigorificos

-Equipos de almacenamiento criogénicos (-80° y -196° C)

Infraestructuras propias y singulares:

ELISPOT ImmunoSpot® (unico de la UCM)
Irradiator Gammacell 1000 (Unico de la UCM)
Flow cytometer BD FACScalibur
Fluorescence Microscope. Axiolmager. Zeiss
LICOR Odyssey

Instalaciones docentes
-Dos laboratorios destinados y equipados para la docencia de las practicas de Inmunologia

-Un aula de seminarios equipada con los medios audiovisuales necesarios para docencia y divulgacion cientifica

Servicios centrales

La pertenencia al 1IS del Hospital 12 de Octubre, la asociacién con el Centro de Investigaciones Biolégicas (CIB-
CSIC, a 100 metros) junto con los Centros de Apoyo a la Investigacion (https://www.ucm.es/cais) de la Universidad
Complutense complementan los recursos disponibles.
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Evaluacion.

Mecanismos de evaluacion y monitorizacion del progreso del personal. Repercusion de la actividad en la empleabilidad futura del
contratado. (300 palabras maximo).

Mecanismos de evaluaciéon y monitorizacion del progreso del personal

Para valorar el progreso y consecucion del plan de actividades propuesto se juzgara e informara sobre la
consecucion de los siguientes hitos que se esperan alcanzar:

-Primer trimestre:

1. Reclutamiento de 100 muestras de sangre control.

2. Reclutamiento de pacientes con deficiencias de C1q, C4 y con lupus eritematoso sistémico.
-Segundo trimestre:

3. Correlacion entre el C3 plasmatico y las muestras recogidas

4. Generacioén de lineas T y B que contengan las mutaciones observadas en los pacientes con deficiencia primaria
y secundaria de C3 plasmatico, y que carezcan por completo del gen C3 (lineas knock-out), mediante el empleo de
la técnica de edicion génica CRISPR/Cas9.

-Tercer trimestre:

5. Analisis funcionales de las lineas T y B derivadas de las células de los pacientes con deficiencia primaria y
secundaria de C3 plasmatico.

6. Identificacion de los fragmentos de C3, C3a, C3b, iC3b y C3d(g) en el plasma de los pacientes con deficiencia
primaria (y secundaria) de C3 plasmatico.

7. Identificacion y caracterizacion de dichos fragmentos intracelularmente en las linea celulares generadas a partir
de las células procedentes de la deficiencia primaria de C3 plasmatico.

Repercusioén de la actividad en la empleabilidad futura del contratado

Nuestro laboratorio tiene una dilatada experiencia (https://www.ucm.es/data/cont/docs/256-2016-09-01-
Trayectoria%Z20becarios%20Inmunobiolog%C3%ADa%20linfocitaria.pdf) en la formacién de pre y postdocs, y todos
han mejorado su empleabilidad y se encuentran trabajando en la actualidad en sanidad, academia o investigacién
en el sector publico o en empresas.

A la fecha de finalizacion de este contrato se prevé disponer de los recursos para poder continuar con su
contratacion (ver siguiente apartado). En todo caso, se espera que las labores que desempefie la persona
investigadora postdoctoral abran una nueva linea de investigacién puntera a nivel nacional e internacional, cuya
repercusion posibilite su continuacion en el laboratorio.

La contratacion del investigador se va a extender durante un periodo de tiempo adicional al periodo de la ayuda
(1 afo)

“No
s

DURACION PREVISTA PARA ESTE PERIODO ADICIONAL DE CONTRATO (MESES):

En caso afirmativo, ademas de indicar la duraciéon prevista se deberan incluir en esta memoria los medios disponibles para
hacer frente a este periodo adicional asi como las caracteristicas del plan de actividades y formacion previstos para este periodo
adicional (300 palabras maximo).
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