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Biofisica de Sistemas Macromoleculares (BIOPHYM)
o Propiedades en disolucion (separacion por tamafo y dispersion de luz)

o Microscopia Optica y electronica de barrido y transmision (STEM) y de fuerzas atomicas (AFM)

o Calorimetria diferencial de barrido
o Analisis dinamo-mecanico y propiedades mecanicas

0 Reometria: viscoelasticidad y flujo (Procesado)
o Simulaciones mediante uso de computacion de alto rendimiento
o Polimeros sintéticos y mezclas, Nanocompuestos poliméricos, Biomacromolécules (proteinas,

anticuerpos, polisacaridos, biofilms,...), Membranas lipidicas, Liquidos idnicos

...Biomacromolecules

Macromolecular conformation and dynamics of proteins and biological complexes

Simulation of conformation of a protein in the lipid bilayer http//WWWblOphymIemCSICES/bIOthm/




Lineas de investigacion en BIOPHYM

- Biofisica macromolecular
- Hidrodinamica Simulacion
- Estudios conformacionales
- Movilidad electroforética

B
- Interaccion proteina-proteina é:;
- Polisacaridos (lagrimas artificiales)
- Biofilms: extremofilos Teoria
Membrana celular
Hospltal Val d’'Hebrdén, UPV/EHU, INTA, UG

Experimento

- Orden y Movilidad en macromoléculas sintéticas
- Dinamica macromolecular
Flujo y Procesado

Cristalizacion y Nanoestructura

Morfologia -Practicas de grado
- Propiedades -Fin de Grado
UAH, URJC, ICTP, UPV/EHU - POLYMAT _Fin de Master

NTUA (Atenas), y Empresas Internacionales Tesis doctorales



Biofisica macromolecular

Cancer de pecho

Proteinas relacionadas con procesos cancerigenos

Terapias mediante anticuerpos monoclonales

Céncer de préstata
-

Receptor celular. Su dimerizacidn y sobreexpresion
promueve un crecimiento agresivo Cancer de ovario Cancer de pulmén

¢Diferencias entre terapias?
éDistinta afinidades proteina-anticuerpo?
¢Combinacion de terapias?

Complex 1:1
er2/Pertuzumab




Técnicas experimentales avanzadas
TEM

Cromatografia+LS
Movilidad electroforética




Chromatography and Tetradetection
Concentration, absolute M, molecular size and flexibility, radius of gyration

N BoT

2.0 6
Protein (patron)
Refractometer = Kg, x dn/dc x Conc
UV-Detector = K,y x dA/dc x Conc E
2
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Viscometer = Ky, X Intrinsic Viscosity x Conc I
c
059] ——RALS
Light Scattering = K, x Mw x (dn/dc)? x Conc LALS
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Protein Mw [n] (mi/g) r, (nm) Weight fraction (%)
Monomer 66.4 3.3 3.3 87.0
Dimer 136 5.0 4.8 11.5
Trimer 204 1.5
LS DP RI/UV
KC: 1 +2A,C l= 2.5=2.5‘Vh
R 6 Mw . M
M_ = ! 3
e -= 25V, = 25-BaR})= 1047 .




Concentration

Gel Permeation Cromatography (GPC)
with tetradetection

HER2

TZM or
Biosimilar

Retention Volume




Molecular dynamics of the complete system

HER2 dimer + Anticuerpo

HER2 dimer




Lineas de investigacion en BIOPHYM

- Biofisica macromolecular
- Hidrodinamica Simulacion
- Estudios conformacionales
- Movilidad electroforética

B
- Interaccion proteina-proteina é}?
- Polisacaridos (lagrimas artificiales) = . ¢
- Biofilms: extremofilos Teoria Xperimento

Membrana celular
Hospltal Val d’'Hebrén, UPV/EHU, INTA, UG

- Orden y Movilidad en macromoléculas sintéticas
- Dinamica macromolecular
Flujo y Procesado

Cristalizacion y Nanoestructura

Morfqlogia -Précticas de grado
- Propiedades -Fin de Grado
UAH, URJC, ICTP, UPV/EHU - POLYMAT _Fin de Master

NTUA (Atenas), Empresas Internacionales _Tesis doctorales



Movilidad y Orden en macromoléculas sintéticas (Polymer Chain Knowledge)

o . ® (L e
Modelizacion de las reacciones de Y " ‘o
. . ./ . . N N
polimerizacion mediante catalizadores B";N;B BO;N(B
organometalicos L

Sintesis de polimeros modelo W/WX:\O/\M

Comportamiento viscoelastico y
dindmica molecular

Viscoelasticidad y Procesabilidad

10
t (seconds)

Cristalizacion de polimeros 94 3
Efecto de la arquitectura molecular A, gf . o ‘a.
STTRUEN e
. ‘ AR 4
Teorias de Propiedades e N
cristalizacion mecanicas Compatibilidad T : f
Reciclado y circularidad tir v =
q

Referentes tecnoldgicos: colaboraciones con la industria



Movilidad: Dinamica Molecular y Procesado

Largas y flexibles

Ovillo estadistico

Los ovillos se enmaranan
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Reometria

éQue importa?

ARQUITECTURA y TOPOLOGIA MOLECULARES

-Estructura quimica
-Ramificaciones cortas (comondmeros)
-Ramificaciones largas
-Peso molecular
-Distribucién de peso molecular




APLICACIONES y RECICLADO: ESTADO SOLIDO

BEminanes
Flines

Ivenas
Relifiles;

Recuginmiente
0@ calles



Orden: Cristalizacion de polimeros

Plegado
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Uso de grandes instalaciones cientificas: luz sincrotron



Procesos de cristalizacion de polimeros
Efecto de la arquitectura molecular




Estructuray Propiedades mecanicas

a AnaAlicic dinamon-mecanicn
1 (9 ) A I 21 ICALIVJINDI UUATLICALL IV 1TTHIN VAL NIV V

Transicion vitrea
Cristalizacion
Fusion
Cristalinidad/Fase amorfa
Tamano de cristal

Heat Flow (J/g)
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El gran problema de los plasticos

La economia actual es muy dependiente del plastico

Gran preocupacion por el microplastico...



ScienTific REPOYTS | (2018) 8:4666 |
DOI:10.1038/541598-018-22939-w
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iEn el Pacifico hay una masa de
plastico cuyo tamaiio es tres veces el
de Francia! ; < =
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La mayor parte es PE 'y PP



¢ Cuanto plastico hay?

Se estima que hasta la fecha

se produjeron 8.300 millones de toneladas
de plastico virgen

Ya se superan los 9,000

Hasta 2015, se generaron 6.300 millones de toneladas
de residuos plasticos aproximadamente

& F-

9% reciclado

79% acumulado
en vertederos o
entornos naturales

12% incinerado

Si contintia esta produccién y gestion de residuos, en 2050
habra aproximadamente 12.000 millones de toneladas de
basura plastica en vertederos o en el medio ambiente.

Fuente: Science Magazine B[B|C]

UE: el RECICLADO es la opcion preferida
En 2025 ha de haber O residuos plasticos en vertederos



Nueva politica en la UE con respecto a los plasticos

The ‘Missing Link” in the Circular Economy
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“Collectionand
Recycling rates”

¢, Son los bioplasticos la solucion?....Quizas no la unica....




