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FORMULARI DE PROJECTES DE DOCTORAT INDUSTRIAL

S'HA D'EMPLENAR PELS ENTORNS EMPRESARIAL | ACADEMIC

PROJECTE  Caracteritzaci6 de biomarcadors sanguinis de pacients en estat immunosuprimit

DATA PREVISTA D'INICI DEL PROJECTE 01/01/2026

FRC PANEL 1 LS6 Immunity and Infection

ERC PANEL 2 oPcionaL) LS7 Diagnostic tools, Therapies and Public Health
SECTOR Farmaceuticaibiotecnologia
SECTOR 2 (oPcionAL) Salut

Vegeu |'apartat de caracteristiques i escolliu la modalitat depenent de les caracteristiques del projecte.

Modalitat de cofinancament []  Modalitat d'ajuts especifics

NOM DE L'ENTITAT Loop Diagnostics e CIF
REPRESENTANT LEGAL DE LENTITAT * Enrique Hernandez Jiménez
RESPONSABLE DEL PROJECTE A LENTITAT [TUTOR/A) Enrique Hernandez Jiménez

ADRECA ELECTRONICA e TELEFON
ADRECA DEL CENTRE DE TREBALL ON ES DESENVOLUPARA PARCIALMENT EL PROJECTE
Cosymbio Labs - Rent shared laboratory R&D. Carrer de Roc Boronat, 31, Sant Marti, 08005 Barcelona

CODI POSTAL 08002 » POBLACIO  Barcelona o PAGINAWEB  https://loopdx.com/
BREU PRESENTACIO DE LENTITAT

Loop Diagnostics és una empresa de biotecnologia que desenvolupa ein de diagnostic per a la sepsis, utilitzant un immunoassaig cel-lular in vitro per
detectar-la en la primera hora de la infeccié sanguinia. El seu objectiu és reduir la gravetat de la malaltia i les taxes de mortalitat mitjangant un
tractament oportu i efectiu. La idea cientifica darrere del producte de Loop Diagnostics va sorgir durant els estudis postdoctorals del CEO, on va
investigar la resposta immunitaria en diferents malalties, inclosa la sepsis. Durant la seva recerca, va reconeixer la importancia d'analitzar

I'estat del sistema immune per detectar la sepsis de manera precog i precisa.

Tradicionalment, la deteccié de la sepsis es basava en signes i simptomes clinics, sovint manifestant-se quan la malaltia ja havia progressat
significativament. Hernandez va adonar-se que el sistema immune juga un paper crucial en la resposta del cos a la sepsis i que els canvis en
I'expressié génica i els perfils immunologics podrien proporcionar informacio crucial per a la detecci6 precog de la malaltia.

A més, durant els seus estudis, es va endinsar en el concepte de tolerancia a I'endotoxina en el sistema immune innat. Va descobrir que el sistema
immune innat pot tornar-se "tolerant™ a les endotoxines després d'una exposici6 prolongada o repetida a elles. Aquesta tolerancia a I'endotoxina pot
dificultar la detecci6 precog de la sepsis, ja que el sistema immune pot no generar una resposta inflamatoria adequada en preséncia d‘endotoxines.
Entenent la base cientifica de la tolerancia a I'endotoxina, va desenvolupar la tecnologia de Loop Diagnostics per analitzar i avaluar els canvis en
I'expressié génica i els perfils immunologics relacionats amb la sepsis i la tolerancia a I'endotoxina. Aquest enfocament innovador permet la detecci6
precog i precisa de la sepsis, fins i tot en situacions on el sistema immune pot ser "tolerant” a les endotoxines.Incorporant la recerca sobre la
tolerancia a I'endotoxina a I'aproximacio de Loop Diagnostics, s'ha fet un progrés significatiu en el camp del diagnostic precog de la sepsis.
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Redactar un breu resum del projecte de recerca, mitjangant el qual el candidat pugui identificar si es tracta d'un projecte del seu interés.
Cal indicar si hi participen altres entitats o centres, i cenyir-se a I'espai del requadre.

La sepsia és una sindrome causada per una disfuncié organica deguda a una resposta desregulada de I'hoste davant d'una infeccié. Constitueix una
de les principals causes d'hospitalitzacié i mortalitat arreu del mén, amb milions de pacients afectats i hospitalitzats, i és responsable de la mort de
prop de sis milions de persones cada any. Aquesta situacié representa una carrega important per als sistemes sanitaris, fins i tot en paisos amb alts
nivells de recursos.

El diagnostic precog de la sépsia és complex a causa de la simptomatologia inicial diversa, heterogenia i poc especifica. Un retard en aquest
diagnastic pot endarrerir I'administracié de tractaments essencials i afavorir I'Us innecessari de terapies com ara els antibiotics d'ampli espectre.
Es, per tant, una necessitat clara detectar la preséncia d'una infeccié i congixer I'estat immunolégic dels pacients per tal de tractar-los de manera
adequada. Actualment, el diagnostic de la sepsia es basa en signes clinics, proves basiques de laboratori i biomarcadors inflamatoris globals. D'altra
banda, és important aprofundir en el coneixement dels biomarcadors proinflamatoris, antiinflamatoris i reguladors del sistema immunitari dels
pacients per tal d'estratificar-los adequadament i avangar cap a una medicina més personalitzada.

Els pacients amb sépsia poden considerar-se relativament immunodeprimits. Es ben conegut que la resposta hiperinflamatoria inicial és seguida
d'un procés antiinflamatori. Durant aquesta fase, els pacients mostren una disminucié en el nombre de céel-lules immunitaries innates i adaptatives,
esgotament limfocitari i tolerancia immunitaria davant de les endotoxines. Els pacients que sobreviuen a la primera fase d'hiperinflamaci6 poden
morir setmanes després a causa d'infeccions secundaries. La limfopénia en el moment del diagndstic de pneumonia s'ha associat a una evolucié
clinica desfavorable.

En pacients ingressats a la UCI per pneumonia i sepsia, s'ha descrit que el transcriptoma dels leucocits periferics mostra dues signatures de
resposta séptica diferents (SRS1 i SRS2). La preséncia de la SRS1 identifica individus amb un fenotip immunodeprimit caracteritzat per tolerancia a
les endotoxines, esgotament de les cél-lules T i una disminucié en I'expressi6 de les moléecules d‘antigen leucocitari huma (HLA) de classe II.
Fenotips similars s'han observat en altres patologies greus com el distrés respiratori agut (ARDS).

L'assaig LPS-induced TNF-a release assay (TARA) permet diagnosticar un estat d'immunosupressio relativa mitjangant la mesura de la resposta
dels leucocits a I'exposicié a LPS en sang total fresca, amb un temps de resposta inferior a tres hores. Un llindar preestablert (<200 pg/mL de TNF-a
després de I'estimulaci6) defineix una resposta citoquimica notablement reduida, indicativa d'un estat immunosupressiu.

El present projecte de tesi doctoral té com a objectiu principal identificar i caracteritzar aquells pacients que presentin un estat d'immunosupressio
diagnosticat mitjancant I'assaig LPS-induced TNF-a release assay en mostres de sang de pacients amb risc de desenvolupar sepsia, que siguin
admesos o estiguin sent estudiats en els serveis d'Urgencies, Cures Intensives o Cirurgia General. A través de I'analisi dels resultats, s'identificaran
fenotips o endotips que, combinats amb I'assaig LPS-induced TNF-a release assay, permetin definir grups de pacients amb major risc o
subpoblacions susceptibles de beneficiar-se de tractaments personalitzats.

La metodologia del projecte es basara en la caracteritzacié d'aquests pacients mitjancant I'analisi de citoquines, quimioquines i altres mediadors
inflamatoris en diferents punts temporals, presents en el plasma. Aquests resultats es compararan amb les dades cliniques dels pacients i es dura a
terme una analisi estadistica amb I'objectiu de definir possibles fenotips o endotips i perfils d'interés per a la medicina personalitzada, amb
aplicabilitat potencial en el diagnostic.

L' activitat del projecte es desenvolupara entre el laboratori de recerca de I' Institut d'Investigacio i Innovaci6 Parc Tauli (I3PT) i les instal-lacions de
Loop Diagnostics.
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6. PERFIL DEL CANDIDAT/A

Descripcio dels requisits minims i valorables, quant a titulacio, idiomes i experiéncia, que seran més valorats en els candidats.
En tots els apartats cal fer referéncia a si és un requisit minim o valorable.

o TITULACIO" [GRAU, 0 EQUIVALENT (LLICENCIATURA, ENGINYERIA SUPERIOR | ARQUITECTURA), | MASTER UNIVERSITARI]

Llicenciatura en Biologia, Master en Microbiologia Aplicada.

*Requisits per a | admissio al doctorat: vegeu lapartat corresponent a les preguntes més Freqients dels estudiants de doctorat (FAQ) del web del Pla de Doctorats Industrials.

« IDIOMES o EXPERIENCIA PROFESSIONAL D'INTERES
Catala, Castella, Angles. Experiéncia en entorns i assajos clinics.
Experiéncia en técniques de laboratori i d'inmunoassaig (ELISA,
Luminex).

Anal-lisi i determinaci6 de marcadors en sang.

Redaccio de protocols i procediments.

Divulgacié cientifica: difusié de la investigacio en congressos
nacionals i internacionals, i elaboracié d'articles cientifics (valorable).

e ALTRES

Experiencia en laboratoris de recerca i de medicina translacional.

Experiencia en tecniques moleculars (extraccio6 d'acids nucleics, PCR, etc.).

Experiéncia en técniques de citometria.

Formacio i supervisio de tecnics i estudiants.

Persona proactiva, amb capacitat d'organitzacio i d'assumir responsabilitats, empatia, comunicacio i rigorositat, i que
pugui treballar tant en grup com de forma individual.

Coneixements d'informatica i de programes estadistics.

CARACTERISTIQUES DELS PROJECTES DE DOCTORAT INDUSTRIAL

L'element essencial del Pla de Doctorats Industrials és un projecte de doctorat industrial, &s a dir, un projecte de recerca estratégic d'una empresa, en
queé el doctorand/a desenvolupara la seva formacio investigadora, en col-laboracio amb un organisme de recerca, i que sera objecte d'una tesi doctoral.

La Generalitat de Catalunya dona suport economic a aquests projectes mitjangant 2 modalitats, depenent de les caracteristiques d'execucio del projecte:
o Projectes de doctorat industrial cofinangats per la Generalitat de Catalunya.
o Projectes de doctorat industrial amb ajut especific.

CARACTERISTIQUES COMUNES D’AMBDUES MODALITATS

o Latesidoctoral es desenvolupara en el marc d'un conveni de col-laboracié entre I'entitat o entitats de I'entorn empresarial i l'entitat o entitats de 'entorn
academic (sempre ha d'haver-hi una universitat catalanal, que ha de ser vigent durant els 3 anys de durada del periode d'execucié del projecte.

e Eldoctorand/a disposara d'un director/a de tesivinculat I'organisme de recerca sol-licitant i d'una persona responsable designada per I'empresasol-licitant
(tutor/al.

o Laselecciod de la persona candidata es dura a terme conjuntament entre les parts signants del conveni de col-laboracio. En tot cas, la persona candidata ha de
ser acceptada i admesa en el programa de doctoratde la universitat corresponent.

e Lapersona candidata ha de tenir una nota mitjana de 'expedient académic igual o superior a 6,5 (escala 0 a 10), calculada sobre el total de crédits dels
estudis superiors que donen accés als estudis oficials de doctorat.

o Eldirector/a de tesi ha de formar part d'un grup de recerca reconegut (SGR) vigent de la Generalitat de Catalunya o bé ser investigador/a del programa
ICREA o haver obtingut financament del Consell Europeu de Recerca (ERC).

o Ladedicaci6 del doctorand/a al projecte de recerca es distribuira entre els dos entorns.

o Eldoctorand/a participara enprogrames formatius en competéncies especifiquesrelacionades amb el lideratge, la coordinacio i la gestio de projectes d'R+D+l;
la transferencia de resultats de recerca; el desenvolupament de noves empreses, i la propietat intel-lectual i industrial, entre altres matéries rellevants.

e Eldoctorand/a disposara d'una assignacié anual (borsa del doctorand/a)financada per la Generalitat de Catalunya i acumulable per un periode de 3 anys.
La finalitat és cobrir les despeses de matricula, mobilitat, formacio i publicacio darticles del doctorand/a.

o Totes les tesis llegides en el marc del Pla de Doctorats Industrials rebran la mencié de doctorat industrial. Els tutors i tutores de I'entorn empresarial, aixi com

els directors i directores de tesi participants rebran un reconeixement per la seva participacio en el Pla.
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1. DADES DE LA PERSONA SOL-LICITANT
e NOMICOGNOMS DE L'ESTUDIANT

o ADRECA DE LA RESIDENCIA HABITUAL
e CODIPOSTAL e POBLACIO
e ADRECA ELECTRONICA

2. PERFIL DEL CANDIDAT/A

e TELEFO

e TITULACIO: GRAU O EQUIVALENT (LLICENCIATURA, ENGINYERIA SUPERIOR | ARQUITECTURA), | MASTER UNIVERSITARI

o NOMBRE DE CREDITS (ECTS)
del GRAU 0 EQUIVALENT

o NOMBRE DE CREDITS (ECTS)
del MASTER UNIVERSITARI

e IDIOMES. EN EL CAS DE DISPOSAR D'UN CERTIFICAT
ACREDITATIU, CAL ESPECIFICAR-HO AMB LA DATA D'OBTENCIO.

o ALTRES DADES D'INTERES RELLEVANTS PER AL PROJECTE

e NOTA MITJANA
DE L'EXPEDIENT escaLAta10)

e NOTA MITJANA
DE L'EXPEDIENT escaLA1a10)

o EXPERIENCIA PROFESSIONAL
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3.MOTIVACIO | INTERES EN EL PROJECTE

Espai per incloure les motivacions i linterés personal en el projecte, amb I'extensio maxima del requadre.

PROTECCIO DE DADES DE CARACTER PERSONAL
£n complimentar aquest fomulari, autoritza i dona el seu consentiment per al tractament de les dades personals facilitades en els termes segents:

Responsable. AGAUR | CIF 00801117C | Passeig Lluis Companys 23, 08010, Barcelona | T. 93 310 63 941 lopd.agaur@gencat.cat.

Delegat de proteccié de dades: agaur@dpo.microlabhard.es

Finalitat. La finalitat de la recollida de les dades és fer arribar la seva candidatura a l'empresa i la universitat/organisme de recerca impulsors del projecte de recerca al qual shagiinscrit per si, s'escau, gestionar la sol licitud dajut en el marc del Pla de Doctorats Industrials (en endavant,
Pla DI), de conformitat amb el Reglament (UE) 2016/673 del Parlament Europeu relatiu a la proteccio de dades de caracter personal i la Llei Organica 3/2018, de 5 de desembre, de proteccio de dades personals i garantia dels drets digitals.

Base legal.El compliment d'una missio realitzada en interés public, I'exercici de poders pUblics conferit al responsable o el compliment d'una obligacio legal o; el consentiment de la persona interessada en el cas de sol-licitar-lo, consentiment que podra ser retirat en qualsevol moment.
Conservacié de les dadesLes seves dades es conservaran mentre siguin necessaries per gestionar la convocatéria corresponent i, un cop tancada, es conservaran d'acord amb els terminis establerts a la normativa d'arxius aplicable. El responsable, certifica haver implementat les
mesures técniques i organitzatives recollides al Reglament (UE) 2016/678, per tal de garantir la seguretat i integritat de les dades de caracter personal incloses als fitxers i evitar la seva alteracio, pérdua i tractament o accés no autoritzats.

Drets. En qualsevol moment, voste pot exercir els drets daccés, rectificacio, supressio, oposicio, limitacio del tractament de les seves dades, o exercir el dret a la portabilitat d'aquestes. Tot aixé, mitjangant escrit, acompanyat de copia de document oficial que l'identifiqui, adrecat a TAGAUR
o al delegat de proteccio de dades. En cas de disconformitat amb el tractament, també té el dret de presentar una reclamacio davant I'Autoritat Catalana de Proteccié de Dades.

Destinataris.Empresa i universitat/organisme de recerca impulsors del Projecte de Recerca per a la valoraci6 de la candidatura, Departament de Recerca i Universitats (REU) i Consorci de Serveis Universitaris de Catalunya (CSUC) amb la finalitat de participar i assessorar en la seleccio

de les entitats i candidats, coordinar i promocionar conjuntament el programa amb 'AGAUR. Igualment, les dades podran ser comunicades a l'empresa on desenvolupi les seves funcions i a la universitat amb la finalitat de seleccionar el candidat.

Data i signatura de la persona interessada.

BLOQUEJAR

Per a més informacio:

doctorats.industrials.recerca@gencat.cat | doctoratsindustrials.gencat.cat

Procediment de sollicitud de participacié:

Cal enviar una copia signada i una altra en format editable a la bustia de correu del Pla de Doctorats Industrials: doctorats.industrials.recerca@gencat.cat
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	16: Loop Diagnostics és una empresa de biotecnologia que desenvolupa ein de diagnòstic per a la sepsis, utilitzant un immunoassaig cel·lular in vitro per
detectar-la en la primera hora de la infecció sanguínia. El seu objectiu és reduir la gravetat de la malaltia i les taxes de mortalitat mitjançant un
tractament oportú i efectiu. La idea científica darrere del producte de Loop Diagnostics va sorgir durant els estudis postdoctorals del CEO, on va investigar la resposta immunitària en diferents malalties, inclosa la sepsis. Durant la seva recerca, va reconèixer la importància d'analitzar
l'estat del sistema immune per detectar la sepsis de manera precoç i precisa.

Tradicionalment, la detecció de la sepsis es basava en signes i símptomes clínics, sovint manifestant-se quan la malaltia ja havia progressat
significativament. Hernández va adonar-se que el sistema immune juga un paper crucial en la resposta del cos a la sepsis i que els canvis en
l'expressió gènica i els perfils immunològics podrien proporcionar informació crucial per a la detecció precoç de la malaltia.

A més, durant els seus estudis, es va endinsar en el concepte de tolerància a l'endotoxina en el sistema immune innat. Va descobrir que el sistema
immune innat pot tornar-se "tolerant" a les endotoxines després d'una exposició prolongada o repetida a elles. Aquesta tolerància a l'endotoxina pot
dificultar la detecció precoç de la sepsis, ja que el sistema immune pot no generar una resposta inflamatòria adequada en presència d'endotoxines.
Entenent la base científica de la tolerància a l'endotoxina, va desenvolupar la tecnologia de Loop Diagnostics per analitzar i avaluar els canvis en
l'expressió gènica i els perfils immunològics relacionats amb la sepsis i la tolerància a l'endotoxina. Aquest enfocament innovador permet la detecció
precoç i precisa de la sepsis, fins i tot en situacions on el sistema immune pot ser "tolerant" a les endotoxines.Incorporant la recerca sobre la tolerància a l'endotoxina a l'aproximació de Loop Diagnostics, s'ha fet un progrés significatiu en el camp del diagnòstic precoç de la sepsis.
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	16: La sèpsia és una síndrome causada per una disfunció orgànica deguda a una resposta desregulada de l'hoste davant d'una infecció. Constitueix una de les principals causes d'hospitalització i mortalitat arreu del món, amb milions de pacients afectats i hospitalitzats, i és responsable de la mort de prop de sis milions de persones cada any. Aquesta situació representa una càrrega important per als sistemes sanitaris, fins i tot en països amb alts nivells de recursos.

El diagnòstic precoç de la sèpsia és complex a causa de la simptomatologia inicial diversa, heterogènia i poc específica. Un retard en aquest diagnòstic pot endarrerir l'administració de tractaments essencials i afavorir l'ús innecessari de teràpies com ara els antibiòtics d'ampli espectre. És, per tant, una necessitat clara detectar la presència d'una infecció i conèixer l'estat immunològic dels pacients per tal de tractar-los de manera adequada. Actualment, el diagnòstic de la sèpsia es basa en signes clínics, proves bàsiques de laboratori i biomarcadors inflamatoris globals. D'altra banda, és important aprofundir en el coneixement dels biomarcadors proinflamatoris, antiinflamatoris i reguladors del sistema immunitari dels pacients per tal d'estratificar-los adequadament i avançar cap a una medicina més personalitzada.

Els pacients amb sèpsia poden considerar-se relativament immunodeprimits. És ben conegut que la resposta hiperinflamatòria inicial és seguida d'un procés antiinflamatori. Durant aquesta fase, els pacients mostren una disminució en el nombre de cèl·lules immunitàries innates i adaptatives, esgotament limfocitari i tolerància immunitària davant de les endotoxines. Els pacients que sobreviuen a la primera fase d'hiperinflamació poden morir setmanes després a causa d'infeccions secundàries. La limfopènia en el moment del diagnòstic de pneumònia s'ha associat a una evolució clínica desfavorable.

En pacients ingressats a la UCI per pneumònia i sèpsia, s'ha descrit que el transcriptoma dels leucòcits perifèrics mostra dues signatures de resposta sèptica diferents (SRS1 i SRS2). La presència de la SRS1 identifica individus amb un fenotip immunodeprimit caracteritzat per tolerància a les endotoxines, esgotament de les cèl·lules T i una disminució en l'expressió de les molècules d'antigen leucocitari humà (HLA) de classe II. Fenotips similars s'han observat en altres patologies greus com el distrés respiratori agut (ARDS).

L'assaig LPS-induced TNF-α release assay (TARA) permet diagnosticar un estat d'immunosupressió relativa mitjançant la mesura de la resposta dels leucòcits a l'exposició a LPS en sang total fresca, amb un temps de resposta inferior a tres hores. Un llindar preestablert (<200 pg/mL de TNF-α després de l'estimulació) defineix una resposta citoquímica notablement reduïda, indicativa d'un estat immunosupressiu.

El present projecte de tesi doctoral té com a objectiu principal identificar i caracteritzar aquells pacients que presentin un estat d'immunosupressió diagnosticat mitjançant l'assaig LPS-induced TNF-α release assay en mostres de sang de pacients amb risc de desenvolupar sèpsia, que siguin admesos o estiguin sent estudiats en els serveis d'Urgències, Cures Intensives o Cirurgia General. A través de l'anàlisi dels resultats, s'identificaran fenotips o endotips que, combinats amb l'assaig LPS-induced TNF-α release assay, permetin definir grups de pacients amb major risc o subpoblacions susceptibles de beneficiar-se de tractaments personalitzats.

La metodologia del projecte es basarà en la caracterització d'aquests pacients mitjançant l'anàlisi de citoquines, quimioquines i altres mediadors inflamatoris en diferents punts temporals, presents en el plasma. Aquests resultats es compararan amb les dades clíniques dels pacients i es durà a terme una anàlisi estadística amb l'objectiu de definir possibles fenotips o endotips i perfils d'interès per a la medicina personalitzada, amb aplicabilitat potencial en el diagnòstic.

L' activitat del projecte es desenvoluparà entre el laboratori de recerca de l' Institut d'Investigació i Innovació Parc Taulí (I3PT) i les instal·lacions de Loop Diagnostics.
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