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L'Institut de Bioenginyeria de Catalunya (IBEC)
combina I'enginyeria amb les ciencies de la vida per
coneixer millor el nostre cos i fabricar dispositius
nanoscopics que serveixin per diagnosticar o tractar
malalties. La bioenginyeria ajunta disciplines com la
nanomedicina, la biofisica, la biotecnologia,
I'enginyeria de teixits i les aplicacions de les
tecnologies de la informaci6 en salut. Els nanorobots,
la regeneracio de teixits o els 0rgans-en-un-xip sén
algunes de les espectaculars aplicacions que pot donar
aquesta ciencia incipient.

Tot enginyant
la biologia

Reportatge d’Astrid Bierge

a bioenginyeria és una discipli-
na que estudia els processos cel-
ulars per analitzar i dissenyar
sistemes biologics, i d'aquesta
manera ajunta les ciéncies basiques amb
I'enginyeria. Com que aquesta ciéncia es-
tudia i manipula processos i objectes bi-
ologics extremadament petits, esta molt
lligada a la nanotecnologia. Les cel-lules
s6n els blocs elementals dels humans i de
tots els éssers vius. Quan estem malalts,
el problema de base succeeix a escala
nano: mutacions de 'ADN, proteines que
no s'expressen adequadament, receptors
de les membranes cel-lulars que no fan el
que haurien de fer, etc. La nanotecnolo-
gia és una eina imprescindible per enten-
dre que esta passant al mon petit del nos-
tre cos, i també per enginyar estructures i
sistemes que hi puguin interaccionar.
Gran part de la recerca feta a I'Institut
de Biotecnologia de Catalunya -IBEC-,
té una aproximacié nanotecnologica. Per

exemple, un dels grups estudia maneres
d’introduir els farmacs de la malaria en
nanocapsules perque puguin arribar amb
més eficacia als globuls vermells infectats
pel parasit. La nanobioenginyeria fins i
tot permet construir sistemes amb funci-
ons molt més actives. El grup de nanoro-
botica de 'IBEC és capac de fer sistemes
autonoms que es poden bellugar i que es
poden dirigir de manera precisa. Aques-
tes nanomaquines podrien servir de ve-
hicles per alliberar farmacs de manera
molt precisa. De fet, el Nobel de quimica
d’enguany ha estat per a tres investiga-
dors que han contribuit notablement en
la construcci6 d’aquestes maquines mo-
leculars, que tenen moviments controla-
bles i que poden realitzar tasques quan
se’ls subministra energia.

Dos dels investigadors ICREA de
I'IBEC, Samuel Sanchez i Pau Gorostiza,
han col-laborat amb aquests premis No-

bel en el camp de la nanorobotica, que no >

Arquitectura d’una bastida feta
d’un polimer biodegradable i
fabricada amb impressio 3D.
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- només pot tenir aplicacions meédiques.

De fet, Sdnchez ha rebut un fons del Con-
sell Europeu de Recerca per desenvolu-
par nanorobots capagos de netejar els
contaminants de l'aigua. Es componen
d’'una part activa que els permet propul-
sar-se i d'una part quimicament reacti-
va per netejar l'aigua. Es a dir, que poden
desplacar-se, captar les molecules toxi-
ques i convertir-les en molecules biode-
gradables. A més, es poden recuperar uti-
litzant camps magnetics i es poden guiar
allocs determinats usant comportaments
tactics basats en les diferencies de tem-
peratura o pH. Amb aquest fons europeu,
Sénchez vol desenvolupar un dispositiu
pilot amb multiples parametres de fluids
que puguin controlar-se amb precisid i
provar-los en els sistemes a gran escala
que contenen aigua veritablement conta-
minada, primer al laboratori i posterior-
ment en un centre de tractament d’aigua.
Finalment s’espera que aquests microne-
tejadors s'apliquin en diversos entorns,
com les aigiies residuals industrials o els
ecosistemes aquatics contaminats.

Ja hi ha bacteris genéticament modi-
ficats que serveixen per netejar l'aigua,
pero alliberar al medi ambient grans co-
munitats d’éssers vius és un tema que ge-
nera molta polemica pel risc que acabin
esdevenint incontrolables. A través de la
bioenginyeria, per contra, es poden crear
dispositius nano que tinguin les qualitats
aprofitables d'un bacteri. Josep Samitier,
director de 'IBEC i investigador principal
del grup de Nanobioenginyeria, assegu-
ra que copiar la natura és molt ttil pero
que no cal reproduir-la de manera exacta:
“En aquest cas, per exemple, ens interes-
sen algunes de les propietats dels bacte-
ris, com la mobilitat, la capacitat de recol-
leccié i la transformacié quimica de les
molecules toxiques, pero per fer aixo no
cal tenir tot el bacteri”

Un altre exemple de com la bioen-
ginyeria pot ser util més enlla del camp
medic és el Somnoalert, una nova tec-
nologia creada per 'IBEC i la Universi-
tat de Barcelona que permet combatre
la somnoléncia al volant. Es una aplica-
ci6é de mobil que utilitza sensors inercials
i dades de GPS per detectar moviments
caracteristics de conductors cansats o
amb somnolencia, per exemple desviaci-
ons del carril o correccions brusques del
volant. Un prototip posterior incorporara
també sensors biomedics que analitzaran
dades de la respiracid del conductor.

Com més informacio, millor

La comunicaci6 i la interacci6 entre les
cel-lules succeeix a través de fenomens
de naturalesa diversa. Si bé aquests pro-
cessos tenen mediadors quimics, també
entren en joc molts fenomens meca-
nics. “En els processos inflamatoris, en
la curacié de ferides o en la metastasi del
cancer, per exemple, s6n molt impor-
tants els elements d’interaccié mecanica
entre les cel-lules. D’estirament, de mo-
viment, de forces, etc.”

Abanda de la quimica i la mecanica,
també es poden aprofitar les propietats
electriques dels objectes nano. I és que hi
ha molts mecanismes biologics que fun-
cionen a través de processos electroqui-
mics. El cas més evident és el de la xarxa
neuronal, on la informacié es transmet
a través d'impulsos electrics, pero no és
I'tnic. Per exemple, fins fa poc es pensa-
va que els receptors olfactius —capacgos de
captar una informacié quimica i conver-
tir-la en un senyal electric— només resi-
dien a les neurones del nas. Fa poc, pero,
s’ha vist que es donen receptors de la
mateixa familia en molts organs del cos.
Elronyd o el fetge no necessiten olfacte,
pero probablement aquests receptors ser-
veixen per captar i transmetre informacio.

Un grup de I'IBEC es dedica precisa-
ment a mesurar i comprendre les propi-

etats electriques de mostres biologiques
a escala nanometrica, com ara de les
proteines, les membranes cel-lulars i fins
i tot dels bacteris i virus. Aquest conei-
xement, apunta Samitier, es pot aprofi-
tar per fer ginys biologics: “Quan parlem
d’'un dispositiu electronic o d'un dis-
positiu de processament d’informacié
pensem en xips de silici i en connexions
metal-liques. Avui dia, la bioenginye-
ria pot dissenyar dispositius electro-
nics que substitueixen les connexions
metal-liques per cadenes d’ADN. I que,
en comptes d’'emprar silici, utilitzen pro-
teines amb carregues electriques que
podem activar enfocant-hi rajos de llum”
També es poden aprofitar les propietats
electriques de les moleécules per distin-
gir diferents tipus de bacteris i per trobar
nous metodes a '’hora de combatre’ls.
Es sabut que els bacteris cada cop s6n
més resistents als antibiotics, i atacar-los
electricament podria ser una alternativa.
Aquestes propietats electriques tam-
bé podrien servir com a nou metode de
diagnostic, que ara mateix es fa primor-
dialment a través de sensors quimics. “El
diagnostic es basa a captar informaci6
del nostre cos, i per tant com més fonts
d’informacié tinguem, millor. Els recep-
tors de les nostres cel-lules capten infor-
macié quimica pero també eléctrica, i si

58

EL TEMPS e 15 novembre 2016



a”

incorporem aquests receptors biologics
als nostres sensors artificials, podem ob-
tenir informaci6 molt valuosa’, explica
Samitier.

Perseguint la regeneracio

Quan ens trenquem un os el teixit és ca-
pac de regenerar-se, pero aquesta ca-
pacitat va reduint-se a mesura que ens
fem grans. A més, aquesta propietat dels
0ss0s no la tenen els teixits dels nos-
tres organs i, per tant, quan les cel-lules
es moren, l'organ no pot substituir-les.
En aquests casos, sovint I'inica solucié
és fer un trasplantament, pero tots sa-
bem que hi ha molts menys donants dels
necessaris i que un trasplantament pot
comportar problemes de rebuig.

Un dels grans reptes del segle XXI,
doncs, és crear una tecnologia que ens
permeti regenerar teixits i organs. La bi-
oenginyeria sera una eina imprescindi-
ble per assolir aquest objectiu. Enca-
ra som lluny de poder cultivar organs a
partir de les cel-lules dels pacients ma-
teix, pero ja es poden fer créixer algu-
nes parts macroscopiques, com ara teixit
muscular del cor, teixit del ronyd, carti-
lag, etc.

En aquest camp és molt important
l'estudi de les cel-lules mare, capaces
d’especialitzar-se per esdevenir les cel-
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lules concretes de les diferents parts del
cos. Durant el desenvolupament del fe-
tus aquest procés és constant ja que les
cel-lules mare han d’especialitzar-se per
anar creant les diferents estructures i sis-
temes del cos.

Actualment, els cientifics ja s6n capa-
cos de reprogramar aquesta especifica-
ci6 cel-lular. Per exemple, poden agafar
cellules de la pell i convertir-les en cel-
lules mare capaces d’especialitzar-se en
un altre tipus de tasca. S'anomenen cel-
lules mare pluripotents induides. A partir
d’aqui, els cientifics també saben contro-
lar 'especialitzaci6 d’aquestes cel-lules.

Tant des d'un punt de vista mecanic
com quimic, s’ha vist que 'entorn con-
cret de les cél-lules és molt important
en aquest procés de diferenciacid. A tra-
vés de la bioenginyeria, es construeixen
bastides tridimensionals per donar a un
cultiu de cel-lules mare 'entorn propici
perque s’especialitzin en la tasca concre-
ta que interessa als cientifics. Aquestes
bastides es fan amb bioimpressores 3D,
que poden anar col-locant les cel-lules
alla on toca per al¢ar aquestes construc-
cions biologiques.

Aquestes investigacions podrien de-
rivar en terapies regeneratives, explica
Samitier: “Es podrien extraure cel-lules
d’un pacient, fer-les retornar a un estadi

A l'esquerra, la melsa-en-un-xip, un
model funcional en 3D d'aquest organ.
A dalt, veiem un cultiu d'osteoclasts,
cél-lules responsables de la reabsorcio
de la matriu ossia. A baix, nanomotor
tubular desplagant-se en un medi aqués
i propulsat per bombolles.

pluripotent, crear una bastida tridimen-
sional perqué es regeneressin adequada-
ment i llavors tornar a introduir-les dins
del cos”.

Organs-en-un-xip

En l'estudii el tractament dels organs, la
bioenginyeria esta liderant una aproxi-
macié molt innovadora. Actualment, per
provar farmacs es fan assajos al labora-
tori. Es cultiven monocapes de cel-lules,
s'introdueix el farmac i es veu com reac-
ciona. El problema d’aquest sistema és
que les capes bidimensionals no acon-
segueixen replicar la complexitat dels
sistemes vius. Per tant, un cop acabat
aquests estadi, cal fer proves en animals.
El problema és que els organs d'una
mosca o un ratoli funcionen de manera
diferent que els nostres i per tant aquests
models no permeten predir del tot que
passara amb un ésser huma. De fet, els
farmacs poden tenir efectes molt dife-
rents depenent del pacient.

Aquestes traves podrien superar-se
amb els anomenats organs-en-un-xip.
Sén plaques on es cultiven cel-lules,
pero en aquest cas creixen integrades
en un sistema tridimensional de canals i
cavitats que imiten les interrelacions tei-
xit-teixit i els microambients inicament
vistos en els organs vius. Aixi, es poden
introduir farmacs en aquest sistema i
veure com reaccionaria un organ con-
cret, ja sigui el cor, el pulmé, l'intesti, etc.
A més, com que les cel-lules serien del
mateix pacient, els resultats serien molt
personalitzats.

Investigadors de 'BEC i del Cen-
tre de Recerca en Salut Internacional de
Barcelona van ser els primers a fer un
organ-en-un-xip per ala melsa. Aquest
dispositiu és capag de filtrar els globuls
vermells tal com fa aquest organ i per
tant pot servir per detectar possibles far-
macs contra la malaria i altres malalti-
es hematologiques. Algun dia, aquests
dispositius podrien permetre substituir
moltes de les proves que es fan amb ani-
mals, que s6n més costoses, lentes i no
tan precises. o
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