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El 2022 fou un any excellent pel CRG. Despres dels anys previs sense precedents de la pandemia de coronavirus, gairebe tot torna
a la normalitat, tot i que el primers mesos encara constituiren un repte, amb increments de casos i mesures de restriccio en vigor.
LU iS Serra no Tanmateix, des del 20 d'abril, l'us de la mascareta deixa de ser obligatori en espais interiors i aixo, de manera simbolica, marca el final

de la pandemia.
DIRECTOR

El nou any arriba amb un nou director administratiu, Joan Vives, un experimentat professional amb una trajectoria d'exit i excepcional
en lambit de la gestio de la recerca, en organitzacions com 1SGlobal, IMRC Unit the Gambia i l'IRB Lleida. Els llocs vacants de
persones clau que deixaren el CRG durant lany, sompliren rapidament amb persones motivades i amb talent, que continuaran
contribuint a que el CRG es mantingui en primera linia de la ciencia.

Al 2022 vam ser capacos de donar continuitat a lespectacular historial del CRG en termes d'obtencio de fons, com ara, tres ERC
Starting Grants, un ERC Proof of Concept Grant, i dos ERC Synergy Grants, a mées de diversos projectes europeus collaboratius
coordinats per grups del CRG o en que el CRG participa. També vam obtenir la maxima qualificacio en l'avaluacio que CERCA duu a
terme en tots els centres de recerca de Catalunya.

Continuem produint ciencia d'excellencia, com testimonien el nombre i la qualitat dels articles cientifics publicats, alhora que
assegurem que els nostres avencos cientifics resultin en la creacio de llocs de treball de qualitat i en retorn economic per a la societat
mitjancant la creacio de noves empreses. També es va batre el record de retorn economic al CRG, gracies a les llicencies, la venda
d'accions i obtencio de fons a traves de projectes competitius relacionats amb la recerca translacional.

Un dels grans canvis de l'any fou la reorganitzacio dels programes de recerca, cadascun dels quals canvia el seu nom per alinear-lo
amb el pla estrategic de ciencia del CRG. Vam nomenar dues coordinadores de programa, fet que ens permete estar mes a prop de
la paritat de genere en posicions senior, i garantir que hi haura una rotacio en aquestes posicions tan rellevants. Desafortunadament,
el 2022 tambe fou l'any que presencia la separacio del CNAG del CRG, per a convertir-se en un institut independent. Com a resultat,
el CRG ha decidit potenciar la seva Unitat de Genomica, per proporcionar serveis personalitzats a la comunitat cientifica, mitjancant la
incorporacio d'una nova cap per a la unitat i loferta de serveis de genomica de cellules individuals i de transcriptomica espacial.

Entre tots, hem aconseguit superar uns temps molts desafiants en els darrers anys. Tot i aixo, durant el 2022, el CRG ha estat
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en primera linia de la comunitat cientifica mundial, enfocat en millorar el nostre coneixement per a emprar-lo en benefici de la
humanitat. El nostre esperit i passio per aconseguir-ho continuen intactes. v
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Mirem enrere cap a un 2022 que afortunadament ens dugue l'ultim ale de la pandemia de
coronavirus i un retorn a la normalitat. Despres de tot, podem dir que fou un bon any per al CRG.

La fita més apassionant de lany va ser la inauguracio del Barcelona Collaboratorium for
Modelling and Predictive Biology. Aquesta gran iniciativa es un projecte conjunt entre el
CRG i el Laboratori Europeu de Biologia Molecular (EMBL), que te com a objectiu enfortir
la posicio de Barcelona com a centre de referencia per a la biologia computacional i
quantitativa. EL Collaboratorium es va dissenyar per ser veritablement interdisciplinari, amb
ciencia que cobreix tots els camps del modelatge en biologia i els problemes biologics

a tots els nivells -des de les molécules a les céllules i els organs a traves d'organismes i
ecosistemes. Les arees de recerca inclouran la intelligencia artificial, els sistemes dinamics,
i la biologia estadistica i teorica. El Collaboratorium es va llancar l'octubre de 2022 amb un
simposi inaugural titulat "Vida Programable’, i va incloure nombrosos ponents d'Europa i
mes enlla.

Un altre assoliment significatiu per a linstitut va ser aconseguir la maxima qualificacio
duta a terme per CERCA, l'organitzacio collectiva per a tots els centres d'excellencia

a Catalunya. CERCA garanteix que els centres es desenvolupin amb exit mitjancant la
promocio de les sinergies i la cooperacio estrategica, millorant la seva visibilitat i limpacte
de la seva recerca i promovent el dialeg tant amb el public com amb agents privats.

Un altre gran canvi va ser que el Centre Nacional d'Analisi Genomica (CNAG) se separara
oficialment del CRG per a convertir-se en un institut independent. Aquest proces de
separacio va comencar amb la creacio del Consorci CNAG com a nova entitat legal, proces
que es completara el juny del 2023. Desitgem el millor i molta sort al CNAG en aquest nou
repte que tenen per endavant.
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CIENCIA I TECNOLOGIA

Els nostres cientifics van continuar produint ciencia d'avantguarda que es va publicar en
revistes d'alt impacte. Aixo inclou descobriments que expliquen com els oocits romanen
en estat latent als ovaris fins a 50 anys sense perdre la seva capacitat reproductiva (Boke);
una nova tecnica que va revelar l'existencia de multitud de dianes terapeutiques que
controlen la funcio de les proteines i que es podria fer servir per canviar drasticament

el curs de malalties com la demencia, el cancer i les malalties infeccioses (Lehner); un
estudi que va descobrir que un interruptor regula l'activitat d'un gen que causa diabetis,
destacant potencials noves vulnerabilitats en la malaltia, i que podrien conduir al
desenvolupament de noves estrategies terapeutiques (Ferrer); el descobriment que indica
que un gen que normalment suprimeix la formacio de tumors es reprograma a l'inici de

la leucemia promielocitica aguda, un descobriment que podria aplanar el cami per al
desenvolupament de nous farmacs per prevenir-la (Di Croce); el desenvolupament d'un
nou metode per estudiar la metilacio de VADN al nivell de les cellules individuals, revelant
la contribucio de la translocacio cromosomica en la progressio de la leucemia (Beekman);
la innovacio transcriptomica en primats revelada per la sequenciacio de nova generacio de
molecules individuals (els autors inclouen Fornas i Sabido); i el desenvolupament d'un nou
metode per sequenciar el genoma mitocondrial huma (Gub).

El 2022, el CRG va mantenir el seu extraordinari historial de captacio de fons competitius.
Eva Novoa, Renee Beekman i Lars Velten van obtenir tres ERC Starting Grants per estudiar
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elrol de IARN de lesperma en el traspas d'informacio hereditaria paterna, per exemple

a traves de la dieta; per estudiar limpacte de les translocacions, un fenomen en que un
cromosoma es trenca i una porcio d'aquest s'adjunta a un cromosoma diferent, en la
formacio de tumors; i per combinar laprenentatge profund i tecniques de cribratge de
cellules individuals per crear nous models de regulacio genica en el sistema huma de
formacio sanguinia, respectivament. Luis Serrano va obtenir una ERC Proof of Concept
Grant per explorar nous metodes que millorin l'efectivitat terapeutica de les citocines.
Verena Ruprecht i Juan Valcarcel van obtenir una ERC Synergy Grant cadascun per
comprendre els mecanismes de controli la robustesa del trencament simetric en sistemes
multicellulars; i per abordar la manca de dades en el coneixement basic de U'splicing
regulat i la seva modulacio amb molecules petites, fet que facilitaria el desenvolupament
de futures aplicacions terapeutiques, respectivament. EL 2022, la iniciativa nacional 'Pla
Complementari per a la Biotecnologia aplicada a la Salut’ esta coordinada per l'Institut

de Bioenginyeria de Catalunya (IBEC), amb el CRG com una de les parts implicades. El
programa de recerca esta financat pel Govern espanyol i la Generalitat de Catalunya a
traves dels fons europeus NextGeneration. En el marc d'aquesta iniciativa, Luciano Di
Croce i Isabelle Vernos van rebre ajudes per a dos projectes d'investigacio per identificar

i validar dianes terapeutiques per al glioma difus de linia mitjana; i per validar el potencial
d'una nova diana terapeutica (enzim implicat en la modificacio dels microtubuls) mitjancant
l'Us de tecnologies de cellules individuals per analitzar mostres de pacients amb cancer
de mama, respectivament. Aquest ‘Pla Complementari' també va proporcionar recursos al
Programa de Tecnologies Fonamentals del CRG per establir una plataforma transversal de
cellules individuals i transcriptomica espacial, que dura a terme assajos de cribratge de
cellules individuals i CRISPR per brindar acces a tecnologies que permetran un avang en
projectes de medicina de precisio per a la investigacio clinica.

L'equip EGA al CRG ha estat co-liderant la fundacio de la Xarxa EGA Federada, una xarxa
de repositoris nacionals europeus. FEGA es va llancar el setembre del 2022 amb cinc
nodes inaugurals i segueix creixent sota limpuls dels equips de 'EBI i el CRG, amb mes
de 10 nodes a tot el mon que han mostrat interes a formar-ne part. Els enginyers de
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programari al CRG han desenvolupat un conjunt d'eines d'aplicacions que permeten el
funcionament tecnic dels nodes nacionals de FEGA.

En termes d'innovacio i emprenedoria, garantim que els nostres avencos cientifics resultin
en la creacio de llocs de treball d'alta qualitat i retorn econdmic a la societat mitjancant

la creacio de noves empreses. Enguany, hem presenciat un record en termes de retorn
economic per al CRG, a causa de llicencies, venda d'accions, i projectes competitius
relacionats amb recerca translacional, com detallat més amunt. Es va crear una nova
spin-off, Orikine, la plataforma de la qual proporciona les millors citocines de la seva classe
optimitzades per maximitzar els beneficis clinics. El seu focus inicial son les malalties
antiinflamatories, les regeneratives antiinflamatories i les autoimmunes, amb potencial per
ampliar a d'altres citocines i malalties com el cancer i lallergia. La spin-off del CRG Seqgera
Labs va captar 22 milions d'euros en la serie A de financament - una de les majors rondes
dlinversio al pais en aquesta fase - que se sumen als 4,4 milions d'euros de capital llavor
captats l'any anterior. Pulmobiotics, start-up fundada el 2020 al CRG, va rebre una ajuda del
Consell Europeu d'Innovacio (EIC) per treballar en una ‘pindola viva' per millorar l'eficacia
del tractament del cancer de pulmo. L' esquema EIC Transition donara suport a lempresa
per madurar i validar la seva tecnologia pionera i a construir un cas de negoci per a la seva
futura comercialitzacio. Finalment, el projecte “Cap a un nou tractament per al cancer de
mama metastatic”, liderat per Roni Wright, alumna del CRG, actualment a la Universitat
Internacional de Catalunya, va ser seleccionat en la convocatoria CaixaResearch Validate,
llancada per la Fundacio ‘la Caixa’ L'ajuda ofereix suport economic de fins a 100 mil euros

i formacio especialitzada en arees clau com la transferencia de tecnologia i el marqueting.
Cap a finals d'any, el Milner Therapeutics Institute va liderar una visita dels seus membres
del sector farmaceutic a l'IRB Barcelona i el CRG. L'objectiu era fomentar la collaboracio
entre les companyies farmaceutiques i els centres de recerca i accelerar limpacte de la
investigacio cientifica per als pacients.
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PRIORITATS ESTRATEGIQUES

Com a part del nostre compromis amb la ciencia oberta, les publicacions en acces obert
del CRG el 2022 van assolir gairebe el 90%.

Com a part del projecte europeu H2020 ORION Open Science, finalitzat el setembre

del 2021, el CRG va llancar el #GenigmaChallenge, un videojoc dissenyat per detectar
alteracions en sequencies genomiques i contribuir a avancar la investigacio sobre el cancer
de mama. Eljoc va ser el resultat d'un projecte de ciencia ciutadana de dos anys i mig,
que es va crear per impulsar els esforcos d'investigacio que depenen de les linies cellulars
de cancer a nivell mundial, un recurs critic usat per la comunitat cientifica per estudiar el
cancer i provar nous farmacs per a la malaltia. El projecte va acabar el 16 de juny, amb mes
de 39.000 jugadors/es de 154 paisos. Es van recollir més de 600.000 solucions en unes

20 setmanes i es van identificar 181 arees d'interes per a la investigacio en el genoma del
cancer de mama. L'equip cientific darrere del projecte esta, des d'aleshores, treballant

en lanalisi de les dades proporcionades pels jugadors/es de Genigma, i els resultats es
publicaran en un futur proxim.

Tambe en el marc de la ciencia oberta i la ciencia ciutadana, el CRG va continuar treballant
en el projecte europeu TIME4CS. EL CRG és un dels membres del projecte l'objectiu

del qual és donar suport a canvis institucionals sostenibles per promocionar la ciencia
ciutadana en ciencia i tecnologia. Durant l'any, el CRG ha estat treballant en les accions
definides amb aquest objectiu durant una primera fase, com una serie de formacions
sobre ciencia ciutadana, una guia sobre ciencia ciutadana, una politica institucional de
ciencia ciutadana, etc.

El Comite d'lgualtat de Genere va continuar desenvolupant les accions del Pla d'lgualtat,
Diversitat i Inclusié 2020-2023 del CRG, que el 2022 va incloure diverses sessions de
formacio sobre inclusio; la millora d'algunes politiques internes; activitats per conscienciar
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sobre temes d'igualtat de genere, com la participacio en la iniciativa #100tifiques, que va
reunir més de 400 cientifiques a Catalunya per donar xerrades d'inspiracio en escoles;
lorganitzacio del taller de bioinformatica Ada Lovelace al PRBB Open Day, l'objectiu del
qual és introduir les noies en lambit de la bioinformatica; campanyes en xarxes socials

en el Dia Internacional de la Nena i la Dona en la Ciencia i en el Dia Internacional de la
Dona, etc. Gracies als nostres esforcos collectius per impulsar la igualtat de genere
durant els ultims anys, el 2022, el 57% de les investigadores principals junior i el 43% de les
coordinadores dels programes de recerca al CRG eren dones.

Com a part de lalianca EU-LIFE, continuem contribuint a l'estimulacio de la recerca
d'excellencia a traves del desenvolupament de politiques per enfortir la ciencia i la
innovacio a Europa, amb especial atencio en la nova Area Europea de Recerca (ERA). EL
2022, EU-LIFE va estar implicada en diverses accions i publicacions relacionades amb

la reforma de lavaluacio de la recerca, la defensa de temes de propietat intellectual a la
CE, la identificacio de reptes comuns en infraestructures de recerca, la produccio d'un
fulleto per garantir l'exit de futurs candidats al programa de Beques Postdoctorals MSCA, i
formacions sobre el rol de testimonis actius i politiques institucionals contra lassetjament.
Juntament amb altres membres d'EU-LIFE, el CRG va continuar liderant EMERALD (una
ajuda H2020 Marie Sklodowska-Curie), el primer programa europeu de doctorat per a
metges. Finament, l'equip d'EU-LIFE va comencar amb els preparatius de les celebracions
del 10€ Aniversari de lalianca, que tindra lloc el juny del 2023, a Portugal.



https://www.orion-openscience.eu/
https://www.time4cs.eu/
https://www.crg.eu/en/content/about-us/equality-diversity-and-inclusion-edi
https://www.crg.eu/content/about-us-equality-diversity-and-inclusion-edi/life-at-crg/policies-and-procedures
https://www.crg.eu/content/about-us-equality-diversity-and-inclusion-edi/life-at-crg/policies-and-procedures
https://eu-life.eu/
http://www.emerald-mdphd.eu/
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TALENT

El 2022, vam donar a la benvinguda a una investigadora principal junior, Mafalda Dias, i a

un investigador principal junior, Jonathan Frazer, tots dos procedents de la Harvard Medical
School, als EUA, els quals es van unir al Programa de Biologia Computacional i Genomica
de la Salut per liderar junts un laboratori; i a la nova cap de la Unitat de Genomica, Berta
Fuste, procedent del Centre Nacional d/Analisi Genomica, a Barcelona, que es va unir al
Programa de Tecnologies Fonamentals.

Durant | any, va finalitzar la reorganitzacio dels programes de recerca, els quals van canviar
els seus noms per alinear-los amb el Pla Estrategic del CRG. Jorge Ferrer va reemplacar
Roderic Guigd com a coordinador del Programa de Biologia Computacional i Genomica

de la Salut (abans Programa de Bionformatica i Genomica). Desitgem estendre el nostre
mes sincer agraiment al Roderic per la seva inestimable dedicacio al programa durant els
darrers anys. Luciano Di Croce i Fatima Gebauer van ser nomenats co-coordinadors del
Programa de Biologia del Genoma (abans Programa de Regulacio Genica, Cellules Mare i
Cancer). Isabelle Vernos va ser nomenada co-coordinadora, i al costat de Vivek Malhotra,
liderara el Programa de Biologia Cellular Quantitativa (abans Programa de Biologia Cellular
i del Desenvolupament). Finalment, Pia Cosma també va ser nomenada co-coordinadora, i
Jjuntament amb Ben Lehner, liderara el Programa de Biologia Sintetica i de Sistemes (abans
Programa de Biologia de Sistemes). ELnomenament de tres dones co-coordinadores situa
el CRG mes a prop de la paritat de genere en posicions de direccio, i garanteix la rotacio en
aquestes importants posicions en el futur.

A lequip d'Administracio i Suport a la Recerca tambe hi va haver molts canvis, sent el mes
significatiu larribada de Joan Vives, el nou Director Administratiu, qui es va unir al CRG
procedent de l'IRB Lleida. Amb mes de 16 anys d'experiencia liderant instituts de recerca
biomédica a Europa i Africa, el Joan aporta una série d'habilitats Uniques i el compromis de
continuar liderant el CRG cap al futur, treballant sobre 'extraordinaria base d'assoliments i
exits anteriors de linstitut.
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Lantiga oficina d'Afers Internacionals i Cientifics (ISA) va passar a ser el nou departament
d’Estrategia i Financament (SaF), liderat per Joaquim Calbo, amb Natalia Dave com a
responsable adjunta. Es va suprimir l'oficina dAjuts a la Recerca, i els membres amb funcions
de captacio de fons van ser transferits al nou departament SaF. Els altres membres, a

carrec de tasques de gestio d'ajuts, es van traslladar a la nova area de Controlling i Gestio
dAjuts, liderada per Mariana Morlans, al Departament de Finances. Altres canvis inclouen la
transformacio de l'area de secretaries de programa, que ara formen part del Departament de
Suport a les Operacions, liderat per Reyes Perza. Finament, Yann Dublanche es va convertir
en el nou responsable adjunt de Tecnologies Informatiques.

Durant lany tambe vam presenciar la partida de dos responsables de dos departaments
clau de l'equip dAdministracio: Jaume Bacardit, responsable de Finances, qui va acceptar
una posicio com a gerent a l'Institut de Recerca de ['Hospital de la Santa Creu i Sant Pau,
a Barcelona; i Olalla Bagues, responsable de Recursos Humans, que es va traslladar a
lInstitut de Recerca de la Vall d'Hebron (VHIR), com a directora de [Area de Recursos
Humans, tambeé a Barcelona.

Gracies a latractiu del CRG, ens va ser possible reemplacar aquestes persones clau en poc
temps. Alicia Llamas es va unir al CRG com a nova responsable de Finances al novembre,
procedent de la Fundacié Privada Hospital de la Santa Creu i Sant Pau, a Barcelona; i es

va identificar la nova responsable de Recursos Humans a finals d'any, qui comencgara en la
seva nova posicio a principis de 2023.

Expressem les nostres mes sinceres felicitacions a tota la comunitat del CRG
pel seu esforc i suport continuats, i el seu increible treball, centrat a acomplir
els objectius i les prioritats estrategiques de linstitut el 2022,
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Donant sentit a
les etiquetes de la
historia cel-lular

Les etiquetes en el nostre genoma proporcionen una
narrativa de la historia completa de la vida d’'una cél-lula.
Un nou metode detecta aquestes etiquetes amb alta
fiabilitat, revelant nous estats de diferenciacio.

La metilacio de IADN es un mecanisme clau de regulacio epigenetica, un proces que
implica modificacions en la molecula d/ADN que poden alterar l'expressio genica sense
canviar la sequencia d’ADN subjacent. De la mateixa manera que afegim una etiqueta a
una peca de vestir, la metilacio de 'ADN vincula un grup metil a un nucleotid, els blocs
de construccio de 'ADN.

Una de les dianes principals per a la metilacio en els genomes de mamifers son les
arees CpG, al voltant de 27 milions de regions dADN huma, en les quals a continuacio
d'un nucleotid de citosina hi trobem un nucleotid de guanina en la sequencia lineal.
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La metilacio de les arees CpG és crucial
per a la salut i la malaltia humana perquée
poden reprimir la transcripcio de gens,
cosa que significa que les cellules
etiqueten aquestes arees per controlar
quins gens s'activen o desactiven, i aixo
influeix en la produccio de proteines i la
funcio cellular.

Es requereix una sequenciacio extensiva,
massa prohibitiva amb les tecniques
actuals, per investigar la metilacio de
CpG. Aixo comporta que l'estudi de

tipus de cellules rares, d'heterogeneitat
cellular i de processos de diferenciacio
sigui un desafiament.

Un equip de recerca dirigit per la Dra.
Renee Beekman i el Dr. Lars Velten al
CRG es va proposar abordar aquesta
casuistica mitjancant la creacio d'una
nova eina anomenada Analisi Dirigida

del Metiloma de cellules individuals,

0 sCTAM-seq per abreujar. EL metode,
descrit a loctubre a la revista Genome
Biology, es va utilitzar per revelar la
dinamica de metilacio de U'ADN a traves
de la diferenciacio de cellules B en sang

i medulla ossia, desemmascarant estats
de diferenciacio intermedia previament
ocults. Els investigadors creuen que l'eina
es prometedora per a estudis epigenetics
detallats i possibles aplicacions cliniques
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a causa de les seves baixos index de
falsos positius i falsos negatius.

"El metode de metilacio d'/ADN de
cellules individuals scTAM-seq
recentment desenvolupat aplana el
cami per desentranyar detalls fins ara no
resolts en una gran varietat de sistemes
biologics, des del desenvolupament
primerenc i la biologia de les cellules
mare fins a la diferenciacio i el cancer’,
digué la Dra. Beekman.
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Com el “mode
d’espera” mante
els ovocits sans
durant decades

Saltar-se una reaccio metabolica fonamental és clau per
evitar subproductes perillosos i mantenir els ovocits en
perfectes condicions

Els ovuls humans es formen per primera vegada als ovaris durant el desenvolupament
fetal, passant per diferents etapes de maduracio. Durant les primeres etapes d'aquest
proces, els ovuls immadurs coneguts com a ovocits es posen en un estat d'aturada
cellular, i romanen latents fins a 50 anys als ovaris. Aquestes cellules tenen una tasca
extraordinaria: han de romandre pristines, evitant qualsevol dany o degradacio, fins a
cinc decades per dur a terme la seva funcio i donar lloc a la seglent generacio.

Com ho fan continua essent una pregunta oberta, i comprendre la biologia subjacent
podria ajudar a escatir per que un de cada quatre casos d'infertilitat femenina es
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inexplicable, un fet que fa palesa una
gran bretxa de coneixement en la nostra
comprensio de la reproduccio femenina.
En part, aixo es deu a que gran part

de la biologia subjacent dels ovocits
humans continua essent desconeguda,
coneixement que és de fonamental
importancia per abordar els desafiaments
demografics al segle XXI.

L'equip de recerca dirigit per la Dra.
Elvan Boke al CRG ha fet importants
contribucions per resoldre aquest misteri.
En publicar les seves troballes el juliol
del 2022 a la revista Nature, l'equip va
demostrar que els ovocits ometen una
reaccio metabolica fonamental que

€s creu que és essencial per generar
energia. En alterar la seva activitat
metabolica, les cellules eviten crear
especies reactives d'oxigen, moléecules
nocives que poden acumular-se, danyar
UADN i causar la mort cellular.

El conjunt d'una proteina i un enzim
denominat complex | s el ‘guardia’
habitual que inicia les reaccions

necessaries per generar energia a les
mitocondries. Aquesta proteina és
fonamental, i treballa a les cellules que
constitueixen organismes vius que van
des del llevat fins a les balenes blaves.
Tot i aixo, l'equip de recerca va descobrir
que el complex | esta practicament
absent en els ovocits. L'unic altre tipus
de cellula conegut per sobreviure amb
nivells minvats del complex | son totes
les céllules que componen el vesc, una
planta parasita. Evitar 'us del complex |
es una estrategia de manteniment a llarg
termini similar a posar les bateries en
mode d'espera, la qual cosa representa
un nou paradigma mai vist abans en les
cellules animals.

Les troballes també podrien conduir a
noves estrategies que ajudin a preservar
les reserves ovariques de les pacients
sotmeses a un tractament contra el
cancer. "Els inhibidors del complex | s'han
proposat previament com a tractament
contra el cancer. Si aquests inhibidors sén
prometedors en estudis futurs, podrien
dirigir-se potencialment a les cellules
canceroses sense afectar els ovocits”,
segons la Dra. Boke.
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L'arquitectura
genomica canviant
dels cancers de sang
agressius

En la leucemia promielocitica aguda, els cromosomes
es trenquen i es tornen a unir a daltres cromosomes. Els
cientifics estan recorrent a models de ratoli que imiten
la malaltia per revelar com els canvis en [arquitectura
genomica causen la malaltia i descobrir noves pistes
per tractar-la.

L'organitzacio del genoma juga un paper crucial en la transcripcio. No obstant aixo, la
forma en que els factors de transcripcio reconfiguren l'estructura del genoma per mantenir
els programes que condueixen a la transformacioc oncogenica continua essent poc
coneguda.
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Per exemple, la leucemia promielocitica
aguda (LPA) és un tipus agressiu de
cancer de la sang que es responsable del
5-15% de tots els tipus de leucemia. L'LPA
es produeix a causa de translocacions
cromosomiques, en les quals un
cromosoma es trenca i una part dell es
torna a unir a un cromosoma diferent.
Aixo dona lloc a un esdeveniment de
fusio genica entre els gens de la leucemia
promielocitica (LPM) i el receptor alfa de
l'acid retinoic (RAR).

Les cellules mare previament sanes
comencen a expressar una nova proteina,
LPM-RARQ, que bloqueja la seva
diferenciacio. La medulla ossia somple
de globuls blancs anormals coneguts
com a promielocits que condueixen a

una escassetat daltres tipus de cellules
sanguinies i eviten la produccio normal de
sang.

Malgrat la importancia de les translocacions
cromosomiques en linici de la malaltia,

se sap poc sobre com LPM-RARa canvia
larquitectura gendmica de les cellules. El
professor d'investigacio ICREA, Luciano

Di Croce, va superar aquest desafiament
mitjancant l'us de models de ratoli que
imiten de prop la progressio de ['LPA en
humans per estudiar els canvis en les
cellules durant linici i la progressio de la
malaltia.

EL Dr. Di Croce va demostrar que LPM-
RARa inicia una serie d'alteracions que

resulten en canvis en el suport estructural
dels cromosomes i la repressio de la
transcripcio, aixi com canvis en els
compartiments cromosomics que “obren’
o "tanquen’ lacces a regions particulars del
genoma.

Un dels gens mes afectats per aquests
canvis en una etapa primerenca va ser
KLF4, que codifica una proteina que s'uneix
a 'ADN per controlar la taxa de transcripcio
de la informacio genetica, també coneguda
com a factor de transcripcio. L'activitat de
KLF4 es va desactivar durant la progressio
de ['LPA. Els investigadors van trobar

que, quan es van manipular les cellules
per sobreexpressar KLF4, es van suprimir
els trets d'auto-renovacio de les cellules
canceroses i es van revertir els efectes
causats per les accions de LPM-RARQ.

Les troballes, publicades a l'abril a la revista
Genes & Development, poden conduir al
desenvolupament de nous tractaments per
a aquest tipus de cancer de sang agressiu.
"Els passos que inicien el cancer son els
mes interessants perque son l'equivalent

a la bola de neu que es converteix en una
allau. Aquest enfocament podria usar-se
per comprendre els primers efectes d'altres
proteines oncogeniques que actuen com a
repressors transcripcionals, cosa que porta
al desenvolupament de noves terapies que
es dirigeixen a un mecanisme abans que es
descontroli’, va dir el Dr. Di Croce.
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Desxifrant el codi
dels nostres ‘paquets
de bateries’ cellulars

Tota la vida genera energia mitjancant I'is de mitocondries.
No obstant aixo, la reconstruccio de TADN mitocondrial per
estudiar la salut humana i la malaltia ha estat un procés
imperfecte. Per a canviar aixo, s'ha creat una nova eina que
impulsara en gran mesura la recerca mitocondrial.

Imagina que estas intentant fer un trencaclosques on la imatge no és clara. Aquesta
es la situacio a la qual s'enfronten regularment els cientifics quan estudien un

tipus especial dADN que es troba dins de les nostres cellules, conegut com a

ADN mitocondrial (ADNmt). Les mitocondries son com les plantes d'energia de les
nostres cellules, i comprendre el seu ADN pot dir-nos molt sobre com funcionen
les nostres cellules.
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Un equip d'investigacio liderat per

Ilvo Gut al Centre Nacional d'Analisi
Genomica va idear una nova forma de
resoldre sequéencies d’/ADN mitocondrial
utilitzant l'eina de tall d’ADN Cas9. El seu
nou metode ajuda a marcar els punts
d'inici i final del trencaclosques, cosa
que facilita al personal cientific llegir

la longitud completa de TADNmt amb
precisio, fins i tot quan es tracta d'un
trencaclosques dificil en el qual falten
peces.

Gracies a un programari especialment
dissenyat anomenat baldur, 'eina no
nomes llegeix IADN, sind que tambeé pot

detectar quan i on s'han produit canvis
en 'ADN, incloses les diferencies mes
petites. Les troballes van ser publicades
l'octubre de 2022 a la revista Nature
Communications.

Per qué és important aixo? Bé, els
canvis o modificacions en TADNmt de
vegades poden conduir a la malaltia. Per
tant, aquesta eina podria ajudar-nos a
comprendre millor, detectar i potser fins
i tot tractar certes afeccions de salut. "En
aquest moment, el nostre metode es
pot aplicar en el context de la recerca.
No obstant aixo, en el futur podria
introduir-se com una prova general

per al diagnostic clinic de pacients que
pateixen malalties mitocondrials”, va dir
el Dr. Ivo Gut.

['eina tambeé tindra implicacions per a
l'estudi de la biodiversitat i l'evolucio.
En les mitocondries, no hi ha barreja
d’ADN patern i matern com en el nucli
cellular, la qual cosa simplifica el
seguiment dels llinatges. Ates que cada

cellula conté moltes mitocondries |
cada mitocondria té multiples copies de
LADNmMt, tambe es mes facil extreure i
estudiar 'ADNmMt en comparacio amb
UADN nuclear, especialment de mostres
antigues o degradades. El nou métode
pot ajudar a detectar aquests canvis en
LADNmt al llarg del temps i ajudar-nos
a comprendre l'evolucio humana i com
es relacionen les especies, contribuint
en ultima instancia a la construccio d'un
arbre genealogic massiu per a tota la
vida a la Terra.
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El sensor molecular
intelligent que
manteé a ratlla la
diabetis

Els investigadors han descobert un element regulador
de TADN que redueix l'activitat d’'un gen de la diabetis

si transcriu massa, o laugmenta si es produeix una
desacceleracio. Les troballes esclareixen com les regions
genomiques no codificants regulen els gens

HNF1A és un gen que proporciona instruccions per produir una proteina
anomenada factor nuclear d'hepatocits-1 alfa. La proteina s'expressa en molts
teixits, pero és particularment important per al pancrees, on exerceix un paper en
el desenvolupament de les cellules beta. Les cellules beta produeixen 'hormona
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insulina, que regula els nivells de sucre a
la sang.

Les mutacions a HNF1A fan que les
cellules crein una proteina que no
funciona normalment, cosa que alhora
afecta la funcio de les cellules beta. Aixo
fa que les persones desenvolupin una
malaltia coneguda com a diabetis de
ladult d'inici juvenil, on els simptomes
com el nivell alt de sucre a la sang
poden apareixer abans que les persones
assoleixin l'edat de 30 anys.

Tot i que aquesta malaltia representa
nomes ['1% de tots els tipus de diabetis,
es alta en termes de numeros absoluts
a causa de lalta prevalenca de diabetis
entre la poblacio mundial (5-10%). Tambe
se sap que HNF1A exerceix un paper
clau en la susceptibilitat a la forma més

comuna de la malaltia, la diabetis tipus 2,

juntament amb d'altres factors genetics i
no genetics.

Comprendre com s'activa o desactiva
el gen HNF1A en les cellules beta
podria tenir implicacions importants per
comprendre per que els defectes en
aquest gen condueixen a la diabetis, o
com podria aprofitar-se per corregir el
problema subjacent.

Fent servir una combinacié de models
de ratoli i humans, el Dr. Jorge Ferrer

va estudiar una part enigmatica del
genoma prop d'HNF1A que te una funcio
unica que no s'ha descrit abans. En
compartir les seves troballes l'octubre
del 2022 a la revista Nature Cell Biology,
l'equip d'investigacio va descobrir que
aquest element regulador de 'ADN
funciona com un reostat; si el gen HNF1A
transcriu massa, el controla i rebaixa

la seva activitat, si el gen, per contra,
esta desaccelerant, ajusta la intensitat i
augmenta la seva expressio.

‘L'hem denominat estabilitzador, en
contrast amb altres elements reguladors
de IADN com els potenciadors,
promotors i silenciadors, i anomenem
aquest element en particular HASTER,
per ser un estabilitzador d'HNF1A", va dir
el Dr. Ferrer.

L'equip d'investigacio va trobar que
HASTER controla la produccio de
molecules d'’ARN que no codifiquen
proteines. Les mutacions a HASTER
van causar diabetis en els ratolins i son
comparables a l'eliminacio del propi
HNF1A.

En demostrar que els canvis en la funcio
dels elements reguladors de gens com
HASTER poden canviar drasticament

la funcio cellular de forma similar

a la desactivacio del propi gen, els
investigadors aplanen el cami per a futurs
estudis que explorin el paper de les
sequencies codificants no proteiques en
la promocio de la malaltia.

‘Es dedica molt més espai en el genoma
huma a regular els gens que als propis
gens. En aquest estudi hem validat
experimentalment una sola regio per
determinar la seva funcio. Es probable
que aixo sigui nomes la punta de
liceberg" va dir el Dr. Ferrer.
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Una eina que revela
el “segon secret de
la vida”

Un nou metode revela llocs al-losterics que controlen la
funcio de les proteines i, en teoria, podria emprar-se per
canviar drasticament el curs de malalties tan variades
com la demencia, el cancer i les malalties infeccioses

El nombre de possibles dianes terapeutiques a les superficies de les proteines
humanes és molt més gran del que es pensava, segons les troballes d'un estudi
publicat l'abril del 2022 a la revista Nature.
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Una nova tecnica innovadora,
desenvolupada per un equip
d'investigacio dirigit pel professor
d'investigacio ICREA Ben Lehner, ha
revelat l'existencia d'una multitud de
‘portes secretes” que controlen la funcio
de les proteines i que, en teoria, podrien
canviar drasticament el curs de malalties
tan variades com la demencia, el cancer i
les malalties infeccioses.

El métode, en el qual es realitzen
desenes de milers d'experiments alhora,
s'ha utilitzat per tracar el primer mapa
d'aquestes esquives dianes, tambeé
conegudes com a llocs allosterics, en
dues de les proteines humanes mes
comunes, revelant que son abundants i
identificables.

L'enfocament podria ser un canvi

de paradigma per al descobriment

de farmacs, cosa que conduiria a
medicaments mes segurs, intelligents
i efectius. Permet als laboratoris
d'investigacio de tot el mon trobar |
explotar vulnerabilitats en qualsevol
proteina, incloses les que abans es

consideraven "no farmacologiques'.

L'allosterisme es un dels grans misteris
sense resoldre de la funcio de les
proteines. Els efectes allosterics es
produeixen quan una molecula s'uneix
a la superficie d'una proteina, cosa que
alhora causa canvis en un lloc distant
en la mateixa proteina, regulant la
seva funcio per control remot. Moltes
mutacions causants de malalties,
inclosos nombrosos promotors del
cancer, son patologiques a causa dels
seus efectes allosterics.

Malgrat la seva importancia fonamental,
els llocs allosterics son increiblement
dificils de trobar. Aixo es deu a que les
regles que regeixen com funcionen les
proteines a nivell atbmic estan ocultes a
la vista. Per exemple, una proteina podria
canviar de forma en presencia d'una
molecula entrant, revelant bosses ocultes
en el profund de la seva superficie

que son potencialment allosteriques,
pero no identificables utilitzant

nomes la determinacio de l'estructura
convencional.

Els investigadors van abordar aquest
desafiament desenvolupant un metode
completament nou anomenat PCA

de doble profunditat, que descriuen

com un ‘experiment de forca bruta”
“Trenquem les coses a proposit de

milers de maneres diferents per construir
una imatge completa de com funciona
alguna cosa’, va dir el Dr. Lehner. "Es com
sospitar d'una bugia defectuosa, pero en
lloc de nomes verificar aixo, el mecanic
desmunta tot lautomobil i el revisa peca
per peca. En provar deu mil coses d'una
sola vegada, identifiquem totes les peces
que realment importen”.

Un dels grans avantatges del metode és
que és una tecnica assequible accessible
per a qualsevol laboratori d'investigacio
del mon. Els investigadors ja estan
treballant en 'Us de la tecnica per tracar
rapidament i exhaustivament els llocs
allosterics de les proteines humanes un
per un.
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PROGRAMA DE BIOLOGIA COMPUTACIONAL
| GENOMICA DE LASALUT
Coordinador: Jorge Ferrer
Els/les cientifics/ques d'aquest programa estan interessats/des en entendre la funcio del acollir un simposi internacional sobre aquest tema i va coorganitzar una

genoma en poblacions humanes i entre especies, abordant-ho amb tecnologies avancades  reunio de la Fundacio Wilhelm i Else Heraeus sobre l'evolucio del cancer.
del genoma i models computacionals. El programa de Biologia Computacional i Genomica El programa ha iniciat una nova serie transversal de clubs de dades de
de la Salut sorgi a partir del programa de Bioinformatica i Genomica durant el 2022. Genomica Medica que aplega cientifics de diferents programes del CRG, la

Al llarg de l'any passat, els membres del programa van publicar diversos estudis Universitat Pompeu Fabra i Hospital del Mar.

destacables, incloent-hi un metode que permet l'analisi simultania de la metilacio de El programa ha continuat desplegant i donant suport a l'Arxiu Europeu del
LADN i altres marcadors moleculars en milers de cellules individuals. Dos altres estudis Genoma-Fenoma (EGA) en collaboracio amb lInstitut Europeu de Bioinformatica
van descobrir mecanismes mitjancant els quals la interrupcio de les parts no codificants (EMBL-EBI). Lequip EGA del CRG ha fet una contribucio important al model de
del genoma provoca diabetis. Finalment, un article va revelar variants genetiques que 'EGA Federat, la primera federacio de dades genomiques del mon.

influeixen en la susceptibilitat a les malalties modificant els patrons d'splicing de 'ARN. Finalment, el programa es complau d'acollir un nou equip, liderat per Mafalda

Els membres del programa formen part de diverses iniciatives del Human Cell Atlas, a Dias i Jonathan Frazer, que es va incorporar la tardor de 2022. Jon i Mafalda A
mes de grans projectes del genoma a gran escala, com ara ENCODE, GTEx i PanCancer. es van unir al programa procedents de la Harvard Medical School i utilitzen

El 2022, el programa va iniciar un projecte anomenat IMPaCT-T2D, destinat a desplegar enfocaments probabilistes d'aprenentatge automatic per a predir limpacte v
sequencies senceres del genoma per a la medicina de precisio en la diabetis tipus 2. Va de la variacio del genoma en la malaltia humana i al llarg de l'evolucio.
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PROGRAMA DE BIOLOGIA
CELLULAR QUANTITATIVA
Co-coordinadors: Vivek Malhotra
™. W ilsabelle Vernos

La missio dels/de les cientifics/ques del Programa de Biologia Cellular Quantitativa es
emprar enfocaments quantitatius per a escatir els mecanismes pels quals una cellula es
compartimenta, creix i es divideix, i com s'organitza en un teixit. EL departament esta format
per Vivek Malhotra (mecanismes de secrecio de proteines), Isabelle Vernos (dinamica de
microtubuls i fusos), Verena Ruprecht (dinamica de cellules i teixits), Elvan Boke (biologia
dels odcits i latencia cellular) i Thomas Surrey (autoorganitzacio intracellular). Els membres
del departament van publicar nombrosos articles destacables, perd n'hi ha un, del
laboratori de Boke, Rodriguez et al. Nature (2022), que mereix una mencio especial. Larticle
exposa que els oocits humans suprimeixen els nivells del complex mitocondrial 1 a fi de
reduir els nivells d'especies reactives de l'oxigen que perjudiquen els lipids i les proteines.
El departament gestiona tambe la iniciativa CATCAT (Recerca cellular i tissular a Catalunya)
per a la promocio de les interaccions cientifiques i la recerca en enginyeria cellular i tissular
a Barcelona.
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El departament gaudeix de reconeixement internacional i esta ben financat
amb ajuts externs. A mes de Thomas Surrey i Vivek Malhotra, finangats per
Synergy Grants del Consell Europeu de Recerca (ERC), respectivament, Elvan
Boke rebe una Consolidator Grant i Verena Ruprecht una Synergy Grant,
tambe de lERC en ambdos casos, lany 2022. Aquest mateix any, Elvan rebée
el Premi Ciutat de Barcelona a la categoria de Ciencies de la Vida. Malhotra,
Surrey i Vernos son Professors d'Investigacio ICREA i Ruprecht fou escollida
Professora d'Investigacio ICREA el 2022.
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PROGRAMA DE BIOLOGIA
DEL GENOMA
Co-coordinadors: Fatima Gebauer
i Luciano Di Croce

Lantic programa de “Regulacio genica, cellules mare i cancer” ha estat reorganitzat i
rebatejat com a programa de “Biologia del genoma’. El canvi de nom no es nomes estetic,
sino que reflecteix fortament el nostre objectiu d'integrar la biologia quantitativa i les
tecnologies d'ultima generacio per a investigar, de manera multidisciplinaria, aspectes
implicats en lorganitzacio del genoma i la seva regulacio, inclosos mecanismes
moleculars d'expressio génica, organitzacio de la cromatina, splicing, i traduccio |
modificacio de 'ARN. Pel que fa a la reorganitzacio del programa, Miguel Beato fou
nomenat com a "investigador emerit’, per facilitar mentoria i suport a altres grups del CRG.
Daltra banda, Pia Cosma es va incorporar com a co-coordinadora al programa de “Biologia
sintetica i de sistemes’, mantenint la seva participacio doble en el nostre programa.

Estudiem la Biologia del Genoma en el context de la diferenciacio cellular, la
reprogramacio i el cancer. EL 2022, Juan Valcarcel, en un esforc conjunt amb els grups
de Manuel Irimia i Jorge Ferrer, van descobrir un programa de microexons inclosos

en les cellules beta pancreatiques que tenen un paper important en el control de la
secrecio de la insulina i que estan relacionats amb la diabetis. Pia Cosma, receptora
del Programa de Lideratge Femeni de LEIC (Consell Europeu de la Innovacio), va
desenvolupar una estrategia per revelar de quina manera els gens es pleguen en 3D
amb detalls inédits per a generar models 3D de gens amb resolucié nanometrica.

El laboratori de Sara Sdelci va rebre els premis Ignite, del BIST, i Leonardo-BBVA pel
seu treball sobre el paper del metabolisme nuclear en la regulacio de la transcripcio.
Aquest tema ha estat tambe el focus de recerca de Miguel Beato, que es va centrar
en el paper del metabolisme energetic en lexpressio genica i la reparacio de IADN,
aixi com en el paper dels condensats dels receptors de progesterona a les cellules
vives. Fatima Gebauer, fou nomenada vicepresidenta de la Xarxa Europea de Traduccio
i Cancer "TRANSLACORE". El seu laboratori ha descobert proteines no convencionals
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d'unio a lARN en cancer, que estan emergint com a prometedores dianes
terapeutiques i suggereixen papers de lARN en compartiments cellulars
insospitats. Renée Beekman, amb el suport d'una Starting Grant de 'ERC,

ha desenvolupat, en collaboracio amb el laboratori de Lars Velten, un nou
metode per a estudiar la metilacio de IADN a nivell unicellular, i va donar a
coneixer la contribucio de la translocacioé cromosomica en la progressio de
la leucemia. A mes, l'estudiant de doctorat Leone Abbiati va rebre una beca
de recerca "EMERALD PhD4 MD" per estudiar la formacio inicial del limfoma.
Eva Novoa, amb el suport de la xarxa LongTREC del programa MSCA-DN,
ha desenvolupat diversos metodes per a quantificar labundancia dARN, aixi
com quantificar les longituds de la cua de poli(A) i la composicio de la cua
de les molecules individuals dARN. Un estudi del laboratori de Bernhard
Payer va descobrir que “apagar i tornar a activar’ el cromosoma X s un
esdeveniment critic que prediu si les cellules germinals del ratoli es poden
convertir en odcits. Finalment, Luciano Di Croce va acceptar el paper de
co-coordinador de la xarxa “Epigene3sis” que connecta molts dels laboratoris
europeus que treballen en mecanismes epigeneétics en el desenvolupament
i la malaltia. El seu laboratori va disseccionar recentment la reprogramacio
epigenomica i topologica durant la leucemogenesi i va utilitzar informacio
topologica p per a identificar nous impulsors de transformacio maligna.
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PROGRAMA DE BIOLOGIA
SINTETICA | DE SISTEMES

Co-coordinadors: Pia Cosma i Ben Lehner

<Com fem avancar la biologia fins al punt que puguem entendre quantitativament el
comportament de les molecules, les cellules i els teixits, predir amb precisio les seves
respostes i construir amb exit nous sistemes amb les propietats desitjades? Malgrat una
bona comprensio conceptual, encara se'ns dona molt malament predir el comportament
quantitatiu dels sistemes biologics o dissenyar-los de novo. Aixo és cert quant a cellules,
teixits i organs, perd tambe és cert per a proteines i ARN individuals. En el programa

de Biologia Sintetica i de Sistemes, volem canviar-ho i ajudar a transformar la biologia
molecular en una ciencia d'enginyeria quantitativa i predictiva. El programa abasta

una amplia gamma de sistemes i escales: des de microbis i animals no models fins a
genetica humana, neurociencia i envelliment. A la base d'aquesta diversitat, pero, hi ha
un enfocament comu de modelatge basat en dades que combina la recollida de dades
quantitatives amb models mecanics, d'aprenentatge automatic o estadistics.

La fita més engrescadora de lany 2022 va ser la inauguracio del Barcelona Collaboratorium
for Modeling and Predictive Biology. Aquesta nova gran iniciativa €s un projecte conjunt
entre el CRG i el Laboratori Europeu de Biologia Molecular (EMBL), amb l'objectiu d'enfortir
i fer creixer Barcelona com a centre de biologia computacional i quantitativa.

El Collaboratorium ocupa tota una planta dedicada de l'edifici de la Fundacio Pasqual
Maragall, a tocar del PRBB, amb espai per a mes de quaranta nous investigadors, financat
per la Generalitat de Catalunya, el Ministerio de Ciencia e Innovacion, el CRG i lTEMBL.
L'espai obert, dissenyat especificament, acollira becaris de recerca afiliats al CRG i [EMBL,
a mes d'un nombre aproximadament equivalent de visitants i becaris sabatics de tot

el mon. El Collaboratorium tambeé oferira espai per a becaris de recerca independents:
nous membres del cos investigador del CRG que tindran loportunitat de fer recerca
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independent en una etapa inicial de la seva carrera amb espai per a un petit
equip.

El Collaboratorium esta dissenyat per ser realment interdisciplinari, amb
investigacions que abasten tots els camps de la modelitzacio en biologia

i problemes biologics de tota escala, des de molecules fins a cellules i
organs passant per organismes i ecosistemes. Les arees de recerca inclouran
Intelligencia Artificial, Sistemes Dinamics, Estadistica i Biologia Teorica.

El Collaboratorium arrenca loctubre de 2022 amb un simposi inaugural
titulat "Vida programable” que va comptar amb diversos ponents d'Europa i
mes enlla. El centre tambe acollira, a partir de 2023, una serie de seminaris
setmanals cada dijous al mati.

Estem molt contents de donar la benvinguda a tots els nous
‘Collaboratorians” i d'ajudar a convertir Barcelona en un nucli de biologia
quantitativa i predictival
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PROGRAMA DE TECNOLOGIES
FONAMENTALS
Cap: Monica Morales

El programa de Tecnologies Fonamentals esta format per set unitats tecnologiques:
Genomica, Proteomica, Bioinformatica, Tecnologies de Proteines, Microscopia

Optica Avancada, Citometria de Flux i Enginyeria de Teixits, que ofereixen als/les
investigadors/es serveis i experiencia d'ultima generacio per avancar en la investigacio
i donar suport al CRG com a centre capdavanter a tot el mon en ciencia biomedica.

El 2022, el programa de Tecnologies Fonamentals ha ampliat la seva base d'usuaris i
ha donat suport a més projectes de recerca clinica que qualsevol any anterior, amb un
focus especial en aplicacions de proteomica i genomica.

El programa ‘Planes Complementarios’ impulsat pel Ministerio de Ciencia e Innovacion,

va atorgar al CRG, juntament amb cinc institucions catalanes més, el projecte
‘Biotecnologia aplicada para la Salud' Aquest projecte, coordinat per l'IBEC, ha dotat
el programa de Tecnologies Fonamentals del CRG amb recursos per poder constituir
una plataforma transversal de transcriptomica unicellular i espacial que situara el CRG
a lavantguarda de les tecnologies en diverses disciplines de les ciencies de la vida.
Tambe realitzarem assajos de cribratge unicellular i CRISPR per proporcionar acces

a tecnologies que permetran un avenc en projectes de medicina de precisio per a la
recerca clinica.
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Les tecnologies fonamentals del CRG participen en moltes iniciatives
europees. La unitat de Proteomica es socia del consorci INFRAIA (H2020)
de IEPIC-XS. La Unitat de Microscopia Optica Avancada és socia de la
iniciativa ESFRI EuroBioimaging (EuBI). Totes les unitats i el programa son
membres de la Core Facilities Excellence Alliance “Core For Life" (www.
coreforlife.eu), que tambeé inclou TEMBL (Heidelberg, Alemanya), VIB (Gent/
Lovaina, Bélgica), IMPI-CBG (Dresden, Alemanya), el VBCF (Viena, Austria), el
FGCZ (Zuric, Suissa), a mes de lInstitut Pasteur i 'Institut Curie (Paris, Franca).
‘Core For Life" té com a objectiu compartir i consolidar procediments, unir
esforcos en la formacio del personal i validacio de la tecnologia i compartir
lacces a les tecnologies entre els diversos instituts.
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CNAG-CRG

Director: lvo Gut

Lany 2022, el CNAG-CRG va treballar intensament pel seu compromis d'implementar
projectes d'analisi del genoma que contribueixin a una millora significativa de la salut i

la qualitat de vida de les persones. Un cop més, hem superat anys anteriors en tots els
ambits d'interes. EL 2022 va ser un any de progres envers diversos dels nostres objectius:
vam generar mes dades, vam donar suport i vam analitzar més projectes de recerca
basats en una sequenciacio d'alt rendiment que qualsevol any anterior. Des de fa molts
anys, hem estat desenvolupant eines que faciliten la identificacio de variants i mutacions
genetiques responsables de malalties. Hem ampliat el nostre treball a la plataforma
d'Analisi de Genomes-Fenomes RD-Connect per a gestionar les dades del cancer gracies
al financament d'Instand-NGS4P. El Projecte IMPACT, que té com a objectiu donar suport
a la implantacio de l'analisi genomica en llambit sanitari a Espanya i que esta financat per
l'Instituto de Salud Carlos lll, ha entrat en fase de produccio i les eines desenvolupades
pel CNAG-CRG s'estan desplegant als altres dos centres de sequenciacio IMPACT a
Navarra i Galicia, i els pacients ja s'estan beneficiant dels resultats inicials. Hem creat una
visibilitat important per a Espanya a nivell europeu en la Iniciativa 1+Million Genomes, en
que la plataforma d'Analisi de Genomes-Fenomes RD-Connect es va utilitzar per a la prova
de concepte d'un sistema federat de diagnostic de malalties rares a tot Europa. Des del
CNAG-CRG, estem convencuts que la manera d'avancar en lanalisi de sequencies s
ajudar els nostres socis i la comunitat cientifica a assolir les seves propies missions.

L'analisi de cellules individuals s'ha consolidat encara mes amb la inclusio de la
transcriptomica espacial amb el suport d'eines de programari desenvolupades internament
per a la desconvolucio i atribucio de tipus cellulars en seccions de teixit. L'eix principal

de la unitat ha estat el pas a una resolucio mes alta mitjiancant la inclusio de dos nous
sistemes d'imatge amb els quals es poden visualitzar les caracteristiques subcellulars i

les transcripcions actuals. Els investigadors del CNAG-CRG han escrit una revisio historica
sobre les tecnologies del genoma espacial publicada enguany.
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Aquest any tambe s'ha iniciat el projecte Biodiversity Genomics Europe, financat
amb fons europeus, que dona suport a lERGA (European Reference Genome
Atlas), on donem suport a la sequenciacio, lassemblatge i lanotacié d'especies
dinteres. El Projecte Iniciativa Catalana per a 'Earth BioGenome (CBP) contribui
a generar els genomes de diverses especies endogenes.

Vam posar en marxa un projecte de ciencia ciutadana amb la iniciativa GENIGMA,
Un videojoc en qué hi participaren meés de 39.000 ciutadans en la resolucio de
puzles va servir per a generar dades cientifiques reals. Es detectaren alteracions en
les sequiencies genomiques que, finalment, ajudaren a avancar en la investigacio
del cancer de mama. Els jugadors van aconseguir resoldre plegats lestructura del
genoma de diverses linies cellulars de cancer de mama d'us comu.

El 2022, vam continuar atraient financament per a projectes nous i desafiants:
Instand-NGS4P, Genomic Data Infrastructure (GDI), Biodiversity Genomics Europe,
CGI-Clinics, TAGWAS i diversos gjuts individuals per a membres del CNAG-CRG.

La plantilla del CNAG va créixer, i actualment dona feina a mées de cent
professionals de més de trenta nacionalitats. Aquest &s un actiu i un recurs
important per a avancar en la innovacio. Finalment, en els darrers dies de lany, vam
assolir una altra fita important, que és la consolidacio de la nostra independencia
com a CNAG, mitjancant la creacio d'una entitat juridica i identitat propies. Lany
que ve s'establira la infraestructura administrativa del CNAG, per a facilitar-ne el
funcionament operatiu. Aquest es un pas significatiu en els catorze anys d'historia
del CNAG, a fi de consolidar encara mes el CNAG com a centre de referencia
mundial per a lanalisi genomica, amb una de les tecnologies més avancades. En
definitiva, un nou periode que ens impulsara cap a un futur prometedor ple de
reptes, esforcos i compromisos amb la nostra ciencia, la innovacio i la societat.
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ARXIU EUROPEU DEL
GENOMA-FENOMA (EGA)

Director: Arcadi Navarro
Cap de l'equip: Jordi Rambla

LArxiu Europeu del Genoma-Fenoma (EGA) é€s una xarxa global per a larxiu i lintercanvi
permanents de dades genetiques, fenotipiques i cliniques identificables personalment.
El nostre objectiu és avancar en la investigacio biomédica i promoure una medicina
personalitzada a tot el mon permetent el descobriment i lacces a dades de recerca

en salut i genomica humana. Amb la nostra experiencia en gestio de dades i la nostra
infraestructura tecnica, promovem la reutilitzacio de dades FAIR i permetem als
investigadors compartir les seves dades de manera segura. Aprofitant el financament
public i les nostres associacions estrategiques, 'EGA ofereix un servei gratuit per a
lemmagatzematge permanent de dades, la descoberta de dades i lacces segur a les
dades.

Els equips EGA del CRG i de [European Bioinformatics Institute (EMBL-EBI, Cambridge,
Regne Unit) gestionen conjuntament I'EGA central i 'EGA Federat (FEGA), una xarxa de
repositoris nacionals europeus. EL FEGA es va llancar el setembre de 2022 amb cinc nodes
inaugurals i esta creixent sota limpuls dels equips de U'EBI i el CRG, ja amb mes de deu
nodes interessats. Els enginyers de programari del CRG han desenvolupat un conjunt
d'eines d'aplicacions que permeten el funcionament tecnic dels nodes nacionals FEGA.

El2022, lequip EGA del CRG compta amb vint membres, entre els quals quatre gestors
de projectes cientifics, sis bioinformatics i quatre enginyers de programari. En total,
participen en 24 projectes competitius, dels quals sis s'han aconseguit durant el 2022, amb
temes que van des de la salut mental fins al cancer i lacceés a les dades. Especialment
destacable, l'equip ha liderat el desenvolupament de l'especificacio Beacon Discovery
(versio 2) per a dades genomiques humanes, ara un estandard aprovat a lAlianca Global
per a la Genomica i la Salut?
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Noves EI 2022, es van incorporar al CRG una destacada
cientificaiun destacat cientific,ambdos en 'etapa
inicial de la seva carrera, i una cap d'unitat de

incorporaCions reconeguda trajectoria.

MAFALDA DIAS
Despres de doctorar-se en Fisica Tedrica a la Universitat de Sussex, Regne Unit, lany 2013, Medical School, com a investigador postdoctoral senior. EL 2022, es va incorporar
s'’hiva quedar com a investigadora postdoctoral. El 2015, va ocupar posicio de Fellow a The al Programa de Biologia Computacional i Genomica de la Salut del CRG, com a
Deutsches Elektronen-Synchrotron (DESY), a Alemanya. Seguidament, es va traslladar a cap de grup junior, dirigint un laboratori juntament amb Mafalda Dias.

la Harvard Medical School el 2018 com a investigadora postdoctoral senior. EL 2022, es va . . o
Segons Mafalda i Jonathan, estem entrant en una era de seqlenciacio a escala

incorporar al Programa de Biologia Computacional i Genomica de la Salut del CRG, com a poblacional dels hurmans, diesforcos globals per a lobtencié de genomes de

cap de grup junior. dirigint un laboratori juntament amb Jonathan Frazer. referencia per a tota la vida a la Terra i d'experiments que permeten avaluar

els efectes de milions de variants genetiques. Aquests conjunts de dades
contenen la informacio per transformar el nostre us de dades genomiques en el
diagnostic i la cura preventiva, en el disseny de proteines i farmacs, i molt mes,
perd ens calen noves estrategies computacionals per tal d'extreure aquesta

informacio.

El laboratori de Dias & Frazer desenvolupa metodes d'aprenentatge automatic

JONATHAN FRAZER (sovint generatius, sovint bayesians) per a predir lefecte de la variacié genética
sobre el fenotip, amb emfasi en la recerca que afectara directament el
Jonathan es va doctorar en Fisica Teorica a la Universitat de Sussex, al Regne Unit, el 2013, rendiment diagnostic de la sequenciacio dels pacients. Des d'una perspectiva
i després es va traslladar a la University College London (UCL), també al Regne Unit, com d'aprenentatge automatic, estan interessats en com es poden adaptar els A
a investigador postdoctoral. EL 2015, va entrar com a Fellow al Deutsches Elektronen- desenvolupaments recents en aprenentatge profund per a modelar dades de

v

Synchrotron (DESY), a Alemanya, fins al 2018. Es va traslladar aleshores a la Harvard
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sequiencies genetiques, cosa que planteja reptes de modelitzacio, a diferencia d'altres dades que es veuen habitualment en laprenentatge automatic. Des d'una
perspectiva de biologia evolutiva, estan interessats en la relacio entre l'aptitud i la filogenia, i com la variacio genetica observada en diferents escales de temps
evolutives, des de dins de les poblacions fins a tot l'arbre de la vida, es pot emprar per a aprendre sobre

la malaltia i la funcid molecular.

BERTA FUSTE

Despres de doctorar-se en Biologia a la Universitat de Barcelona, Espanya,

lany 2005, es va traslladar a la Universitat Pompeu Fabra com a investigadora postdoctoral.
El mateix any, va ocupar una placa de cap de Next-Gen Sequencing d’ADN a la Unitat de
Genomica dels Centres Cientifics i Tecnologics de la Universitat de Barcelona fins al 2013.
El gener de 2014, va acceptar una placa de cap de projectes sénior, al Centre Nacional
d'Analisi Genomica, part del Centre de Regulacio Genomica des de l'any 2015, El setembre
de 2022 es va incorporar al CRG com a cap de la Unitat de Genomica.
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Distincions
I premis

Premi Ciutat de Barcelona,

categoria Ciencies de la Vida EMBQO Young Investigator

Arnau Sebé-Pedros

Elvan Boke

Elegida Academica Numeraria

de la Reial Academia de Medicina
EMBO Young Investigator de Catalunya N
Lars Velten Mara Dierssen v
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Guanyador, Concurs ‘Tresis Amgen
Transferciencia’, organitzat per Amgen
i la Fundacié Catalana per a la Recerca
i la Innovacio

Xavier Hernandez

Premi especial, concurs Rin4’,
Universitat Pompeu Fabra
Julia Urgel
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Primer premi, concurs Rin4’,
Universitat Pompeu Fabra/
Premiat, 1° Convocatoria CRG
‘Mentoring for Innovators’
(MenTT4Inn), Projectes
d’'Innovacio Prova de Concepte
Ivan Milenkovic

Premiat, 1% Convocatoria CRG
‘Mentoring for Innovators’
(MenTT4Inn), Projectes
d’'Innovacié Prova de Concepte
Albert Escobedo
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Investigadors/es
ERC al CRG

STARTING GRANTS

Elvan Boke Arnau Sebé-Pedros Nicholas Stroustrup Sara Sdelci

Renée Beekman Lars Velten Eva Novoa
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ADVANCED GRANTS

Jorge Ferrer

CONSOLIDATOR GRANTS

Manuel Irimia

SYNERGY GRANTS

lvo Gut

Luis Serrano

Holger Heyn
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Ben Lehner

Vivek Malhotra

index

Thomas Surrey
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SYNERGY GRANTS

Verena Ruprecht Juan Valcarcel

PROOF OF CONCEPT GRANTS

Luis Serrano
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Publicacions
228 |

Publicacions Totals

89,5%

Publicacions en Accés Obert

Financament (M€)

FINANCAMENT
EXTERN
CONCEDIT

EL 2022

15,1

CNAG-CRG

50,9

Pressupost Total

35,8

Nota: Aquest grafic
inclou els fons
competitius aconseguits
durant el 2022 i
pendents de resolucié
final o del convenide
I'ajut a 31/12/2022.

(*) Nota: Les dades globals inclouen les dades del CNAG-CRG. El CNAG-CRG forma part del CRG des de I'1 de juliol de 2015.
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| 74,6%

Publicacions 1r Quartil

| 11,9

Mitjana Factor d’Impacte

Public-Regional:
7% - 2,4

Privat Transferencia
de Tecnologia:
1% - 0,5

Public-Internacional:
1%-0,3

Public-Nacional:
34%-12,2

Privat-Filantropic
i Patrocinis:
9% - 3,2

35,7

Total

Public-Europa:
29% - 10,5

Vendes Externes:
19% - 6,6
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Projectes

1 5 son projectes 3 9 son altres projectes de recerca
ERC actius i xarxes H2020 actius

Projectes i Xarxes 9 s6n projectes 2 1 s6n projectes de recerca Ajuts Postdoctorals
Actius Totals coordinats actius internacionals actius (no CE) Actius Totals
\§ EASI Genomics
5 AN -]
. . ()
Projectes Coordinats A4 E&?c%ggg “ EmerOId
Actius Totals ©
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Personal

512,93

Total

*EJC, equivalent jornada completa

422

Estudiants
de Doctorat
41%

Categories
de Recerca

Caps d’unitat
5,3%

CNAG-CRG

Staff Scientists
3,6%

Investigadors/es

___ Postdoctorals

40,5%

Caps de grup
)

,9/0

275
305,41* | =
Programes de Recerca 3 3

*EJC, equivalent jornad e
equivalent jornada completa CNAG-CRG

87,32* | ¥
6

Administracié i Suport a la Recerca
*EJC, equivalent jornada completa

CNAG-CRG
<30 anys >50 anys
27%- 139 8%-43
40-50 anys
_ 29%-150

30-40 anys
36% - 189
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Serveis Cientificotéecnics
*EJC, equivalent jornada completa

CNAG-CRG

32 | ¥

Grups de Recerca 2
a 31 de desembre de 2022 CNAG-CRG

Internacionalitat
45 nacionalitats representades

Caps de Grup +
Caps d'Unitat
68%

Estudiants
de Doctorat
61%

Investigadors/es
Postdoctorals
65%

Total Personal
de Recerca
65%
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Index ==

Genere

% Dones per Categories Professionals Sol:licitants en Processos Candidats/es Seleccionats/des % Dones Ponents Convidades

de Seleccid en Processos de Seleccio
Caps de Grup
50%

Caps d'unitat
55%

Staff Scientists 50% 50% 71% 29% 40% 48%

Investigadores
Postdoctorals
48%
Estudiants
oo ——rm 1.121 1.102 87 36 2022 2021

0 20 40 60 80 100

Formacio avancada

. . Colses@CRG Cursos Ciencia i Tecnologia Cursos Competéncies Activitats i Cursos de
IS eERBllE 1% i Cursos Recerca Responsable Transferibles i Innovacio Desenvolupament Professional

5 cursos
19 internacionals 27 cursos interns 13 cursos interns 4 cursos interns
284 paldcieahis 535 participants 25 9 participants 72 participants
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Esdeveniments
60

Seminaris d’Alt Nivell

Desenvolupament de tecnologia i negoci
15 22 21 259

Projectes de Valoritzacié Families de Patents Invencions Reportades Altres Acords
Actius Actives
Empresas Emergents Acords de Serveis,
(Spin-offs) Col-laboracions

Cientifiques i Llicéncies
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Comunicacio, divulgacio
i educacio cientifiques
RELACIONS AMB ELS MITJANS

1.535 218 1.278 28 11

o . Escrits Online Radio vV
Aparicions en Mitjans

XARXES SOCIALS (a 31 de desembre de 2022)

Seguidors Twitter Facebook Seguidors LinkedIn YouTube
20.592 4.455 21.915 284.730
@CRGenomica M’agrada CRG Visualitzacions del canal

4.015 4.843 5.208 2.000

@cnag_eu Seguidors CNAG-CRG Subscriptors

DIVULGACIO | EDUCACIO CIENTIFIQUES

38 115.069 21247 93.822

Estudiants Public General
Categories d'’Activitats Public Beneficiari Total
Organitzades
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Informe financer

ORIGEN | DESTINACIO DELS RECURSOS OPERATIUS

Origen recursos operatius en M€

15% - 6,8
Serveis

40%- 17,6
Financament basal

8% - 3,7

Origen recursos
operatius

44.6

Ingressos financers

_ 37%-16,5
Financament
extern
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Destinacié recursos operatius en M€

8%-3,4
Administracio

13%-5,7 |

Lloguer i
manteniment
infraestructura

3%-1,4

e

Destinacio
recursos
operatius

44,6

Altres

_ 76%-34,1
Recercaiserveis
cientificotecnics




Agraiments

Index

El suport dels nostres patrons i
financadors publics i privats es clau per
a assolir la missio del CRG de cara a

PATRO NAT descobriri fer avancar el coneixement en

benefici de la societat, la salut publica i la

prosperitat economica.
Eﬁﬁ s R, .

Fundacié6 "la Caixa”

FINANCADORS PUBLICS

GOBIERNO  MINISTERIO
DEESPANA  DE CIENCIA
EINNOVACION

Nota: Els fons FEDER i FSE han estat
fonamentals durant tots aquests anys mitjancant

s r % diferents plans de financament i una amplia
Faar® EPY varietat d'activitats per tal de donar suport a les
v e Do s et nostres investigacions i mantenir actualitzades

les nostres infraestructures. Podeu consultar
tots els detalls sobre els projectes cofinancats

amb aquests fons a la seccio ERDF AND ESF
FUNDS AT THE CRG
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Agraiments

FINANCADORS PRIVATS

A

Fundacié6 "la Caixa”

FUNDACION
RAMON ARECES

FUNDACIO “LA CAIXA"

La Fundacio “la Caixa" ha donat suport a moltes iniciatives clau al CRG,
com el seu Programa de Doctorat Internacional, des de lany 2008,
aixi com altres activitats cientifiques i divulgatives addicionals des del
2014 la cooperacio entre el CRG i el European Bioinformatics Institute
(EMBL-EBI) per a posar en marxa conjuntament |' European Genome-
phenome Archive (EGA), i la primera iniciativa de ciencia ciutadana del
CRG "Treu la llengua’,
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A més dels projectes i ajuts previs concedits i en desenvolupament,
com ara les beques de doctorat INPhINIT, els ajuts Caixalmpulse,
els ajuts ‘la Caixa’ Retaining, ajuts de la convocatoria CaixaResearch
Health, i les Junior Leader Fellowships, al 2022 el CRG aconsegui dues
noves beques de doctorat INPhINIT (laboratoris de S. Sdelci i A. Sebe-
Pedros), i dos nous ajuts de la convocatoria CaixaResearch Health 2022
(H. Heyn).

AXA RESEARCH FUND

La "Catedra AXA en Prediccio de Riscos de Malalties relacionades amb
[Edat" va ser creada el 2014 per a un periode de 15 anys i una dotacio
d'un milié d'euros. ELDr. Ben Lehner va ser nomenat com a primer titular
de la catedra per a continuar la seva feina en el desenvolupament de la
medicina personalitzada per a proporcionar a les persones una millor

proteccio davant de riscos concrets a que s'enfronten en malalties
com el cancer. L'any 2017, el Dr. Bernhard Payer va ser nomenat com
a segon titular de la catedra per a un periode de 3 anys. EL 2021, EL Dr.
Ben Lehner va ser nomenat de nou com a titular de la catedra per un
periode de 2 anys.

FUNDACION RAMON ARECES

La Fundacio Ramon Areces proporciona un financament de quatre
anys per a dos estudiants de doctorat amb molt talent perque duguin
a terme les seves investigacions al CRG. Els candidats premiats,
seleccionats a partir d'una convocatoria competitiva, van ser Xavi
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Hernandez (del laboratori de Luis Serrano) i Maria de las Mercedes
Barrero (del laboratori de Bernhard Payer), que van comencar el seu
doctorat el setembre del 2018 i lacabaren el setembre del 2022.



https://www.axa-research.org
http://www.fundacionareces.es/fundacionareces/portal.do
https://fundacionlacaixa.org/
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FUNDACIO MARATO TV3

La Fundacio La Maratd de TV3 financa un gran nombre de projectes
de recerca dirigits per investigadors del CRG relacionats amb les
diverses edicions d'aquesta marato televisiva: tres projectes de l'edicio
del 2012 sobre "Cancer” (Thomas Graf, Pia Cosma i Susana de la Luna),
dos projectes de l'edicid del 2013 sobre "Malalties neurodegeneratives’
(Fatima Gebauer i Luciano Di Croce), un projecte de ledicio del 2014
sobre "Malalties del cor” (Gian G. Tartaglia), un projecte de l'edicio del

Index

2015 sobre "Diabetis i obesitat” (Jorge Ferrer), dos projectes de ledicio
del 2016 sobre “Ictus i lesions medullars cerebrals traumatiques” (Marc
Marti-Renom i Mara Dierssen), tres projectes de l'edicio del 2018 sobre
‘Cancer” (Ivo Gut, Holger Heyn i Susana de la Luna), i quatre projectes
de ledicio de 2019 sobre ‘Malalties Minoritaries' (Pia Cosma, amb un ajut
individual, Jordi Rambla i Holger Heyn com a socis en dos projectes
coordinats diferents, i Sergi Beltran, com a coordinador d'un projecte).

FONDATION JEROME LEJEUNE

Larelacié entre el CRGi la Fundacio Jérdome Lejeune va comencar ja fa
uns anys. Van recolzar diverses iniciatives de recerca de Mara Dierssen
relacionades amb la identificacio de bases genetiques i moleculars en
diferents patologies acompanyades de retard mental: Sindrome de
Rett, Sindrome X Fragil, Sindrome de Williams-Beuren i Sindrome de
Down. Dierssen tambeé va rebre el primer premi internacional Sisley-
Jerome Lejeune lany 2010.

Des del 2015, la Fundacio ha financat diversos projectes a diferents
investigadors/es del CRG. Les beneficiaries actuals inclouen Susana
de la Luna, amb el seu projecte ‘Organitzacio de linteractoma DYRK1A
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a traves de dominis acoplats: a la cerca d'estrategies per a noves
dianes” (finalitzat el 2022); Laura Batlle, amb el seu projecte "Analisi
molecular dels efectes autonoms no cellulars al cortex en sindrome
de Down emprant organuls de cervell derivats de cellules mare
embrionaries de ratoli", que acabara el 2023; i Mara Dierssen, amb el
seu projecte ‘Patologia de lengrama cerebral i alteracions cellulars i
moleculars subjacents en sindrome de Down', que es desenvolupara
fins el 2023. El 2022, René Crans (del laboratori de M. Dierssen), rebeé un
ajut postdoctoral de dos anys (2022-2024).



http://www.tv3.cat/marato/
http://www.fondationlejeune.org
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AECC

L'Associacio Espanyola Contra el Cancer (AECC) ha donat suport a un
gran nombre de projectes d'investigacio i iniciatives dutes a terme
per cientifics del CRG durant anys. El 2015, Pedro Vizan (del laboratori
de Luciano Di Croce) va ser guardonat amb una Beca de Recerca
Oncologica de IAECC per un projecte que tracta d'identificar i "atacar”
cellules mare que participen en el cancer, que va finalitzar l'any 2019. El
2018, Catia Mourinho (del laboratori de Holger Heyn) va ser guardonada
amb una beca postdoctoral pel seu projecte sobre l'analisi de cellules
individuals en cancer de pulmo de cellules no petites per comprendre
la seva resistencia a la terapia, que . La beca finalitza al 2020. El 2021,
Eva Novoa aconsegui un ajut a la convocatoria ‘Proyectos de la AECC
pel seu projecte ‘Sequenciacio per nanopors dARN nadiu com una
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nova tecnologia per a lanalisi i la monitoritzacio rapida del cancer,
que finalitzara el 2024. Per la seva part, el Pau Pascual (al laboratori de
Luciano Di Croce) aconsegui una beca postdoctoral fins al 2023 pel
seu projecte ‘Caracteritzacio funcional del glioma ponti intrinsec difus.
El 2022, Juan Valcarcel rebe un agjut a la convocatoria ‘Proyectos de la
AECC pel seu projecte 'ldentificacio de compostos que inhibeixen la
maquinaria que les céllules canceroses utilitzen per a interpretar els
missatges del genoma’ i, alhora, Lars Velten, rebe un altre ajut de la
convocatoria ‘Lab AECC 2022' pel seu projecte 'Nous enfocaments
per a combatre 'hematopoesi clonal, una etapa primerenca en el
desenvolupament de la leucemia mieloide aguda’ Ambdos projectes
es desenvoluparan fins el novembre de 2025,

THE VELUX FOUNDATIONS

Les Fundacions Velux van financar el projecte de recerca titulat
‘Regenerar fotoreceptors en retinitis pigmentaria’, dirigit per la
nostra investigadora principal Pia Cosma, del 2015 al 2019. La retinitis
pigmentaria (RP) es una malaltia greu que afecta 1 de cada 3500
persones, que comporta la perdua progressiva de visio i per la qual
encara no hi ha cura. La nostra intencio és provar la reprogramacio

per fusio de cellules en ratolins rd10, un model de ratoli amb RP, amb
lobjectiu principal de regenerar fotoreceptors i aconseguir un rescat
funcional de la visio. Per tal de continuar amb aquesta recerca, lany
2019 aquesta organitzacio ens va concedir un nou projecte anomenat
‘Terapia per fusio de cellules per a regenerar retines humanes’, que
finalitza el 2022.

CLINICA EUGIN

El mes de marc del 2018, el CRG i Eugin van signar un acord de
collaboracio de 4 anys sobre recerca molecular aplicada a la
reproduccio assistida. El projecte comporta la creacio de quatre
grups de treball que centraran la seva investigacid a coneixer
lenvelliment dels ovuls, la seva sensibilitat en el pas del temps
i estudiar si els canvis en la microbiota vaginal tenen un impacte
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sobre la reproduccio assistida. Els grups del CRG implicats son
els d'lsabelle Vernos, Toni Gabaldon, Bernhard Payer i Elban Boke.
Aquest acord va consolidar una relacio ja existent entre les dues
organitzacions, a traves del grup d'lsabelle Vernos, amb qui Eugin
ja havia treballat durant quatre anys per a promoure la recerca
interdisciplinaria orientada a pacients i societat.



https://www.aecc.es/Paginas/PaginaPrincipal.aspx
http://veluxfoundations.dk/en
https://www.eugin.es
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CHAN ZUCKERBERG INITIATIVE (SILICON VALLEY COMMUNITY FOUNDATION)

La Chan Zuckerberg Initiative (CZl), un fons dassessorament de
la Silicon Valley Community Foundation, va concedir dos ajuts a en
Roderic Guigo i Holger Heyn, per donar suport al Human Cells Atlas
(HCA), un esforc global per a rastrejar qualsevol classe de cellula del
Ccos huma sa com a recurs per a estudis de salut i malaltia. El projecte

concedit a Guigo es titulava ‘Desxifrant la variacio intra- i inter-individual
a resolucio de cellules individuals'; i el projecte guanyador de Heyn es
titulava '‘Desenvolupament d'eines i estandards per a la integracio de
dades multidimensionals HCA. Ambdos projectes finalitzaren el juny
de 2022.

WORLDWIDE CANCER RESEARCH

L'any 2019, Juan Valcarcelva ser guardonatamb un ajut de l'organitzacio
sense anim de lucre Worldwide Cancer Research del Regne Unit.
L'ajut dona suport a diferents aspectes del desenvolupament de nous
reactius oligonucleotids antisentit que modifiquen 'splicing (AON)
capacos dinvertir les alteracions d'splicing observades en tumors.
L'ajut permetra realitzar estudis destinats a validar i optimitzar aquests

reactius pera us terapeutic en diferents tipus de cancer de pulmo. Atesa
la gran incidencia, el mal pronostic i la manca de terapies eficients per
al cancer de pulmo, aquest ajut pot contribuir a una comprensid mes
profunda daquests mecanismes reguladors i traduir coneixements
basics en aplicacions de valor medic potencial (2019-2022).

EUROPEAN FOUNDATION FOR THE STUDY OF DIABETES (EFSD)

Lany 2019, Irene Miguel-Escalada, del laboratori de Jorge Ferrer, va
ser guardonada amb EASD Rising Star Symposium & EFSD Research
Fellowship, amb el suport de Novo Nordisk. El projecte de recerca
associat a aquesta beca postdoctoral es titula "Disseccid molecular
d'un nou programa regulador del genoma que fonamenta la formacio
de cellules beta" i finalitza el 2020. Al 2019, el cap de grup junior
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Manuel Irimia va obtenir un ajut en el marc del EFSD/Lilly European
Diabetes Research Programme pel seu projecte “Limpacte funcional
d'un nou programa de microexons en la funcio de les cellules beta
i la diabetis', que acaba a finals de 2021, Al 2022, es concedi a Diego
Balboa, del laboratori de Jorge Ferrer, 'TEASD Rising Star Symposium &
EFSD Research Fellowship, que finalitzara el 2023.



https://chanzuckerberg.com/science/programs-resources/humancellatlas
https://www.worldwidecancerresearch.org/
http://www.europeandiabetesfoundation.org/
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FUNDACIO BBVA

L'any 2019, la convocatoria de les Beques Leonardo a Investigadors i
Creadors Culturals de la Fundacio BBVA va guardonar el nostre cap
de grup junior Arnau Sebe-Pedros amb una beca pel seu projecte
de recerca titulat “Un nou metode per a lanalisi transcriptomica
de lontogenia cellular en embrions individuals® (2019-2021). El
2022, Sara Sdelci rebé una nova beca Leonardo a Investigadors i
Creadors Culturals, en la categoria de Biologia i Biomedicina, que es
desenvolupara fins loctubre de 2023. La beca ajudara a determinar si
la ubicacio de lenzim IMPDH2 de la cromatina conté una vulnerabilitat
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metabolica en cancer de mama triple negatiu. Aquest es el tipus de
cancer de mama mes agressiu i té una prevalenca d'entre el 10 i el 15%
de tots els tumors mamaris. Tambe al 2022, Arnau Sebe-Pedros rebe
un Ajut a Projectes d'Investigacio Cientifics pel seu projecte sobre com
incrementar la resiliencia dels coralls davant el canvi climatic, que es
desenvolupara fins el juny de 2024. L'objectiu és estudiar la resposta
de l'estres ambiental de tres especies distintes de corall amb diferents
nivells de resistencia a lemblanquiment.

EUROPEAN HEMATOLOGY ASSOCIATION (EHA)

Al2019, alaconvocatoriad’Ajuts de Recerca EHA, el projecte ‘Ocurréncia
de lactivacio esporadica d'oncogens en cellules B normals i les seves
implicacions per a la limfomagenesi' de la cap de grup junior Renée
Beekman, fou seleccionat per rebre un ajut Advanced Research Grant
(2020-2021).

El 2022, Lars Velten rebe un altre Advanced Research Grant pel seu
projecte The role of the DNA methylation landscape in regulating
HSC fate biases, fate restriction, and lineage differentiation, que es
desenvolupara fins el 2024.

FEDERATION OF EUROPEAN BIOCHEMICAL SOCIETIES (FEBS)

El2021, en Maximilian Stammnitz (al laboratori de B. Lehner) aconsegui
una beca FEBS Long-Term Fellowship pel seu projecte ‘DrugDeep:

Mapeig massiu en parallel de dianes farmacologiques i resistencia a la
mutacio mitjancat lescaneig de mutacions', que acaba el 2022.

MELANOMA RESEARCH ALLIANCE

La Fatima Gebauer rebe l'ajut MRA Established Investigator Grant
Award el 2021 pel seu projecte 'Proteoforomes CSDE1 com a
noves dianes per al tractament i prognosi del melanoma’, que es
desenvolupara fins el 2024.
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https://www.fbbva.es
https://www.febs.org/
https://www.curemelanoma.org/
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MERCK HEALTHCARE

L'Eva Novoa rebe un ajut Merck Research el 2021 per a investigar un
programa d'identificacio de farmacs dirigit a enzims modificants de
lARN, especifics de cancer, i que es dura a terme fins el 2024.
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RESEARCH FOUNDATION FLANDERS (F\WO)

El 2021, el projecte de recerca ‘Disseny racional de generics per al
desenvolupament terapeutic’ rebe un ajut de I'FWO. En Luis Serrano
és un dels socis d'aquest projecte, que es desenvolupara fins el 2025,

SIRION BIOTECH (A PERKINELMER INC. BUSINESS)

El CRG i SIRION Biotech signaren un acord per a desenvolupar
conjuntament vectors de virus adeno-associats (AAV) de nova
generacio per a la terapia genica de la diabetis tipus 11 2 al pancrees.
SIRION Biotech, lider mundial en tecnologies d'administracio de
gens basades en els vectors virals per a la terapia génica i cellular
i el desenvolupament de vacunes, és part de PerkinElmer, Inc.
La collaboracic combina la plataforma de tecnologia AAV de
SIRION i la seva experiencia en el desenvolupament i produccio

de vectors virals amb el profund coneixement d'en Jorge Ferrer al
CRG sobre els mecanismes de regulacio genetica. Lobjectiu final
és desenvolupar vectors AAV que es dirigeixin a tipus especifics de
céllules pancreatiques i que continguin carregues utils que expressin
gens terapeutics sota el control d'elements reguladors especifics de
cellules. Aquest nou enfocament té com a objectiu millorar la precisio,
la seguretat i leficacia de les futures terapies geniques per a la diabetis,
basades en AAV (2021-2023).

INSTITUCIO CERCA

La institucio desenvolupa i acorda un programa de financament amb
els centres CERCA, per donar suport a projectes de transferencia
de coneixement, en especial en termes de proteccio de drets de
propietat intellectual i industrial, denominat Fons de Patents GINJOL.
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Sota aquest esquema de financament, el 2022, CERCA concedi dos
ajuts als projectes ‘Descripcio de lepigenoma a resolucio de cellules
individuals' (R. Guigo) i ‘Abordatge de tumors a traves d'un nou
mecanisme d'inestabilitat genomica'’ (I. Vernos) (gener 2022-maig 2023).



https://www.fwo.be/en/
https://www.sirion-biotech.com/
https://www.merckgroup.com/en/research/open-innovation.html#anchor-1
https://cerca.cat/
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ANDORRA RECERCA | INNOVACIO (FUNDACIO PRIVADA)

El 2022, el CRG i el govern dAndorra, a traves de la Fundacio dels llacs dAndorra), amb lobjectiu d'obtenir una imatge inicial de la
Andorra Recerca i Innovacio, signaren un acord per desenvolupar biodiversitat microbiana dels sis principals llacs d/Andorra (2022-2024).
conjuntament el projecte Metaland (‘Metacodi de barres de la vida

NEUROENDOCRINETUMOR RESEARCH FOUNDATION (NETRF)

El 2022, NETRF concedi a Juan Valcarcel un ajut a la recerca pel seu
projecte ‘Splicing alternatiu en els PNET. una font inexplorada de dianes
terapeutiques.

PATROCINADORS
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