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1. PRESENTACION

Tras varios afios de trabajo, el BIFI se ha asentado en este Ultimo periodo, como un importante
centro de investigacion en nuestra Comunidad, con un crecimiento significativo en produccion
cientifica, medios humanos y materiales y apertura de nuevas lineas de investigacion y
desarrollo.

Hemos contado con el apoyo de las administraciones publicas regionales, nacionales y
europeas, y también de empresas y otros organismos. Pero, especialmente, con el trabajo
continuado de nuestros investigadores que ademas de su tarea especifica han dedicado
grandes esfuerzos a obtener proyectos, fondos y colaboraciones para el Instituto.

Durante este periodo, el BIFI ha logrado obtener fondos externos de financiacién a través de
colaboraciones y de prestacion de servicios a terceros de sus infraestructuras.

Ademés de mantener nuestra actividad anterior, hemos entrado a formar parte de importantes
proyectos, como EGEE-II, programa europeo del VI Programa Marco para el desarrollo de
aplicaciones GRID, en concreto para portar programas de simulacion de Plasma en el Stellerator
TJ-11 del Laboratorio Nacional de Fusion (CIEMAT).

Hemos iniciado una linea de Transferencia de Tecnologia con empresas, que ha supuesto algo
nuevo para investigadores que proceden de la investigacién basica.

Pensamos que nuestra actividad contribuira de forma importante a la mejora de la
Investigacién y el Desarrollo en nuestra Comunidad, aprovechando las recomendaciones del Il
PAID (Plan Autonémico de 1+D).

=
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Il. PERSONAL

El BIFI cuenta hoy con 92 miembros, de los que 68 se encuentran en la Universidad de
Zaragoza, 18 en otras universidades y centros de investigacion espafioles, 4 en centros
extranjeros y dos directores cientificos en Baltimore y Roma
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Relacién de personal en anexo (ver indice)

2 Investigadores propios (Programa IBERCAJA Investigadores)
6 Investigadores RAMON Y CAJAL

1 becario postdoctoral

3 Becarios predoctorales del Gobierno de Aragon

1 Becario predoctoral del MEC

2 Becarios predoctorales financiado por el BIFI

3 Personal Contratado técnico e investigador del BIFI

2 Personal Contratado con otros proyectos de investigacion

2 Personal de Administracion y Servicios
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I11. LINEAS DE INVESTIGACION

La investigacion es el punto central del Insitituo, por ello a pesar de ser ésta una memoria
resumida, listaremos aqui las principales lineas en que trabajamos, con una breve resefia para
cada una de ellas.

e Materiales Complejos y Fisica Fundamental

e Computaciéon y Supercomputacion

e Redes Complejas y Sociedad

e Fisica de los Sistemas Bioldgicos

e Interaccidon de Proteina-Ligando

e Interaccidon Proteina-Proteina y Transferencia de Electrones
e Plegamiento y Estabilidad de Proteinas

e Biologia Molecular y Cristalografia
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I11.1. MATERIALES COMPLEJOS Y FISICA
FUNDAMENTAL

Las lineas de trabajo que aqui describimos son aplicaciones de la Fisica Teobrica a la
modelizacién y simulacién de sistemas de gran complejidad. Con la expresion "sistema o
proceso complejo" nos referimos a aquel que esta determinado por un gran nimero de factores
condicionantes, cuya importancia relativa no es sencilla de establecer a priori. Un ejemplo
evidente es el cuerpo humano, pero el rango es muy amplio. Se ajustan a nuestra definicion de
"sistema complejo” desde los plasmas de fusion nuclear, como los que se producirdn en el
futuro reactor ITER en Cadarache y que deberan responder al desafio de producir energia sin
liberar residuos contaminantes, hasta los sistemas microscopicos en los que se basara la
electronica del futuro.

Los siguientes son algunos de los "sistemas complejos” que son objeto de nuestra
investigacion:

Plasmas de fusién nuclear

Desde el punto de vista cientifico, el peso mayoritario de la investigacion en Espafa se
desarrolla por el Laboratorio Nacional de Fusion (CIEMAT, Madrid). En este Laboratorio se
dispone de un reactor experimental de Fusion, el Stellerator TJ-1l, donde se realiza fusién con
fines experimentales.

El Instituto de Biocomputacién y Fisica de
Sistemas Complejos  (BIFI), Insituto de
Investigacién Universitario de Aragén, mantiene
desde hace un tiempo colaboraciones cientificas
con el LNF, en relacion con los temas de Fusion.
A raiz de estas colaboraciones, se ha firmado un
acuerdo por el Rector de la Universidad de
Zaragoza, Felipe Pétriz, y el director del CIEMAT,
Juan Antonio Rubio, por el cual el BIFI se
convierte en una Unidad Asociada al CIEMAT,
para una mejor coordinacion de la investigacion
en Fusién. Este acuerdo se firmé el pasado 15 de
Julio del 2004, y permitira la realizacién de reuniones cientificas, de actividades de investigacion
comunes y la convocatoria de 4 becas para el desarrollo de Tesis Doctorales en Fusion.

El BIFI investiga en el campo de la simulacion del Plasma dentro del reactor, en base a su
experiencia en Simulaciones Numéricas y disponer de uno de los Centros de Supercomputacion
mayores del Pais. El objetivo a medio plazo es proporcionar la infraestructura de un reactor
virtual, que permita validar modelos tedricos, asi como complementar los resultados
experimentales. Estas simulaciones permitiran estudiar el
comportamiento del plasma, sus propiedades y estabilidad, de
cara a un mayor rendimiento del reactor y a un ajuste de los
parametros de trabajo (campo magnético, concentracion de
combustible,...).
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De este modo, Aragon se sitla dentro del Proyecto ITER, el mas
ambicioso en el mundo tras el de la Estacion Espacial
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Disefio y construccion de ordenadores dedicados a la
simulacidén de sistemas complejos:

En el mundo de la computacién y la simulacién, se ha avanzado mucho y hoy en dia gracias a la
utilizacién de clusters en los grandes centros de computacion, se ha conseguido reducir
enormemente los tiempos de calculo.

Sin embargo, existen determinados problemas, que por su elevada complejidad y al mismo
tiempo su gran interés, merecen ser estudiados con maquinas dedicadas.

Estas maquinas dedicadas son computadores fabricados “ad hoc” para la resolucion de esos
problemas, de modo que su precisa optimizacion se hace desde el hardware a méas bajo nivel,
consiguiendo que su potencia sea equiparable al de un elevadisimo nimero de ordenadores
calculando simultdneamente.

El BIFI comenzo su desarrollo de maquinas dedicadas con SUE, la cual esta
especializada en el estudio de ciertos sistemas denominados vidrios de espin
(spin glasses). En concreto, estd construida especificamente para llevar a
cabo la actualizacion de estos sistemas en cada ciclo de reloj, de ahi su
nombre SUE (Spin Update Engine).

Tras largo tiempo de funcionamiento y de buenos resultados, actualmente
se encuentra en desarrollo una siguiente generacién denominada
SSUE/lanus, la cual utilizando las Ultimas tecnologias en FPGA esta previsto
gue multipligue en mas un factor 1000 a su antecesora, en su version final.

Ademads, no solo serd capaz de resolver el problema de vidrios de espin,
sino que se encargara de un abanico de interesantes sistemas complejos
como podrian ser el plegamiento de proteinas, la criptografia o la simulacion
de ordenadores cudanticos.

Manipulacién fisica de moléculas biolédgicas:

Dada la enorme complejidad de la molécula de ADN, que en un cromosoma humano tiene miles
de millones de atomos, es fundamental disponer de modelos sencillos de ADN que permitan
desarrollar técnicas computacionales eficientes para aplicaciones gendémicas. Nosotros
trabajamos intentando validar algunos modelos concretos, que se centran en el efecto de los
enlaces entre pares de bases, sin bajar al nivel de los 4&tomos, comparando simulaciones con
resultados experimentales de separacion de la doble cadena haciendo actuar una fuerza sobre
ella.

La teoria de juegos y la conducta humana:
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La teoria de juegos se utiliza para entender la cooperacién en sociedades primitivas, como la de
los Sukuma de Tanzania, que han desarrollado un sistema de castigo de delitos en el que
participan poblados separados por grandes distancias (llamado Sungusungu).

El hecho de que las personas cooperemos incluso con desconocidos es muy dificil de entender
desde un punto de vista evolutivo, y es un problema que ya hizo notar Darwin. Utilizando la
llamada teoria de juegos, de gran éxito en aplicaciones econdmicas, en su version evolutiva,
estudiamos las condiciones en que la cooperacion puede aparecer espontaneamente en la
sociedad o, por el contrario, cuadndo resulta desfavorable y es inhibida.

Transporte electronico en sistemas mesoscopicos:

Una Unica molécula de Benzyne Dithol actia como
conductor (es decir "cable" que transporta la
corriente eléctrica) entre dos puntas de oro.
(tomada de Reed et al. in "Computing with
Molecules™ Scientific American, 282: (June 2000)).

En electronica, se busca reducir el tamafio de los
circuitos integrados, con el fin de hacerlos mas
rapidos y reducir su consumo de energia. El limite
de miniaturizacion alcanzable con la actual

BENZINE DITHOL molecule, acting as

el SOOI e berween & tecnologia del silicio ya se entreve, pues

T actualmente es posible fabricar sistemas
retical profections. The relatively large

current flow bodes well for the ability of electrénicos de tamafo del orden de la milésima

molecular devices to work with more con-

ventional electronies.

parte de un milimetro. El comportamiento de estos
sistemas minusculos, llamados sistemas mesoscopicos, esta regido por la mecanica cuantica.
Por ello, todas nuestras intuiciones y experiencias con sistemas mas grandes fallan
catastréficamente con ellos. Por tanto, para dar el siguiente paso tecnoldgico y realizar
dispositivos electrénicos de estos tamafios o menores, sera preciso comprender los complejos
fenémenos que ocurren en estos sistemas diminutos.

Efectos del desorden en sistemas magnéticos y
electronicos:

Los materiales puros (o0 de la mayor pureza posible) han focalizado la investigacion cientifica
durante el pasado siglo. Sin embargo en las Ultimas décadas se ha comenzado a estudiar como
cambian las propiedades de los materiales si los desordenamos. Las impurezas pueden tener un
efecto dramatico (cualitativo) sobre un material: pueden cambiar su color, transformarlo de
conductor de la corriente eléctrica en aislante. Los cambios pueden ser también solamente
cuantitativos, pero muy Utiles. Un ejemplo lo encontramos en los superconductores: casi todos
los metales (que son buenos conductores eléctricos, pero se calientan al conducir la corriente
eléctrica lo que origina pérdidas), se transforman a bajisima temperatura en superconductores.
En este estado, que soélo se alcanza por debajo de una temperatura critica, la corriente eléctrica
fluye sin resistencia, lo cual permite construir imanes potentisimos o transportar corrientes sin
pérdidas... con el grave inconveniente de que el material ha de estar terriblemente frio. Pues
bien, algunos superconductores elevan notablemente su temperatura critica cuando en su
composicion aparecen impurezas.

10 -
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I11.2. COMPUTACION Y
SUPERCOMPUTACION

El centro de supercomputacién del BIFI se ha convertido en una infraestructura fundamental
para el desarrollo de las investigaciones en el Instituto. Durante el Gltimo afio y medio el centro
de computacion se ha construido partiendo desde cero, con la filosofia de ofrecer a los
miembros del Instituto no solamente toda la potencia de calculo que nos podemos permitir
adquirir, sino también un alto grado de fiabilidad de forma que las personas que usan el
cluster puedan planificar de forma realista su trabajo. Nuestro objetivo es siempre el de
alcanzar un equilibrio razonable entre estas dos premisas.

El centro esta construido entorno a un cluster tipo Beowulf con componentes comerciales de
gama alta para asegurar el mayor grado de fiabilidad y minimizar los costes de mantenimiento.
En cuanto al sistema operativo y las herramientas de trabajo que ponemos a disposicion de los
investigadores, nos hemos decidido por Linux y por el software libre, puesto que ésta esta
siendo la apuesta clara en la investigacion cientifica en los ultimos afios. Hacerlo asi por un lado
nos garantiza que las herramientas de software estan lo suficientemente testeadas, y por otro
lado supone un evidente ahorro de dinero en licencias de software y en tiempo de testeo de
aplicaciones.

El centro de computacion del BIFI estd construido entorno a un cluster bajo Linux de 147
procesadores que en total proporcionan una potencia pico de 2.3 Teraflop/sg. Desde su puesta
en marcha, en Junio de 2004, con la compra de los primeros 64 nodos Pentium 1V, el centro ha
crecido a lo largo de 2004 y 2005 mediante la adquisicion de mas nodos de computacion y
espacio de almacenamiento.

En total el cluster, antes de su Ultima ampliacion a finales de Julio de 2005, y que por motivos
obvios no entra en esta estadistica, ha ofrecido alrededor de 420.000 horas de CPU Utiles.
En este tiempo estan valoradas también las paradas del sistema debido a los trabajos de
instalacién de la acometida eléctrica y el mantenimiento. De este total, alrededor de 334.000
horas de CPU han sido empleadas en trabajos por los usuarios del BIFI, lo que significa
alrededor de un 83%o del total de horas posibles, un uso por lo tanto muy elevado.

Estos nimeros se han agrupado en una representacion grafica en la que se ha dibujado el
namero de miles de horas de CPU de cada macro-proyecto. Podemos observar que Ciencia de
Materiales, dado lo ancho del espectro de aplicaciones, es el mayor consumidor de CPU. Las
simulaciones de ciencia de materiales incluyen las simulaciones de Materia Condensada de
vidrios estructurales, de teoria de campos en el reticulo y de cristales liquidos. Las simulaciones
de Magnetismo, donde las simulaciones de Spin Glasses han sido consumidores altas de CPU.
Las simulaciones de Biologia Estructural usando CHARMM, y de Transferencia de
Electrones usando AMBER le siguen en utilizacion de recursos. Durante los Ultimos 3 meses
las simulaciones de Quimica Cuéantica (GAMESS y Gaussian 03) han subido de manera
espectacular, y se prevé que lo continlGen haciendo. Por Gltimo, las simulaciones de Fusién
han consumido 3000 horas de CPU.

-11 -
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Estadistica de uso del cluster Julio 2004-Julio 2005
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En el siguiente diagrama se muestra la utilizacion del cluster por investigadores del BIFI
residentes en la Universidad de Zaragoza, en el resto de Espafiay fuera de Espafa en horas de
CPU.

14000

130000 @ Univ. de Zaragoza
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0O Extranjero

190000

El BIFI como centro emergente de investigacion ha tenido que realizar un esfuerzo importante
de promocion para darse a conocer entre los investigadores y unirse a las colaboraciones y
proyectos relacionados con computacién de alto nivel a nivel nacional e internacional.

El BIFI ha estado presente en las discusiones del panel de la iniciativa nacional de E-Ciencia,
(http://www.fecyt.es/e-ciencia) organizadas por la fundacién espafiola para la ciencia y la
tecnologia. Este panel de trabajo ha concluido con la presentacién al Ministerio de Educacién de
un libro blanco de recomendaciones para la promocion de la ciencia computacional en Espafia.
Este libro blanco a cuya redaccion ha contribuido el BIFI se puede encontrar en
http://www.fecyt.es/e-ciencia/libroblanco.htm

Hoy en dia cuando se habla de colaboraciones a nivel computacional entre centros de
investigacion hay que hablar en los términos de Grid Computing. En este contexto el
Instituto se ha hecho un esfuerzo importante para integrarse de modo consistente en iniciativas

-12 -
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nacionales y europeas bajo la bandera del Grid. Mas adelante detallaremos las iniciativas en las
que el BIFI participa, y los proyectos de investigacién en los que han derivado dentro del
Instituto.

Proyectos Nacionales

A continuacién describimos las actividades del centro de supercomputacion del BIFI a nivel
nacional

Desarrollo y Promocion del Software libre

El Instituto firm6 a finales de 2004 un convenio de colaboracion con el Ayuntamiento de
Zaragoza para promover el uso de software libre en entorno ciudadano. Las actividades que se
han desarrollado en este marco son las siguientes:

e Concesion de una beca de colaboracion de 3 meses dedicada a impulsar el
desarrollo de Grid Computing. Esta beca se adjudico a Guillermo Losilla Anadén
durante los meses de Abril, Mayo y Junio.

e Convocatoria de un concurso de ideas de uso del Grid en entorno ciudadano. Este
concurso se adjudic6 en Julio al estudiante de ingenieria David Gascén Cabrejas,
por la propuesta titulada “Creacién de una base datos de proteinas”.

e Instalacion en el BIFI de un servidor de Software libre. El servidor esta accesible
en la direccién http://suse.bifi.unizar.es y contiene todo el software de la
distribucién de Linux SuSE.

¢ Realizacion de cursos de formacién. El primero de estos cursos se realizd en
septiembre de 2004 como curso de postgrado de la Universidad de Zaragoza,
bajo el titulo “Desarrollo de cluster bajo Linux y aplicaciones”. A finales de 2005
se tiene programado un curso de 6 horas de duracion orientado especificamente
a Grid Computing.

Los miembros del BIFI que han estado envueltos en este proyecto han sido Isabel Campos,
Alfonso Tarancén, Guillermo Losilla y Dario Ferrer.

Iniciativa IrisGRID

La iniciativa IRISGrid, evolucion de la Red Tematica sobre Grid lanzada en el 2002, surge con
el objetivo de coordinar a nivel académico y cientifico a los grupos de investigacion interesados
en esta tecnologia, tanto en su desarrollo, implantacion y aplicaciones. Ademas de esta
coordinacion, IRISGrid tiene como objetivo crear la infraestructura GRID nacional que permita
el uso de esta tecnologia tanto a nivel de aplicabilidad en diferentes &mbitos, como a nivel de
desarrollo e innovacién en este campo.

El BIFI se unié a la iniciativa IrisGRID a comienzos del afio 2004 y participé en la primera
demostracion nacional de Grid Computing organizada a través del Testbed de IrisGRID.

Proyectos Europeos

La integracién del BIFI dentro de proyectos Europeos es de una importancia capital. No sélo
desde el punto de vista econdmico, como fuente de financiacion, sino a la hora de asentar el
Instituto como un centro de competencia computacional reconocido a nivel internacional.

13-
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Por ello durante el dltimo afio se ha hecho un esfuerzo grande a la hora de establecer
contactos, asistiendo a reuniones nacionales, y orientando proyectos de investigacion
importantes, sobre todo la colaboracién con el Ciemat en el estudio numérico de plasmas de
fusién, a actividades que puedan reportar colaboraciones Europeas.

Enabling Grids for E-SciencE: EGEE

Desde el pasado jueves 14 de Julio, el Instituto de Biocomputacién y Fisica de Sistemas
Complejos de la Universidad de Zaragoza, forma parte oficialmente del proyecto EGEE
("Enabling Grids for E-sciencE").

EGEE es un proyecto de la Union Europea, coordinado por el CERN, que, haciendo uso de las
tecnologias grid, pretende construir un Grid al servicio de la investigacion las 24 horas del dia.
Las técnicas de grid computing constituyen una tecnologia emergente cuyo objetivo final es unir
todos los ordenadores alrededor del mundo para crear el mayor computador conocido nunca:
"el Grid". En definitiva se trata de conectar todas las dispares clases de ordenadores (PCs,
servidores, robots de cinta...) que quieran aportar al Grid su potencia de calculo y capacidad de
almacenamiento, de manera que para el usuario final aparezcan como un unico, gigantesco y
potente ordenador. El elemento que hace posible esta conexion de una forma transparente
para el usuario final es un software especial llamado "grid middleware', en cuyo desarrollo se
esta investigando intensamente en la actualidad dentro del campo de las tecnologias de la
informacion.

Actualmente EGEE constituye la mayor infraestructura grid a nivel mundial; ya ha conectado
mas de 140 centros de investigacion y supercomputacion del mundo, englobando un total de
mas de 13.000 CPUs y cerca de 10 PetaBytes (10 millones de GigaBytes) de espacio de
almacenamiento. El pasado 14 de Julio, el BIFI entré oficialmente en EGEE como "resource
center" (centro aportador de recursos) integrandose en la federacion suroeste del proyecto y
uniéndose asi a otros 13 centros de Espafia y Portugal que ya lo habian hecho con anterioridad
en la primera fase de EGEE. La federacion suroeste esta coordinada desde el Puerto de
Informacion Cientifica en Barcelona.

La segunda fase de EGEE estéa financiada dentro del VI Programa Marco de la Unién Europea.
La participacion del BIFI en EGEE-II sera como centro de aplicaciones orientadas a Fusion con
vistas al ITER para lo que se cuenta con un presupuesto de alrededor de 100.000€.

Uno de los primeros usos cientificos a gran escala que va a tener la infraestructura de

EGEE sera el almacenamiento y proceso de los datos que generara el LHC ("Large Hadron
collider"); el mayor acelerador de particulas del mundo que esta siendo construido en Ginebra
por el CERN y cuya conclusion se prevé para el afio 2007. Los recursos que el BIFI aporta al
Grid serviran entre otras cosas para el desarrollo de dos de los cuatro experimentos principales
del LHC: el de los detectores ATLAS y LHCb, que buscan sefiales de la particula de Higgs,
componente fundamental del Modelo Estandar de Fisica de Particulas.

Enlaces de interés:
http://bifi.unizar.es/research/computing/grid/
Proyecto EGEE: http://public.eu-egee.org/

Los miembros del BIFI que pertenecen al proyecto EGEE son Isabel Campos como investigador
principal, Alfonso Tarancén, Guillermo Losilla y Jose Miguel Reynolds.
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Interactive European Grid: int.eu.grid

El proyecto /nteractive European Grid (int.eu.grid) esta pendiente de financiacion dentro del VI
Programa Marco de la Unién Europea.

Este proyecto estd basado en la experiencia acumulada por un consorcio de investigadores
Europeos de distintos campos con un objetivo comin: promover el desarrollo de una e-
infraestructura comin basada en clusters potentes, conectados mediante una red de
comunicaciones avanzada, que permitan el trabajo diario cooperativo de proyectos que
requieren a la vez grandes capacidades de célculo e interactividad. El reto de /nt.eu.grid es
desarrollar un método de trabajo para explotar las e-infraestructuras existentes a largo de
Europa.

Pretende ser el heredero del proyecto CrossGRID, financiado dentro del V Programa Marco de
la Unién Europea. Esta coordinado globalmente desde Espafia por el CSIC, siendo su
coordinador Jesus Marco, director del Instituto de Fisica de Cantabria (IFCA). En total
int.eu.grid lo forman 12 centros punteros de Investigacién de toda Europa. Por Espafia, aparte
del CSIC, son socios de /nt.eu.grid el Centro de Supercomputacion de Galicia (CESGA), el Grupo
de arquitectura de ordenadores de la Universidad Auténoma de Barcelona, y el BIFI.

La contribucion del BIFI estard en el area de portar aplicaciones al entorno interactivo Grid que
se va a crear, en concreto aplicaciones de Fusidon. Los miembros del BIFI que colaboran en
int.eu.grid son lsabel Campos, como investigador principal, Alfonso Tarancén y Jose Miguel
Reynolds en Zaragoza, Francisco Castejon en el Ciemat y Luis Antonio Fernéndez y Victor
Martin-Mayor en la Universidad Complutense de Madrid.
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I11.3. REDES COMPLEJAS Y SOCIEDAD

Durante afios, los fisicos han estudiado los sistemas de muchos cuerpos y la Naturaleza, en
general, a través de sus componentes. La ciencia moderna ha obtenido logros significativos en
este sentido y, al mismo tiempo, hemos sido capaces de reconocer la existencia de una gran
cantidad de vias alternativas para reunir las piezas constituyentes del sistema. Recientemente,
importantes descubrimientos realizados han mostrado un patron comin de auto-organizacion
gue emerge una y otra vez en diferentes sistemas tecnoldgicos (Internet, redes de telefonia
moévil, la World-Wide-Web), biolégicos (cadenas alimenticias, redes de proteinas, genéticas y
metabdlicas) y sociales. De algin modo, las interacciones entre los elementos que forman estos
sistemas, dan lugar a redes que comparten un gran namero de caracteristicas comunes. Estas
son las denominadas Redes Complejas (Nature 410, 268 (2001)). Véase la Figura I, en la que
se muestran algunos ejemplos de redes complejas.

En la Tabla | se muestra la interrelacion entre diferentes aspectos en el area especifica de redes
de comunicacion. Por una parte, podemos estudiar la evolucién de estas redes, lo cual nos
permite descubrir regularidades en su formacion (generalmente, proporcionales a indices socio-
economicos) y por otra, una vez conocidas sus arquitecturas, modelar diferentes procesos
relevantes para la explotacion eficiente de las mismas y el disefio de nuevas redes y algoritmos.

REDES DE COMUNICACION

; ';% Topologia Funcionamiento Glebal | Algoritmos de Transmisién

iy

e

ciin de

del
Datos Trafico

Ataguesy il Propaga Propagasicn
Fallos cidn Virus Inestabilidades
Aleatoting

MMatematica Aplicada Modelos de 1a Fisica Estadistica

Figura I. Ejemplos de Redes Complejas: (de izquierda TABLA I. Problemas Relacionados con Redes de
a derecha) Red de Interacciones de Proteinas, Mapa Comunicacion.
de Internet, Red Social en Boston, USA.

En estos momentos, los investigadores del BIFI directamente vinculados a esta linea de trabajo
son: el Dr. Yamir Moreno Vega, investigador Ramoén y Cajal y responsable del area, los
profesores Luis Mario Floria Peralta y Juan José Mazo, del Departamento de Fisica de la Materia
Condensada, y los becarios FPU Jesis Gomez-Gardefies y Pablo Echenique. Ademas, el grupo
de trabajo mantiene una estrecha colaboracién con investigadores de otros centros en Espafia
(Universidad de Barcelona, IMEDEA, etc.) y a nivel internacional (las Universidades de Roma I,
Catania y Florencia en Italia, los Laboratorios de la British Telecom en el Reino Unido y la
Universidad de Notre Dame en Indiana, USA).

En los dltimos dos afios, los problemas especificos estudiados han sido:
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e Estudio de la topologia de redes reales y de nuevos modelos de redes complejas.

e Sistemas dinamicos no lineales acoplados a estructuras complejas para la
modelacién de procesos biolégicos celulares como el metabolismo y la expresion
de genes.

e Procesos de transporte y difusion con aplicaciones en redes y tecnologias de
comunicaciones.

e Manejo del trafico de informacién en redes de comunicacién y nuevos algoritmos
de routing.

e Dinamica de propagacion de virus y rumores explorando la analogia entre
procesos tecnoldgicos y bioldgicos

e Fendmenos de sincronizacion y surgimiento de efectos colectivos tipo
cooperacion en sistemas bioldgicos y fundamentalmente en entornos sociales.

e Diferentes procesos y algoritmos de optimizacion.
e Dinamica y estructura de sistemas sociales.

Las areas de investigacion mencionadas anteriormente se adecuan a varias lineas estratégicas y
prioritarias del Il Plan Autondmico de Investigacién. Dentro de las lineas prioritarias, las mismas
se enmarcan en: “Servicios para el ciudadano: tecnologias, aplicaciones y servicios moviles” asi
como a “Redes de comunicacion de banda ancha” y “Desarrollos matematicos aplicados”. Los
resultados pueden conducir a la creaciébn de nuevos productos, servicios y aplicaciones
orientados al servicio del ciudadano, a la interconexion de redes heterogéneas y los equipos
que la constituyen y al modelado de sistemas de interés industrial o econémico. La metodologia
utilizada en la resolucion de problemas emplea técnicas de supercomputacion, analisis numérico
y optimizacion, ademas de desarrollar algoritmos y herramientas computacionales. Todas estas
actuaciones estan reflejadas en el 11 Plan Autondmico dentro de tres lineas estratégicas (I, 11l y
V).

Finalmente, mencionaremos un proyecto en fase de estudio y elaboracién. Por una parte, la
sociedad moderna depende cada vez mas del uso eficiente y racional de las nuevas tecnologias
de la informacion, y por otra, las simulaciones por ordenador de los sistemas complejos ha
pasado a ser en los Ultimos afios una de las herramientas fundamentales en varios campos de
la ciencia donde la experimentacion directa es muy costosa y/o inviable. Es por ello que hemos
solicitado un proyecto con el objetivo de integrar, en un estudio Unico, el andlisis de datos
reales de tréafico vehicular y la simulacion de modelos realistas para la transmision y el acceso a
informacion en entornos mdviles e inteligentes. La interfaz grafica que se desarrollara es
novedosa y de gran interés practico, pues proporcionara un entorno unico para la modelacién
del tréafico vehicular. Todas estas herramientas son

susceptibles de patente y comercializacion. La = e S - SE_— - E————
participacion empresarial no se tiene prevista en e
esta fase del proyecto, pero no es de excluir en un

futuro. Ademas, dado el interés social de un

participacion del Ayuntamiento de Zaragoza en el " & 'E:Lt'—m-m L pe— :
) = . L il Rt
marco del convenio de colaboramon que existe 7 5 e P — g i B :
con nuestro Instituto. Una versiéon preliminar del «20"*" -ﬁ--" B 2o o —
. .z - : B st e P
entorno a desarrollar se muestra, a continuacion, o i
en la Figura Il. !
.."__ = =t = 5 =

Figura Il. Ejemplo de Interfaz Grafica para la
Modelacion del Trafico Vehicular
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111.4. FISICA DE LOS SISTEMAS
BIOLOGICOS

Mientras leen estas lineas, en las células de su cuerpo se estan llevando a cabo silenciosamente
miles de procesos quimicos. En respuesta a precisas sefiales, internas y externas, algunas
proteinas ayudan al ADN a desenrollarse para separar las dos cadenas y permitir la copia en
ARN de los genes que hace falta expresar, otras moléculas de ARN ya son procesadas para
ensamblar, aminoacido tras aminoécido, las proteinas que deben llevar a cabo las tareas
bioguimicas que ahora se requieren, mientras que otras moléculas, que ya no se necesitan, son
degradadas y sus constituyentes reaprovechados, en un continuo intercambio de informaciones,
interacciones y sefiales.

La complejidad de los procesos biologicos se basa sobre la simplicidad de los comportamientos
de las unidades constituyentes: moléculas que cortan, que giran, que anclan, que transportan,
que ensamblan, o que sencillamente se pegan a otras. Estos comportamientos estan tan
intimamente relacionados con la funcion a desarrollar que estariamos tentados a considerarlos
voluntarios. Sin embargo, ninguna molécula tiene voluntad propia: si objetos de miles de
atomos, con billones de comportamientos posibles (e inatiles segun fines bioldgicos), consiguen
realizar una funcién bioldgica a través de una accién coordinada de sus partes, es por que este
comportamiento no sélamente es posible, sino el mas probable segun las leyes de la fisica.

Explicar como, y por qué, comportamientos colectivos tan ordenados y Utiles puedan
desarrollarse en sistemas tan complejos, es el desafio que la biologia proporciona a la fisica.
Sabemos que en la secuencia con que se repiten sus partes constituyentes (las bases A,C,G,T,U
para ADN y ARN, los veinte aminoacidos para las proteinas) estan escritas las funciones
biolégicas de las macromoléculas, pero ;cémo se traduce esta informacién en una dinamica y
en una termodinamica que permiten a estas moléculas funcionar, a temperaturas fisiologicas y
en entornos celulares con todo tipo de disturbios?

Esta pregunta general contiene en la realidad un conjunto de preguntas diferentes y muy
especificas, y hoy en dia un abanico de técnicas experimentales, que conjugan los Ultimos
avances en biologia molecular con las tecnologias méas novedosas en microscopia,
espectrometria, espectroscopia y calorimetria, permiten contestar con mas detalle que nunca a
esas preguntas. Sin embargo, las técnicas experimentales no nos permiten todavia “rodar un
video” siguiendo de manera continua una molécula individual, ni esto podria explicar las
razones de su comportamiento, ni ayudarnos a establecer qué pasa si cambiamos la secuencia,
o las condiciones.

Para eso, necesitamos instrumentos tedricos que la fisica nos puede proporcionar.
Tradicionalmente, la fisica tedrica ha desarrollado métodos para describir sistemas
con pocos componentes, o bien con una infinidad de componentes idénticas, con
interacciones sencillas (como por ejemplo, un gas de billones de billones de
moléculas iguales). Las macromoléculas biologicas tienen un tamafio intermedio
que es muy dificil de alcanzar con teorias matematicas o simulaciones numéricas
de modelos detallados; sin embargo, su relevancia segun fines biolégicos y
clinicos, y el hecho de que representan el prototipo natural de nanomaquinas
(objetos nanoscopicos que funcionan como maquinas en miniatura, la nueva
frontera de la ingenieria), justifica los muchos esfuerzos en el desarrollo de
nuevos instrumentos teoricos para describirlas.

~19-



BIFI: Memoria de Actividades/Septiembre 2005

En el Instituto de Biocomputacion y Fisica de Sistemas Complejos (BIFI) las investigaciones
tedricas sobre biomoléculas se enfocan en el estudio del plegamiento de las proteinas (el
proceso por que las proteinas consiguen siempre escoger la misma estructura tridimensional,
gue es la que le permite desarrollar su funcion) y de la desnaturalizacion del ADN (la apertura
de la doble hélice en dos laminas, imprescindible en cualquier proceso de copia o duplicacion
del ADN).

El reto es conseguir con modelos matematicos, de diversa naturaleza y diferente complejidad,
un marco explicativo de los comportamientos de esas biomoléculas en varias condiciones que
se pueden dar experimentalmente. Una vez logrado un buen acuerdo entre las predicciones
tedricas y los resultados experimentales, se intenta predecir el comportamiento de la molécula
bajo los cambios de condiciones que se pueden realizar en los experimentos 0 en situaciones
patolégicas.

Una buena modelizacion teoérica permite por ejemplo seleccionar las mutaciones mas
prometedoras para estabilizar/desestabilizar una proteina, disefiar racionalmente nuevas
moléculas con aplicaciones farmacoldgicas, estudiar como mutaciones patol6gicas afectan las
estabilidades y las dindmicas de las moléculas, y proponer posibles soluciones teodricas, entre
las que buscar aquellas que se pueden implementar bioldgicamente.

Las investigaciones tedricas en el BIFI comportan en su mayoria el recurso a simulaciones mas
0 menos costosas, que se llevan a cabo gracias a las instalaciones de computacion del Instituto
(de hecho, las segundas de Espafia por tamafio). Ademas, los teéricos del BIFI aprovechan la
estrecha colaboracion con los bioquimicos y biofisicos experimentales del mismo Instituto, en
un continuo intercambio de ideas y colaboraciones.
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I11.5. INTERACCION PROTEINA-LIGANDO

Introduccidn

Las proteinas hacen posible todas las funciones de un ser vivo. Adoptan una estructura espacial
tridimensional organizada y ordenada, estrechamente relacionada con su funcién especifica. La
funcién desempefada por cada proteina puede estar regulada mediante la interaccion con otras
proteinas y diferentes tipos de moléculas de bajo peso molecular (moléculas organicas
pequefias 0 metales) denominadas ligandos, cuya funcién puede ser de regulacién (actuando
como activadores e inhibidores) o constitutiva (cofactores), de modo que dicha interaccion
permite o imposibilita la funcién de la proteina. Normalmente la interaccién con otras moléculas
provoca un cambio en la conformacion tridimensional de una proteina y, por tanto, modula su
funcién.
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El mal funcionamiento de una o varias proteinas es la causa de numerosas enfermedades
genéticas. Mutaciones (cambios en la secuencia primaria de aminoacidos) pueden provocar un
plegamiento erréneo de la molécula o una alteracion estructural que afecta a la funcién,
desencadenando un proceso patoldégico. Existen diversas estrategias para combatir la
enfermedad: 1) introduccién en el organismo de una versién correcta de la proteina (terapia
génica); 2) inactivacion de la proteina que presenta una funcién alterada o no regulada
mediante farmacos (bloqueo o inhibicién); 3) rescate de la conformacion estructural y la
funciéon correcta mediante farmacos. Otras enfermedades estan causadas por agentes
infecciosos (ej. virus, bacterias, protozoos, etc.). Un modo de combatir la enfermedad consiste
en bloquear una etapa o una funcion vital clave en el ciclo de vida del micro-organismo
infeccioso (blogueo o inhibicién). Por tanto, entender el comportamiento de las proteinas y sus
interacciones abre una puerta hacia el desarrollo racional de farmacos.

Investigacion

En el grupo de Interaccion Proteina-Ligando estudiamos la interaccion entre proteinas y otras
moléculas. En general, interacciones intermoleculares de diferentes tipos:
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- proteina-ligando
- proteina-proteina
- proteina-acido nucleico

desde un punto de vista experimental y computacional, y al mismo tiempo desde una
perspectiva de investigacion basica y aplicada.

La caracterizacion de una interaccién intermolecular consiste en dar respuesta a ciertas
preguntas acerca de la interaccion entre dos o0 mas moléculas:

¢Es especifica o inespecifica?

¢Cual es la fortaleza de la interaccién?

¢Cémo influyen las variables experimentales (temperatura, pH, etc.)?
¢Qué ocurre si se modifican las moléculas interaccionantes?

¢Cuales son las interacciones atbmicas determinantes?

Areas de Investigacion

En el Instituto BIFI existen instalaciones y laboratorios con instrumentacién de vanguardia en
biologia molecular, bioquimica y biofisica para la caracterizacién experimental de proteinas y
otras moléculas de interés biomédico y sus interacciones. Ademas, se dispone de un laboratorio
de biocomputacion para el estudio tedrico de interacciones intermoleculares y la caracterizacion
y analisis de la energética de unién.

Biofisica Experimental y Biologia Estructural

Las interacciones intermoleculares se pueden describir a un nivel de resoluciéon atémica o
globalmente, y pueden estudiarse cinética (velocidad de reaccion) o termodinamicamente
(equilibrio quimico). Técnicas tales como cristalografia de rayos X o NMR, en que se pueden
medir pardmetros atomicos individuales, permiten una caracterizacion detallada al nivel de
resolucion atomica. Aunque proporcionan alguna informacion sobre la energética de union,
normalmente ofrecen una descripcion estructural de la interaccion.

Por otra parte, técnicas espectroscopicas Yy
calorimétricas, que proporcionan informacién global

sobre el proceso de union, se emplean para llevar a cabo

una caracterizacion  termodinamica global. Una
caracterizacion global de una reaccion intermolecular

implica la determinacién de la estequiometria y el cambio

de los potenciales termodinamicos entre Time (mia)

el estado inicial y final: afinidad, energia 0 30 e 90 120
de Gibbs, entalpia y entropia de unién. Los pardmetros del equilibrio de unién se e
obtienen fenomenoldgicamente mediante regresion no-lineal de la sefial medida
experimentalmente (calor, absorbancia, fluorescencia, etc.) proporcional al
avance de la reaccion. Estas técnicas proporcionan, por tanto, una descripcion
energética de la interaccién. Adicionalmente, cambiando las variables
experimentales (temperatura, pH, etc.) y modificando las moléculas
interaccionantes, es posible obtener informacién sobre las interacciones
atémicas determinantes en el proceso de unién (enlaces de hidrégeno, van der
Waals, electrostaticas, etc.).

dQ/dt (ucal/s)

. 1
0k *terssnnnes

Las técnicas calorimétricas son especialmente apropiadas para la caracterizacion
energética, debido a que el observable directo es el calor de reaccién. ITC P
permite la determinacion directa de la entalpia de unién sin necesidad de [Ligand] /[Macromolecule],

Q) (keal/mol of injectant)
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modelos o hip6tesis adicionales. Proporciona una de caracterizacion energética completa en un
Unico experimento. Ademas, presenta otras ventajas frente a las técnicas espectroscépicas: no
requiere la utilizaciéon de croméforos o fluoréforos y el intervalo de determinacion de afinidad se
extiende desde 10> M™* (10 mM) hasta 10** M (1 pM). En el laboratorio de calorimetria del BIFI
se ha desarrollado software para el andlisis de diferentes reacciones de unién: macromolécula
con varios sitios de union, macromolécula “lattice-like” con sitios de unién superpuestos, union
acoplada a asociacion/disociacion, disociacion de oligémeros, etc. Aunque DSC es una técnica
mas apropiada para la caracterizacion de la estabilidad conformacional de proteinas mediante
desnaturalizacién térmica, es posible obtener informaciéon energética sobre la uniéon de un
ligando a partir su efecto estabilizador.

Biofisica y Biologia Estructural Computacional

En este laboratorio se emplean algoritmos computacionales, basados
en parametrizaciones de la energética y diferentes campos de fuerza,
para predecir y describir la energética de unién. De esta forma es
posible validar diferentes modelos teoricos y campos de fuerzas
utilizando los datos obtenidos la caracterizacién experimental. Como
extensiébn de este objetivo, es posible utilizar y desarrollar
aplicaciones de optimizacion de acoplamiento de ligandos para tareas
de disefio racional y cribado de quimiotecas virtual de alto
rendimiento. Para realizar simulaciones de dinamica molecular y Monte Carlo se dispone del
cluster del laboratorio de Computacion del Instituto BIFI.

Optimizacion de Ligandos y Desarrollo de Inhibidores y Farmacos Adaptables

Este laboratorio se centra en la integraciébn de informacién experimental (energética y
estructural) y computacional para la optimizacion de interacciones intermoleculares. Reuniendo
informacion termodinamica, estructural y genética es posible disefiar y desarrollar farmacos
dirigidos a moléculas diana implicadas en enfermedades y procesos infecciosos. Comenzando
con la caracterizacion experimental de la molécula diana (enzima, receptor, etc.) y la
identificacion (experimental o computacional) de compuestos lider, es posible, a través de un
proceso iterativo (experimental y computacional) de estudio cuantitativo de la relacion
actividad-estructura-energética, optimizar ligandos de acuerdo con diferentes criterios: afinidad
de unidn, selectividad y/o susceptibilidad a mutaciones de la molécula diana.

La afinidad de union has sido tradicionalmente el criterio para la N
optimizacion de ligandos. Sin embargo, el ligando mas potente no es '
siempre el mejor farmaco, ya que otros factores son importantes:
propiedades fisico-quimicas determinantes de la farmacocinética y
biodisponibilidad, susceptibilidad para ser metabolizado, interacciones ﬁ
potenciales con otras moléculas, y susceptibilidad a mutaciones en la

~ 4 :
molécula diana. é}“\j/icf _

Se ha establecido que ligandos entalpicos y entrdpicos poseen un k-’V\ .
potencial diferente en cuanto a la optimizacion de la afinidad de

unién. En primer lugar, la contribucion entélpica refleja

fundamentalmente interacciones especificas (van der Waals, electrostatica y enlaces de
hidrégeno), mientras que la contribuciéon entrépica refleja basicamente interacciones no
especificas (entropia de solvatacién y conformacional); por tanto, un ligando entalpico asegura
un mayor grado de especificidad y selectividad. En segundo lugar, es mas facil incluir
modificaciones para aumentar la contribuciéon entropica de la afinidad y, por consiguiente,
iniciar el proceso con un ligando entdlpico proporciona una ventaja significativa. El objetivo final
es desarrollar ligandos adaptables capaces de acomodarse a cambios en la molécula diana.
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Presentan una ligera pérdida de especificidad y selectividad (dentro de ciertos limites) que
hacen posible que el ligando sea capaz de unirse a un conjunto de moléculas diana (ej. una
familia de proteinas homologas con cierto grado redundancia en la funcion; molécula diana con
elevada variabilidad debido a una tasa de mutacion alta; molécula diana con elevada
variabilidad en una poblacién). De este modo, sera posible minimizar el fenbmeno de
resistencia a farmacos habitual en el tratamiento de organismos infecciosos.

Proyectos

De entre todos los proyectos que estan llevando a cabo investigadores adscritos al BIFI
destacamos los siguientes:

Desarrollo de Inhibidores Enzimaticos Adaptables

Se ha iniciado un proyecto para el desarrollo de inhibidores potentes y adaptables de la
proteasa NS3 del virus de la Hepatitis C (MEC SAF2004-07722). Actualmente no existe una
terapia molecular especifica y eficaz para esta enfermedad. Esta enzima ha sido confirmada
como una diana terapéutica valida recientemente. Existen actualmente inhibidores
experimentales, pero no hay aun inhibidores en fase pruebas clinicas. Se espera que el
fenomeno de resistencia a farmacos juegue un papel importante en el tratamiento médico de
esta enfermedad debido a la extrema tasa de mutacién y variabilidad de este virus. Para
desarrollar inhibidores eficaces de la proteasa NS3 se empleara y extendera la estrategia
establecida mediante el estudio de los inhibidores de la proteasa HIV-1 (Dr. E. Freire, Johns
Hopkins, USA), que integra informacion termodindmica (calorimetria), integraciéon estructural
(cristalografia y NMR) e informacién genética (analisis de bases de secuencias) en el proceso de
optimizacion.

Grupos colaboradores: Adrian Velazquez Campoy (UZ-BIFI), Javier Sancho (UZ-BIFI) y Ernesto
Freire (Johns Hopkins-BIFI).

Cribado y Disefio de Ligandos de Proteinas e Inhibidores

La actividad y la estabilidad de las proteinas se pueden modular mediante la union de ligandos.
El disefio y la identificacion de ligandos de proteinas es una necesidad en Medicina e Industria,
pudiendo ser de ayuda para comprender las complejas redes de interacciones moleculares
existentes en los seres vivos. Estamos desarrollando una metodologia para cribado
computacional masivo de quimiotecas de farmacos potenciales y para cribado masivo
experimental de quimiotecas reales de compuestos quimicos. Un objetivo actual es la
identificacion de inhibidores de la flavodoxina de Helicobacter pylori, que se ha demostrado es
esencial para la supervivencia del patégeno.

Grupos colaboradores: Javier Sancho (UZ-BIFI) y Adrian Velazquez Campoy (UZ-BIFI).

Determinantes Cinéticos y Termodinamicos de la Interaccion de Proteina/
Cofactor

La afinidad de los complejos proteina/cofactor es un reflejo de las interacciones establecidas
entre la proteina, el cofactor y las moléculas de agua, y puede ser estudiada mediante una
combinacion de medidas termodindmicas e ingenieria de proteinas. Una cuestion adicional es el
proceso de reconocimiento mutuo de la proteina y el cofactor para formar el complejo funcional
conforme las moléculas se aproximan en disolucién. Ambos aspectos se estan investigando
utilizando la flavodoxina de Anabaena.

Grupos colaboradores: Javier Sancho (UZ-BIFI) y M. Medina (UZ-BIFI).
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Enfermedades Conformacionales

Se ha establecido recientemente que numerosas enfermedades humanas son provocadas por
mutaciones puntuales que dan lugar a proteinas inestables o con tendencia a la agregacion y
que, o bien son incapaces de realizar su funcion fisiolégica o cuyos agregados son perjudiciales.
Estamos investigando una enfermedad conformacional muy usual (hipercolesterolemia humana)
que es causada por mutaciones en el receptor de LDL que desestabiliza los maodulos
responsables de la interacciéon con las lipoproteinas. Nuestro enfoque incluye la expresion y
caracterizacion de los médulos de union de LDL portando las mutaciones relacionadas con la
enfermedad, simulaciones de dinamica molecular de los modulos mutantes y cribado de
ligandos estabilizantes.

Grupos colaboradores: Javier Sancho (UZ-BIFI), Fernando Falo (UZ-BIFI), Miguel Pocovi (UZ) y
JC Rodriguez (U. Santander).
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I11.6. INTERACCION ENTRE PROTEINAS Y
TRANSFERENCIA DE ELECTRONES

Los procesos de transferencia de electrones donde intervienen proteinas redox en general, y
flavoproteinas en particular, son responsables del mantenimiento de muchas funciones vitales
y, en muchos casos resultan de gran interés para la sintesis industrial de compuestos con
actividad biolégica. Sin embargo, aunque actualmente se conoce la funcién de muchas
proteinas de oxido-reduccién y, en concreto, el papel de aminoacidos individuales en los
procesos de union y transferencia de electrones entre proteinas, todavia estamos lejos de
conocer todos los parametros que determinan la interaccién entre proteinas implicadas en
procesos de 6xido-reduccion. El conocimiento actual permite dirigir las investigaciones hacia el
redisefio y adaptacion de sistemas, bien enzimaticos o proteicos, que ya existen, con objeto de
que realicen una funcién diferente a aquella para la cual fueron sintetizados. Los recientes
desarrollos en el terreno de la biocomputaciéon han derivado también en notables avances en la
simulacion de sistemas complejos, permitiendo predecir los comportamientos de los sistemas
disefiados.

La presencia de flavinas como cofactores redox es conocida en la mayoria de las cadenas
proteicas de transferencia de electrones donde tiene lugar transformaciéon de energia, pero
todavia quedan por conocer los parametros que controlan los procesos de 6xido-reduccion
donde intervienen, asi como sus mecanismos de accion.

Teniendo en cuenta estos aspectos, nuestra investigacion se centra en los mecanismos de
reconocimiento, transferencia de electrones y catélisis en proteinas de 6xido-reduccién, con
especial atencion a flavoproteinas y flavoenzimas. Para ello, analizamos distintos aspectos de
varios sistemas donde intervienen flavoproteinas redox mediante el empleo de técnicas
biogquimicas, biofisicas y computacionales.

Nuestro Sistema Modelo: La Cadena de
Transporte de Electrones de la Fotosintesis

Nuestros protagonistas trasfieren electrones desde el Fotosistema | al NADP+

" s
3 L
Fedominterna |

Energia (V)

Fobwrdema ll
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e Elucidar la relacién estructura-funcién de las proteinas de oxido-reduccién
responsables de la generacion de poder reductor durante la fotosintesis en forma
de NADPH

e Redisefio de Sistemas Enzimaticos dependientes de piridin nucleétidos para la
sintesis de compuestos de interés biol6gico. Aplicacién a la Ferredoxina-NADP+
reductasa de Anabaena.

¢ Disefiar Sistemas Enzimaticos Hibridos animal-bacteria para la sintesis de
compuestos de interés bioldgico. Se pretende acoplar las enzimas responsables
de la sintesis de hormonas esteroides en mamiferos con las enzimas que
intervienen en la transferencia de electrones en fotosintesis.

e Ser capaces de emplear enzimas en reacciones electroquimicas.

e Estudiar las razones que confieren al anillo de flavina una gran versatilidad en
flavoproteinas permitiéndole realizar funciones redox muy variadas.

Sistemas Proteicos Estudiados

e La cadena de transporte de electrones de la Ferredoxina-NADP+ reductasa (FNR)
de Anabaena en la fotosintesis

e La proteina responsable de la sintesis de flavinas en procariotas: La FAD sintetasa

e El sistema de la Adrenodoxina reductasa responsable de la produccién de
hormonas esteroides.

e La Ferredoxina (flavodoxina)-NADP+ reductasa bacteriana (FPR)
e La Aryl alcohol oxidasa

Las Hipotesis y los Mecanismos

La interaccion entre proteinas o entre proteinas y sustrato en sistemas donde se transfieren
electrones ha de ser ordenada y conducir a una distancia y orientacion 6ptima entre los centros
que transfieren electrones.

Las propiedades electrénicas y el entorno del centro que intercambia los electrones modulan
sus propiedades de 6xido-reduccion.
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Metodologia

Medidas de Interaccién Proteina-Proteina y Proteina-ligando
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Resolucion de Estructuras Tridimensionales por Difraccion de Rayos X
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I11.7. ESTABILIDAD Y PLEGAMIENTO DE
PROTEINAS

Los seres vivos estamos compuestos por células.

Dentro de las células hay moléculas de ADN con la informaciéon genética necesaria para poder
sintetizar las distintas proteinas celulares.

Las proteinas son polimeros flexibles de aminoacidos que, disueltos en el agua de la célula, se
repliegan sobre si mismos y adoptan formas compactas (nativas) que son capaces de realizar
toda clase de tareas utiles para los seres vivos (transportar oxigeno (hemoglobina),
defendernos de invasores (anticuerpos), etc).

Estado nativo, compacto de una proteina, flavodoxina.

Sin embargo, las proteinas son moléculas poco estables y una simple mutacién genética puede
ocasionar que una determinada proteina se despliegue y pierda su funcion, lo que da lugar a la
aparicion de una enfermedad.

Proteasa del virus del SIDA acomplejada con XK263 (Dupont Merck)

El grupo de Estabilidad y plegamiento de proteinas del BIFI estudia los fundamentos de la
estabilidad de las proteinas para aprender a "reparar" aquellos defectos genéticos que las
desestabilizan y les hacen perder su funcion.
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Una aproximacion novedosa consiste en recuperar la funcién de una proteina afiadiendo una
pequefia molécula que se une a ella y la hace mas estable. Esta es la base de los llamados
"farmacos rescatadores”, una nueva generacion de farmacos que se espera que se desarrolle
en todo el mundo en la proxima década.

Rescatadores
Nuevos firmacos
Pérdida de funcién

Desnaturalizado = Nativo , \\l
“W- O
S ~ .

Intermediarios Intermediarios
cinéticos en equilibrio
= =
Desagregadores ‘ l
-
Agregacion

Nuevos farmacos
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111.8. BIOLOGIA MOLECULAR Y
CRISTALOGRAFIA

Gran numero de proyectos que se desarrollan en el Instituto BIFI hacen uso de las siguientes
lineas de experimentacion:

Biologia Molecular

En el laboratorio del Instituto BIFI es posible llevar a cabo el clonaje de un gen de una proteina
de interés dentro de un plasmido y su inserciébn en células bacterianas (como E. coli) para
poder obtener una gran cantidad de esa proteina (se conoce como hiperexpresion).

Ademas es posible realizar la mutagénesis dirigida de dicha proteina para estudios posteriores
de caracterizacion de mutantes. Todo ello gracias a que el laboratorio cuenta con una serie de
aparatos que permiten tanto la obtencion de alto numero de copias de un fragmento de ADN
(PCR), preparacion de medios de cultivo (sistema purificacion de agua, campana de flujo
laminar, balanzas de precision), el cultivo de bacterias en condiciones de esterilidad (incubador
orbital, estufa de cultivos), el analisis de ADN (electroforesis de geles agarosa y sistema
documentaciéon de geles), purificacion de ADN (microcentrifugas) y almacenaje a baja
temperatura del material genético (congelador vertical de -80°C).

Bioquimica: Purificacion de proteinas

Una vez obtenidos los cultivos celulares es necesario extraer la proteina de interés del interior
de las células (sonicador, centrifuga) y purificarla mediante la separacion de las distintas
proteinas del extracto utilizando columnas cromatograficas (siendo necesarias bomba
peristaltica y colector de fracciones). Para la visualizacion de las proteinas presentes en un
extracto se separan en funcién de su peso molecular (electroforesis en geles de acrilamida) y
posterior se tifien con colorante.

Biofisica: Caracterizacion de proteinas

Pistar-180 Espectrofotometro de dicrismo circular y
floorébmetro con unidad de stopped.flow (Applied
Photophysics, LTD)

Caracterizacién de la estructura secundaria y terciaria de las
proteinas y estudios de estabilidad de la estructura proteica.
Estudio de reacciones rapidas biolégicas (cinética de
plegamiento/desplegamiento de proteinas).

Espectofotdmetro Cary 100 UV-VIS (Varian, INC)
Caracterizacion de la estructura de proteinas mediante el
seguimiento de la absorcién de sus enlaces peptidicos y los
grupos funcionales de sus aminoéacidos en el UV-VIS.
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Calorimetro diferencial de barrido (DSC)(MICROCAL,
LLC)

Este equipo de alta sensibilidad determina directamente la
capacidad calorifica de moléculas biolégicas en solucion y el
calor de reaccion del proceso de desnaturalizacion térmica. Es
adecuado para estudiar la estabilidad estructural de moléculas
biologicas.

Calorimetro de isotérmico de titulacion
(ITC)(MICROCAL, LLC)

Este equipo de alta sensibilidad determina directamente el calor
de reaccion de un proceso en solucién. Es adecuado para
estudiar reacciones de unién de moléculas biol6gicas y permite
obtener simultdneamente la afinidad de union y la entalpia de
union de un ligando a una proteina o de union de dos proteinas.

El objetivo del Instituto es convertirse en un centro de referencia en calorimetria.

Cribado masivo de librerias de ligandos
(Quimiotecas)

El cribado masivo de quimiotecas de compuestos es una de las técnicas mas utilizadas en la
actualidad en la industria farmacéutica, ya que permite la identificacion de nuevos farmacos
capaces de unirse a una diana terapéutica.

En el laboratorio del BIFI actualmente nuestros estudios utilizan una quimioteca de 10.000
compuestos, siendo el Unico centro de investigacién en Espafia que lo realiza en la actualidad.

Fluorimetro de placas FluoDia T70(MICROBEAM, S.A.)
Mide fluorescencia en el visible y cuenta con un sistema Peltier
para realizar rampas de temperatura de 20 a 75°C.

Cristalografia: Obtencidon de cristales de
proteinas

En el laboratorio de cristalografia del Instituto BIFI se estdn empezando a obtener los primeros
cristales de proteinas mediante el método de la gota colgante y a temperatura controlada.

En un futuro préximo dispondra de un difractometro de rayos X y de los programas de
resolucién de estructuras, convirtiéndose asi en centro pionero en Aragon en este campo.

2 plL de proteina +

2 plL de liquido madre cubre & grasa
S & -
Rupsa X :
e —%_s
Caja libro liquido madre /
~1mL

Método de la v
aota colaante
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IV. PROYECTOS DE INVESTIGACION
Y DESARROLLO

Los investigadores del BIFI participan en un gran numero de proyectos de investigacion
financiados por organismos publicos de la Comunidad Auténoma, el Estado y la Comunidad
Europea. El gran crecimiento que puede observarse en la grafica adjunta es debido por un lado
al aumento neto de investigadores en el BIFI, investigadores que previamente no estaban en la
Universidad de Zaragoza y que provenian de otros centros de investigacion fuera de nuestra
Comunidad, que han aportado ahora su experiencia para obtener nuevos proyectos. Por otra
parte, las nuevas lineas abiertas por el BIFI han supuesto la multimplicacién de la actividad de
los miembros del BIFI que se ha reflejado en la obtencién de mayores medios.

Proyectos de Investigacién en Vigor Anualmente

70
[] Proyectos solicitados

601 [l Proyectos adjudicados

50]

401

30

207

o — . , ‘ ‘ ‘

2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008

NUumero de Proyectos

Relacion de proyectos en anexo (ver indice)

Los proyectos de investigacion se sitlan en los temas mas actuales y en colaboracion con los
investigadores mas relevantes en su campo, tanto de la Universidad de Zaragoza como de fuera
de ella.

Para completer las infraestructuras del Instituto, hemos obtenido una subvencién de 1,2
millones de euros de fondos FEDER. Con dicha subvencion se han instalado los Laboratorios
de Bioquimica y Biologia Molecular, Cristalografia de Macromoléculas, Supercomputacién y
Ordenadores Dedicados.

Es importante resaltar la participacién de nuestro Centro de Supercomputacién en el Proyecto
Europeo del VI Programa Marco EGEE-I1 para el desarrollo de tecnologias GRID. La
inclusion ha sido posible gracias a los trabajos previos del BIFI en estas nuevas tecnologias.
EGEE es un proyecto de la Unién Europea, coordinado por el CERN, que, haciendo uso de las
tecnologias grid, pretende construir un Grid al servicio de la investigacion a tiempo completo.
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Actualmente EGEE constituye la mayor infraestructura grid a nivel mundial; ya ha conectado
méas de 140 centros de investigaciéon y supercomputacion del mundo, englobando un total de
mas de 13.000 CPUs y cerca de 10 PetaBytes (10 millones de GigaBytes) de espacio de
almacenamiento. El pasado 14 de Julio, el BIFI entrdé oficialmente en EGEE uniéndose asi a
otros 13 centros de Espafia y Portugal que ya lo habian hecho con anterioridad en la primera
fase de EGEE.

La segunda fase de EGEE estara financiada dentro del VI Programa Marco de la Unién Europea.
La participacion del BIFI en EGEE-II sera como centro de aplicaciones orientadas a Fusion con
vistas al ITER, y contando una financiacién de alrededor de 110.000€ del proyecto Europeo.

Uno de los objetivos iniciales de los institutos universitarios de investigacion, era el fomentar la
transferencia de tecnologia al mundo industrial. Los investigadores del BIFI que provenian de la
investigacion basica no tenian experiencia en estos desarrollos. ElI BIFI ha incentivado la
transferencia de tecnologia, lo que se ha plasmado en 3 proyectos PROFIT con 2 empresas
aragonesas (Telegestion de regadios y optimizacién de corte de ferralla) y con el Laboratorio
Nacional de Fusion del CIEMAT.

Durante este periodo, el BIFI ha logrado obtener fondos externos de financiacién a través de
colaboraciones y de prestacion de servicios a terceros de sus infraestructuras.

A continuacion se detallan los proyectos obtenidos por los nuevos miembros del BIFI o para
infraestructura del mismo. Es decir, relacionamos solamente los proyectos que no existirian si
no existiese el BIFI.

FINANCIACION DIRECTA OBTENIDA POR EL BIFI

Pierpaolo Bruscolini (MCyT) 70.000 €
Adrian Velazquez (MCyT) 131.000 €
FEDER 450.000 € + 1.200.000 €
Infraestructura Universidad-DGA 60.000 €
EGEE-II (Isabel Campos) 110.000 €
Hosting Computing 98.000 €
PROFIT (Pendiente) 587.000 €
Convenio Ibercaja 97.000 € + 100.000 €
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IMAGENES RELATIVAS A LOS PROYECTOS PROFIT SOLICITADOS

Plasma en el interior de un Stellerator

Méaquina de corte de ferralla

Pivot de regadio
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V. CONVENIOS DE COLABORACION

ENTIDAD: IBERCAJA
. FOMENTO DE ACTIVIDADES DE INVESTIGACION PROMOVIDAS POR
OBJETO:
EL BIFI
. 96.000 € anuales
APORTACION : o .
ECONOMICA: (referenuada al IPC y con variacion a lo largo de la duracién del
Convenio)
DURACION: 2003-2007
ENTIDAD: GOBIERNO DE ARAGON
OBJETO: DESARROLLO DE PROYECTOS DE INVESTIGACION A TRAVES DE
’ INSTITUTOS UNIVERSITARIOS DE INVESTIGACION
APORTACION
ECONOMICA 2004: 196.000 €
DURACION: 2003-2007
ENTIDAD: CIEMAT
COOPERACION EN EL CAMPO DE LA FUSION POR CONFINAMIENTO
OBJETO: MAGNETICO Y EN EL ESTUDIO DE MATERIALES PARA TECNOLOGIA DE
FUSION
APORTACION : o )
ECONOMICA Financiacion conjunta anual de 40.000 €
DURACION 2004-2007 (Renovable por periodos iguales por acuerdo tacito)
ENTIDAD: AYUNTAMIENTO DE ZARAGOZA
OBJETO: FOMENTO DEL USO DE SOFTWARE LIBRE EN LA CIUDAD DE
) ZARAGOZA
APORTACION
ECONOMICA: 5300 €
DURACION: 2004-2005
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VI. ARTICULOS PUBLICADOS

En el dltimo afio el BIFI ha aumentado el nimero de investigadores y ha incentivado el que los
mismos hagan figurar su filiacion al BIFI en sus publicaciones. Todo ello, ha supuesto un gran
aumento en el nimero de publicaciones. Este aumento es tanto mas significativo cuanto
supone un aumento de calidad en las publicaciones y especialmente la apertura de nuevas
lineas de investigaciéon. Puede verse un listado completo de las publicaciones al final de esta
memoria.

Estadistica de publicaciones

136

O Articulos con filiaciéon BIFI

@ Otros articulos de miembros
del BIFI

@ Total publicaciones

38 B Extrapolacion a finales de

2005

2003 2004 2005

Relacién de articulos en anexo (ver indice)
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VII. SEMINARIOS

El Bifi sigue organizando Seminarios periddicos, en los que participan investigadores
espafioles y extranjeros de prestigio internacional. Estos seminarios forman parte de un
Programa de Doctorado con la Mencién de Calidad de la ANECA, y cubren
practicamente todos los campos de actividad del BIFI.

En el periodo 2004-2005, el BIFI ha invertido 18.079 € en este Capitulo

Seminarios impartidos en el BIFI

18

@ Seminarios

O Conferenciantes Nacionales

O Conferenciantes
Internacionales

2003 2004 2005

Relacion de seminarios en anexo (ver indice)
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VIlil. Infraestructuras

VIIT. INFRAESTRUCTURAS

VIIlI.1. CENTRO DE SUPERCOMPUTACION

El centro de supercomputacion del BIFI es una infraestructura fundamental para el desarrollo
de las investigaciones en el Instituto. Durante el dltimo afio y medio el centro de computacion
se ha construido partiendo desde cero, con la filosofia de ofrecer a los miembros del Instituto
no solamente toda la potencia de célculo que nos podemos permitir adquirir, sino también un
alto grado de fiabilidad de forma que las personas que usan el cluster puedan planificar de
forma realista su trabajo. Nuestro objetivo es siempre el de alcanzar un equilibrio razonable
entre estas dos premisas.

El centro esta construido entorno a un cluster tipo Beowulf con componentes comerciales de
gama alta para asegurar el mayor grado de fiabilidad y minimizar los costes de mantenimiento.
En cuanto al sistema operativo y las herramientas de trabajo que ponemos a disposicion de los
investigadores, nos hemos decidido por Linux y por el software libre, puesto que esta esta
siendo la apuesta clara en la investigacion cientifica en los ultimos afios. Hacerlo asi por un lado
nos garantiza que las herramientas de software estan lo suficientemente testeadas, y por otro
lado supone un evidente ahorro de dinero en licencias de software y en tiempo de testeo de
aplicaciones.

Tras mas de un afio de trabajo nos encontramos ahora en una posicion de relevancia en el
contexto nacional por potencia de célculo con algo méas de 2,3 Teraflop/seg y por numero de
proyectos en marcha.
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Descripcién Hardware/Software

El cluster consta en la actualidad de 174 procesadores, 72 procesadores de 32-bits y 102 de
64-bits. Todas las maquinas estan interconectadas mediante tres tipos de red, la méas rapida
de ellas Infiniband a 40 Gb/s, conecta 48 procesadores de 64 bhits para realizar célculo
paralelo masivo.

La maquina dedicada al login de los usuarios esta conectada a un RAID de 4 TeraBytes de
espacio accesible online para transferir datos entre el BIFI y el exterior. Cada nodo
individual cuenta con un disco local de 80 GBytes para datos temporales de las simulaciones y
checkpointing. En total contamos pues con un almacenamiento offline de 15 TeraBytes.

En cuanto a su posicion a nivel nacional, el BIFI se encuentra a dia de hoy a la cabeza en
cuanto a potencia entre los centros de investigacion de tamafo similar. Segun la estadistica
realizada por la FECYT entre los centros de computacion dedicados al célculo cientifico a
principios de Junio, el BIFI sélo seria superado por el Centro Nacional de Supercomputacién:

Centro Infraestructura P_otenC|a
Centro Nacional de Supercomputacién = MareNostrum: cluster

- 42 Tflop/sg
Barcelona . PowerPCs
BIFI: Instituto de Biocomputacion y
Fisica de Sistemas Complejos Cluster Intel Xeons y PIV 2,3 Tflop/sg
Zaragoza
IFCA: Instituto de Fisica de Cantabria Cluster de Intel Xeons y 1,7 Tflop/sg
Santander Power PCs ’
CESGA: Centro de Supercomputacién Maquinas de HP y clusters de
de Galicia procesadores Intel 1,3 Tflop/sg
Santiago de Compostela

Financiacidon y proyecto Hosting Cluster

Para afrontar el coste material y humano de crear y mantener un centro de este tamafio se ha
contado con el soporte econémico de fondos de infraestructura del BIFI, asi como del
presupuesto general del Instituto.

Por otro lado, y con el animo de evitar la duplicacion de gastos, hemos puesto en marcha
Hosting Clusters. Este proyecto ofrece a los miembros del BIFI la posibilidad de unir sus
nodos de computacién al cluster del BIFI, con el consiguiente ahorro en gastos de
infraestructura comun a todos los clusters: sistemas de refrigeracion, sistemas de alimentacion
ininterrumpida, material basico de laboratorio, servidores de software, etc...

El cluster y su entorno de funcionamiento estan valorados en 360.000€ de los cuales
alrededor de 90.000€ han sido aportados por el proyecto Hosting Clusters.

Estadisticas de Utilizaciéon del cluster

En total el cluster, antes de su Ultima ampliacion a finales de Julio de 2005, y que por motivos
obvios no entra en esta estadistica, ha ofrecido alrededor de 410.000 horas de CPU
posibles. En este tiempo estan valoradas también las paradas del sistema debido a los
trabajos de instalacion de la acometida eléctrica y el mantenimiento. De este total, alrededor de
334.000 horas de CPU han sido empleadas en trabajos por los usuarios del BIFI, lo que
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significa alrededor de un 83%b del total de horas posibles. Los trabajos del cluster del BIFI han
llevado a la publicacion de 15 articulos en revistas internacionales con referee.

¢ Quienes son los usuarios del cluster?

Los usuarios del BIFI son los miembros del Instituto que desarrollan su trabajo mediante
simulaciones numéricas. También se aceptan como usuarios a aquellos investigadores que, adn
no siendo miembros, desarrollen un proyecto en colaboracion con alguno de los miembros del
Instituto. En la actualidad el cluster tiene habilitados 47 usuarios, de los cuales una media de 20
desarrolla una actividad permanente con las maquinas del BIFI.

De ellos, 29 son investigadores de la Universidad de Zaragoza, 10 de otras universidades y
centros de investigacion en Espafia y 8 de centros en el extranjero.

Cajas de PCs convencionales con
procesador Pentium IV a 3,20GHz
Ensambladas en el BIFI a partir de
componentes comerciales,

El switch secuencial de encendido
y apagado de los nodos ha sido
disefiado por Pedro Téllez en el

Servicio de Instrumentacién
Cientifica de la Universidad de
Zaragoza

Una maquina con dos Xeon EMT64 en configuraciéon dual esta dedicada al login de los usuarios.
Esta maquina estd conectada a un RAID de 4 TeraBytes de espacio accesible online para
transferir datos entre el BIFI y los centros donde residen los investigadores que usan el cluster
para sus simulaciones. Los usuarios del centro de computacion se conectan a esta maquina
interactiva para realizar las tareas de edicién y analisis, asi como envio de trabajos al cluster a
través del interface de usuario de Sun Grid Engine.

En el cluster estan instaladas las utilidades més comunes de calculo cientifico, asi como
software especialmente adaptado a las necesidades del BIFI. Entre estas aplicaciones estan
Gaussian, Gamess, AMBER y CHARMM. El cluster se usa aproximadamente al 50% con este tipo
de aplicaciones, y al 50% con programas propios de los usuarios. Para ello contamos con los
compiladores de C/C++ y Fortran, de GNU y de Intel.

En cuanto a las condiciones de funcionamiento del cluster, hay que conseguir una atmésfera de
trabajo libre de problemas eléctricos en la mayor medida, y con condiciones ambientales de
humedad y temperatura razonables.

Un sistema combinado de extraccion de aire caliente y aire acondicionado mantiene el cluster a
una temperatura adecuada de trabajo, siempre por debajo de 25 grados. Para ello se han
instalado splitters en la sala del cluster que proporcionan un total de 14.000 Frigorias/hora a
potencia maxima.

El cluster estd protegido de picos y caidas de tension por un Sistema de Alimentacion
Ininterrumpida de 60KVA de potencia, capaz de mantener al cluster durante media hora, tras la
cual realiza un shutdown limpio de las maquinas.
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Personal de Mantenimiento del cluster

5

o Jefe de Operaciones: Isabel Campos Plasencia
e Mantenimiento:
= Dario Ferrer (Becario grupo consolidado Alfonso Tarancén)
» Guillermo Losilla (Contratado Profit)
= Oscar Latorre (Contratado Profit)
» Rubén Vallés (Contratado Profit)
= Maria Cotallo (Estudiante de doctorado DGA)
= Sergio Pérez (Estudiante de doctorado DGA)
= Jose Luis Velasco (Estudiante de doctorado DGA)
= Danielle Sciretti (Estudiante de doctorado MEC)

Armario con 32 procesadores Pentium IV a 3,20GHz ensamblado por la
empresa Megware en 16 cajas de forma RU. El peso total del sistema es de
unos 800Kg. El sistema de ventilacién incluido permite a los nodos permanecer
por debajo de los 40 grados en condiciones de carga maxima.

El encendido y apagado secuencial de los nodos se consigue a través de un
switch inteligente disefiado por Megware, el Clustsafe.

de 80GB.

mercado para realizar calculo paralelo intensivo.

Armario disefiado por la empresa Megware con 36 cajas duales. Cada caja tiene 2
xeons emt64 en configuracion dual a 3,40GHz, una memoria de 4GB y disco duro

El sistema estd interconectado por un switch Infiniband, el mas avanzado del

Placa base en la que se
observa el sistema de
ventilacién peculiar de
este tipo de nodos de
computacion. En la
fotografia se observan
dos Xeons EMT64, 4GB
de RAM vy la placa base
de Supermicro. Una
linea de 5 mini-
ventiladores mantiene
las CPUs a temperatura
aceptable de trabajo
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Cajas de servidor dual Xeon EMT64 a 3,40GHz. y placas
Supermicro.

Este sistema tiene nodos con 2, 4, y 8 GB de RAM y esta
pensado para ser usado en aplicaciones con alta demanda
de memoria. En la fotografia se observa una placa con 8GB
de RAM.

Presupuesto de construcciéon y funcionamiento

El cluster y su entorno de funcionamiento han sido financiados con fondos provenientes de los
proyectos de Infraestructura FEDER, fondos de proyectos de la CICyT y fondos propios del BIFI.

Nodos de Computacién y servidores: 327.000 €

Sistema de alimentacion ininterrumpida: 19.000 €

Aire acondicionado y ventilacion: 16.000 €

Gastos de mantenimiento del cluster periodo Julio 04 — Jul 05: 19.000 €

En total, el cluster y su entorno de funcionamiento estan valorados en alrededor de 360.000 €.
El cluster ha tenido un alto grado de autofinanciacion a través de proyectos de la CICyT y
proyectos Europeos

Las diversas fuentes de financiacion se sumarizan en el siguiente gréfico:

Fuentes de financiacion del centro de Supercomputacion

257.000

240.240

3.100

FEDER Autofinanciacion Presupuesto BIFI
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Proyecto Hosting Cluster

Con el animo de evitar la duplicacion de gastos, hemos puesto en marcha Hosting Clusters.
Este proyecto ofrece a los miembros del BIFI la posibilidad de unir sus nodos de computacién al
cluster del BIFI, con el consiguiente ahorro en gastos de infraestructura comidn a todos los
clusters: sistemas de refrigeracion, sistemas de alimentacion ininterrumpida, material basico de
laboratorio, o servidores.

El BIFI se encarga de todos los tramites de compra, instalacion y mantenimiento de los nodos
hospedados, que a cambio prestan un cierto nimero de horas de CPU a proyectos de interés
general para el Instituto. En la actualidad alrededor del 4026 de la potencia de céalculo del
BIFI proviene de maquinas financiadas a través de Hosting Clusters.
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VIilIl.2. LABORATORIO DE ORDENADORES
DEDICADOS

SSUE/ZI1ANUS
Hardware

SSUE/IANUS es una maquina paralela, optimizada para la simulacién de vidrios de espin. El
sistema esta basado en FPGA (Field Programmable Gate Array) de Ultima generacion. El uso de
estos componentes de légica programable hace posible la construccién de potentes maquinas
dedicadas. Es la sucesora de SUE, una maquina basada en FPGA ALTERA FLEX10K, que ha
permitido obtener los mejores resultados de la literatura para vidrios de spin.

Arquitectura general de la maquina

La maquina consistira en un conjunto de tarjetas conectadas al PC. Cada una de estas tarjetas
constard de 16 FPGA de ultima generacion, que formaran el bloque computacional, y que
llamaremos SP (Simulation Processors). Dos posibles modelos para las FPGA se estan teniendo
en cuenta: Altera (Stratix 1) y de Xilinx (Virtex-4). Las 16 FPGA que constituyen el core
computacional se ordenaran formando un array bidimensional de 4x4 procesadores, siguiendo
una estructura toroidal para forzar condiciones periddicas de contorno. Ademas de los 16 SP,
cada tarjeta contard con una decimoséptima FPGA que sera usada como dispositivo de
entrada/salida (Input/Ouput Processor), que llevard a cabo dos funciones, por una parte
permitir las comunicaciones de larga distancia entre SP, y por otra actuar como interface entre
la tarjeta y el PC, que sera un sistema basado en Linux. Cada una de las tarjetas contara con
un core que dependera de sistemas generadores de nameros aleatorios, bloques encargados de
la actualizacién de los espines, generadores de direcciones para las memorias... y otra parte
que sera la encargada de la comunicacién con los otros SP de la placa, asi como con el IOP.

Linux Host PC

Esquema de una tarjeta de SSUE/lanus
SP (Simulation Processors) e IOP (Ilnput Output
Processors)

Como ya hemos dicho cada una de las 16 FPGA que hemos llamado SP seran las encargadas de
la tarea computacional. Cada una de ellas pues contara con un core que dependera de
sistemas generadores de numeros aleatorios, bloques encargados de la actualizacion de los
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espines, generadores de direcciones para las memorias... y otra parte que sera la encargada de
la comunicacion con los otros SP de la placa, asi como con el 10P.

Por su parte, los IOP contaran con una parte dedicada a la légica de control, necesaria para
cargar/descargar las configuraciones, iniciar los generadores de ndameros aleatorios, controlar
las iteraciones del algoritmo, etc... otra dedicada para la comunicacion con los SP de la placa, y
otra parte para la comunicacién con el host externo, por medio de alguno de los interfaces
(PCI, Ethernet) antes comentados.

Entorno de desarrollo

Las dos tarjetas de desarrollo utilizadas han sido las siguientes:

Virtex-4 XC4VLX25 Evaluation
borrad

Altera PCI Development board

Tarjeta de desarrollo Virtex-4 Tarjeta de desarrollo PCI Altera Stratix

Viene equipada con una FPGA Xilinx Viene equipada con una Altera Stratix EP1S60F1020C6.

Virtex-4 LX25. Se ha usado el puerto En este caso se ha desarrollado el algoritmo para

serie para la comunicacion con el PC. reticulos més grandes, y se ha utilizado un interfaz PCI
para conectar con el PC.

Software

No menos importante es la capa software del dispositivo, ya que es la que permite la
transmision de los datos generados en la maquina para poderlos tratar en el /0ost principal, un
ordenador con S.O. Linux, el cual alberga unas bibliotecas de funciones de alto nivel que se
encargan de facilitar al usuario el poder incluirlas en sus programas para hacer las
simulaciones.

A su vez dichas bibliotecas, utilizan las funciones de méas bajo nivel, que implementan un driver
de comunicacion.

Tipos de interfaces de comunicacion con el host.

e PClI para Altera
e Serie para Xilinx.
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Posibles aplicaciones de SSUE

e Vidrios de Espin

e Plegamiento de proteinas

e Criptografia

e Simulacién de ordenadores cuanticos

Colaboraciones y reuniones

En el proyecto SSUE/lanus colaboran diferentes universidades e institutos en Zaragoza (BIFI y
Departamento de Fisica Tebrica, Ingenieria Electronica y Comunicaciones, Servicio de
Instrumentacion Cientifica, Universidad de Zaragoza), Madrid (Departamento de Fisica Tedrica
I, Universidad Complutense), Badajoz (Departamento de Fisica, Universidad de Extremadura),
Ferrara (Dipartimento di Fisica, Universita di Ferrara) y Roma (Dipartimento di Fisica, Universita
“La Sapienza™).

Reuniones del proyecto:
e Madrid, en junio de 2004.

e Ferrara (ltalia), febrero de 2005.
e Roma, en septiembre de 2005.
e Proximo encuentro: BIFI, Zaragoza, en noviembre de 2005.

Miembros de los Proyectos SUE y SSUE/IANUS

F. Belletti, 1. Campos, A. Cruz, L. A. Fernandez, S. Jiménez, A. Maiorano, F.Mantovani, E.
Marinari, V. Martin-Mayor, D. Navarro, A. Mufioz-Sudupe, J.Pech, S. Pérez Gaviro, G. Poli, J. J.
Ruiz-Lorenzo, C. Sanchez, F. Schifano,D. Sciretti, A. Tarancén, P. Téllez, R. Tripiccione, R.
Vallés, J. L. Velasco
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VIII.3. LABORATORIO DE BIOQUIMICA Y
BIOFISICA DEL BIFI

Se ha instalado a lo largo del afio 2004 y comprende diferentes secciones experimentales:
e Biologia Molecular

e Bioquimica

e Biofisica
e Cribado Masivo de Quimiotecas
e Cristalografia de Rayos X

miento mas relevante del Laboratorio
mica y Biofisica

Pistar-180 Espectrofotometro de dicroismo circular y fluorescencia con unidad
de stopped-flow (APPLIED PHOTOPHYSICS, LTD):

Dicroismo Circular: Caracterizaciéon de la estructura secundaria y terciaria de las proteinas y
estudios de estabilidad de la estructura proteica. Stopped-flow: Estudio de reacciones rapidas
biologicas (cinética de plegamiento/desplegamiento de proteinas).

Calorimetro diferencial de barrido (VP-DSC) (MICROCAL, LLC):

Este equipo de alta sensibilidad determina directamente la capacidad calorifica de moléculas
biologicas en solucion y el calor de reaccidon del proceso de desnaturalizacion térmica. Es
adecuado para estudiar la estabilidad estructural de moléculas bioldgicas.
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Calorimetro de Isotérmico de titulacion (VP-1TC) (MICROCAL, LLC):

Este equipo de alta sensibilidad determina directamente el calor de reaccién de un proceso en
solucién. Es adecuado para estudiar reacciones de union de moléculas biolégicas y permite
obtener simultaneamente la afinidad de unién y la entalpia de unién de un ligando a una
proteina o de unidn de dos proteinas.

Fluorimetro de placas FluoDia T70 (MICROBEAM, S.A.):

El cribado masivo de quimiotecas de compuestos es una de las técnicas mas utilizadas en la
actualidad en la industria farmacéutica, ya que permite la identificacion de nuevos farmacos
capaces de unirse a una diana terapéutica. En el laboratorio del BIFI actualmente nuestros
estudios utilizan una quimioteca de 10.000 compuestos.

Difractometro de Rayos X X8PROTEUM (BRUCKER):

Determinacién de estructura tridimensional de moléculas de interés biomédico y biotecnoldgico.
Herramienta imprescindible en el disefio racional de farmacos.

Importancia del Laboratorio Bioquimica vy
Biofisica

Proyectos mas relevantes en desarrollo que utilizan las instalaciones:

e Desarrollo de inhibidores de la proteasa del virus de HEPATITIS C.

e Estudios espectroscopicos sobre estructura, estabilidad y funcidn de proteinas
implicadas en patologias humanas.

e Redisefio de la funcidn proteica. Ingenieria de proteinas.

e Cribado masivo de quimiotecas para identificar potenciales farmacos de interés
(—10.000 compuestos) (Unico centro en Espafia)

e Estudios calorimétricos de moléculas bioldgicas ((inico centro en Aragon).
e Obtencion de librerias de proteinas en la superficie de células.

Integrantes del Laboratorio Bioquimica vy
Biofisica

e 3 Grupos de Investigacién Experimental en Zaragoza Englobados en el Grupo de
Excelencia de Biologia Estructural (DGA).

Colaboraciones
e Estudio computacional de estructura y plegamiento de proteinas (BIFI).

¢ Universidades: Johns Hopkins (USA), Granada, Miguel Hernandez, Bergen
(Noruega), Pittsburg (USA), Grenoble (Francia).

e Instituto de Quimica-Fisica Rocasolano (CSIC): Constitucién Unidad Asociada
prevista en octubre de 2005.
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VIII.4. LABORATORIO DE CRISTALOGRAFIA
DEL BIFI

Actualmente
e Obtencion de los primeros cristales de proteinas en Aragon.

Futuro cercano (2006)

e Proxima adquisicién con Fondos FEDER de un difractémetro de rayos X para
moléculas bioldgicas (Gnico centro en Aragén).

Financiacidon del Laboratorio de Bioquimica,
Biofisica y Cristalografia

2004 2005

Fondos de Infraestructura FEDER: 138.000 € 722.000 €
Presupuesto General del BIFI: 120.000 € 40.000 €
Proyecto “Biohosting” ) 161.000 €

Total 258.000 € 923.000 €

® para aumentar la operatividad de los diversos grupos de investigacion experimental, el BIFI ofrece sus instalaciones
para albergar nuevos equipos cientificos que se complementan con los fondos especificos del Instituto. En el dltimo afio
se ha recibido una aportacién neta de 161.000€ en forma de equipamiento biofisico financiado por proyectos de
investigadores BIFI que ha sido instalado en los diversos laboratorios del Instituto
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IX. CONGRESOS NACIONALES E
INTERNACIONALES

| CONGRESO

IX.1.
INTERNACIONAL BIFI

2004BI1OLOGY AFTER THE GENOME:A

PHYSICAL VIEW.

El Congreso tuvo lugar del
11 al 13 de Febrero de
2004. Fue inaugurado el
dia 11 con la asistencia de
la Excma. Sra. Consejera
de Ciencia, Tecnologia y
Universidad, El Excmo. Sr.
Rector de la Universidad
de Zaragoza, la Excma.
Sra. Vicerrectora de Inves-
tigacion y representantes
de Ibercaja y Cai, sponsors
del Instituto.

El nimero de participantes
inscritos fue de 125, pro-

cedentes de diferentes
paises, siendo ademas
expertos de reconocido

prestigio en su campo. En
el poster adjunto pueden
verse las ponencias
desarrolladas durante el
mismo. Cabe resaltar que
los organizadores y asis-
tentes fueron recibidos en
el Ayuntamiento de Zara-
goza, donde se les agrade-
ci6 haber elegido Zaragoza
para la realizacion de este
acto.

Zaragoza, 11 a 13 de Febrero de 2004

Instituto de Enocomputacién

Yy f l sica de sistemas complejos
I BIFI International Conference on

"BIOLO&Y AFTER THE GENOME:
A PHYSICAL VIEW"

jt.'
Zi ara}é}di, (Spain)."
February 11,12 and fB w2004

Invited Speaké;;s:

R. Monasson (ENS Par-lsj}, ‘
L. Parodi (Pfizer) d E Shu_c_ (Harvard)
.

R. Trippiccione (Ferrara) A P. Vo ng (Santa Cruz)

Organizing Committee:

J. L. Alonso, A. Cruz, F. Falo, E. Freire, €. Gémez-Moreno, A. Rey,
J. F. Sdenz, J. Sancho and A. Tarancén.

For more information see: http://bifi.unizar.es/

CAJA INMACULADA 4

iberCaja <& ‘ '

=5 ARAGON

Background Figure: RNA palymerase.
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| CONGRESO INTERNACIONAL BIFI 2004

Participantes

LANDSCAPE PARADIGM

Stracture —» Energy levels — Dynanics
e Nondegenerate ground

Hicrarchical struciure. Substates
RELAXATION: Evolution on PES
Experime

roteing (Frauenfelder)

Eniployed in many con

Sesiones en el Paraninfo
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| X . 2.
Il CONGRESO NACIONAL DEL INSTITUTO
DE BIOCOMPUTACION Y FISICA DE
SISTEMAS COMPLEJOS

Zaragoza, 10 al 12 de Febrero de 2005

Con este Congreso se reunié a todos los investigadores del Instituto (dado su disersién por
distintos centros de la Universidad de Zaragoza y de otros centros de Espafia y del extranjero).
Se aprovecho la ocasién para invitar a otros investigadores nacionales en los campos de interés
del BIFI, ya sea por los temas de investigacibn como por su prestigio. Asistieron 80
participantes. Como novedad respecto al congreso anterior, se realizaron sesiones de Posters
en los que participaron doctorandos.

_Instituto de
Biocomputacion  Lugar

isica de o :

ygistemas Aula Magna de la Facultad de Ciencias y Edif.
Cbmplejos Cervantes
Invitados

Ugo Bastolla (Instituto Astrobiologia (Madrid
Francisco Castejon (CIEMAT)

Antonio Fuentes (Red Iris)

Carlos Gonzéalez (Instituto de Fisica-Quimica
Rocasolano)

- Manuel Matias (IMEDEA, CSIC)
- Félix Ritort (Universidad de Barcelona)

- Pedro Tarazona (Universidad Auténoma Madrid)

Mas informacion:

http://bifi.unizar.es

Universidad
de Zaragoza |
L 4

iberCaja B2 GOBIERNO
-e oo  ==DE ARAGON

Departamento de Ciencia,
Tecnologia y Universidad
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Il CONGRESO NACIONAL BIFI 2005

BIFI 207

Participantes

Acto de Apertura
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| X. 3.
Il CONGRESO INTERNACIONAL 2006

El BIFI trabaja actualmente en la organizacion de su Il Congreso Internacional que tendra lugar
en Zaragoza los dias 8,9, 10 y 11 de Febrero de 2006. En el Congreso se expondran trabajos
sobre Proteinas y Péptidos, Fisica de los Acidos Nucléicos y Comportamientos Colectivos de la
Biomoléculas. El Titulo del Congreso es “From Physics to Biology: The Interface between
Experiment and Computation.

Se ha invitado a 11 ponentes procedentes de los mas relevantes Centros de Investigacion y
Universidades de mayor prestigio internacional.

From Physics
to Biology:

The Interface
petween
Experiment and
Computation

ZARAGOZA, SPAIN
FEBRUARY 8-II, 2006.

INVITED SPEAKERS January 5

M. Amzel (Johns Hopkins, UISA) Ep :
C. Cavasotto (Molsoft LLC, USA) 2l de ot "
S. Cocco (Ecole Normale Supérieure, France) http://bifi unizar.es
E. Freire (Johns Hopkins, USA and BIFI)
Karplus (Strasbourg and Harvard, USA)
Leibler (Rockefeller, USA)
Perczel (Eotvos, Hungary)

M. e
i February 8 - 11 2006
A. Tramontano (La Sapienza, ftaly) Auditorium of
G.
U
M.
=

Waksman (Institute of Structural Molecular Biclogy, Zaragoza

IK)
E. Wall (Los Alamos National Laboratory, USA)
Westhof (Strasbourg, France)

Organizing Committee

J.L. Aloneo (2 L. Airaches (2 P B il (7 J

Clemente-Gallardo (2 A Cruz (2 F Falo (2 E Freire GOBIERNO

Johns Hopking), E. Marinari (Roma), ¥. M , J M. Sanchez-

L B e e o) DE ARAGON
iberCaja | Vidal (Confetence Secretary) .

COMPUTER
CLUSTER

UNIVERSIDAD DE ZARAGOZA
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X.1. Anexos / Proyectos

X. ANEXOS

.1. Proyectos
Publicaciones

. 3 Seminarios

X X X X
N

.4 Personal BIFI
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X.1.PROYECTOS

Proyectos concedidos en fase de realizacidn

Titulo: Physics of risk.

Entidad financiadora: Union Europea (COST Actions)

Duracion: 1/01/2004 - 31/12/2007

Investigador principal: Peter Richmond (Representantes de Espafia en el Management
Committee: Maxi San Miguel y Angel Sanchez)

Namero de participantes: Grupos de trece paises europeos

Cuantia: 200.000 €

Titulo: Fisica del riesgo.

Entidad financiadora: Ministerio de Educacién y Ciencia, Acciones Complementarias A3
Duracion: 1/06/2005 - 30/6/2006

Investigador principal: Angel Sanchez

Numero de participantes: Grupos espafioles involucrados en la Accién COST "Physics of Risk”
Cuantia: 9.000 €

Titulo: Fenébmenos universales en superficies e intercaras: de las nanoestructuras a
los fluidos macroscoépicos.

Entidad financiadora: Ministerio de Ciencia y Tecnologia (BFM2003-07749-C05-01)

Duracion: 1/01/2004 - 31/12/2006

Investigador principal: Rodolfo Cuerno

Namero de participantes: 4 (en el subproyecto; cinco grupos en total, coordinados por R.
Cuerno)

Cuantia: 35.350 € + 1 beca FPI (transferida posteriormente a otro subproyecto)

Titulo: Mecanica estadistica y dinamica no lineal de sistemas biolégicos y sociales.
Entidad financiadora: Ministerio de Ciencia y Tecnologia

Duracién: 1/01/2005 - 31/12/2007

Investigador principal: Esteban Moro

Namero de participantes: 4

Cuantia: 12.000 €

Titulo: Ratchets in extended systems: Solitons, internal modes and noise.
Entidad financiadora: Acciones Integradas Hispano-Alemanas (HA2004-0034)
Duracion: 1/01/2005 - 31/12/2006

Investigador principal: Niurka R. Quintero (Espafia) y Franz Mertens (Alemania)
Namero de participantes: 5

Cuantia: 10.820 €

Titulo: Mesoscopics of a stock market.

Entidad financiadora: Acciones Integradas Hispano-Italianas (H12004-0179)
Duracion: 1/01/2005 - 31/12/2006

Investigador principal: Esteban Moro (Espafia) y Rosario N. Mantegna (Italia)
Numero de participantes: 5

Cuantia: 10.820 €
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Titulo: Red tematica: Aplicaciones de la fisica estadistica y no-lineal a la economia y
ciencias sociales.

Entidad financiadora: Ministerio de Educaciéon y Ciencia, Redes Tematicas

Duracion: 1/06/2005 - 31/06/2006

Investigador principal: Albert Diaz Guilera

Namero de participantes: 15

Cuantia: 12.000 €

Titulo: Optimizacidon y disefio de nano-rectificadores superconductores y magnéticos
basados en el efecto ratchet.

Entidad financiadora: Accién estratégica de Nanociencia y Nanotecnologia, Ministerio de Ciencia
y Tecnologia (NAN2004-09087-C03-03)

Duracion: 1/01/2006 - 31/12/2008

Investigador principal: Juan M. R. Parrondo

Namero de participantes: 4

Cuantia: 45.000 €

Titulo: Estructura y estabilidad de la enzima El perteneciente al sistema de
fosforilacion de azucares en bacterias. Implicaciones en el disefio racional de nuevos
antibioticos.

Entidad financiadora: Generalitat Valenciana, Conserjeria de Cultura, Educacion y Ciencia
Entidades participantes: Instituto de Biologia Molecular y Celular, Universidad Miguel Hernandez
Investigador responsable: José L. Neira

Namero de participantes: 3

Duracion: Enero 2004 - Diciembre 2005

Cuantia de la subvencién: 22.141 €

Titulo: Estructura y plegamiento por espectroscopia de resonancia magnética
nuclear (RMN) del transportador de fosfato en histidina (HPr) de Streptomices
coelicolor (proyecto puente).

Entidad financiadora: Ministerio de Ciencia y Tecnologia

Entidades participantes: Instituto de Biologia Molecular y Celular, Universidad Miguel Hernandez
Investigador responsable: José L. Neira

Namero de participantes: 5

Duracion: Enero 2005 - Diciembre 2005

Cuantia: 6.000 €

Titulo: La estabilidad conformacional “relevante” de las proteinas. {Qué estabiliza a
los estados nativos y a los intermediarios en equilibrio?

Entidad financiadora: DGI

Investigador principal: Javier Sancho

Duracion: 2001 - 2004

Titulo: Acoplamiento automético de ligandos en huecos de proteinas: hacia una
nueva estrategia de vehiculizacién de farmacos.

Entidad financiadora: Diputacion General de Aragon

Investigador principal: Javier Sancho

Duracion: 2001 - 2004
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Titulo: Red Tematica de Investigacion Cooperativa: Factores de riesgo, evoluciéon y
tratamiento de las enfermedades cardiovasculares y sus mecanismos moleculares y
celulares.

Entidad financiadora: 1S Carlos I11

Investigador principal: J. Soler

Duracion: 2003 - 2004

Titulo: Grupo Consolidado: Biologia Estructural y Funcional.
Entidad financiadora: Diputacion General de Aragon

IP: Carlos Gobmez-Moreno

Duracion: 2003 - 2004

Titulo: Principios de estabilidad conformacional y estabilizacion de proteinas
sencillas y moderadamente complejas (BFU2004-01411).

Entidad financiadora: MEC

Investigador principal: Javier Sancho

Duracion: 2005 - 2007

Cuantia: 190.600 €

Titulo: Ayuda de infraestructura (calorimetro) para el proyecto del MEC Principios de
estabilidad conformacional y estabilizacién de proteinas sencillas y moderadamente
complejas.

Entidad financiadora: Universidad de Zaragoza

Investigador principal: Javier Sancho

Duracion: 2004

Cuantia: 20.000 €

Titulo: Grupo de Excelencia: Biologia Estructural y Funcional (B18)
Entidad financiadora: Diputacion General de Aragén

Investigador principal: Carlos Gémez-Moreno

Duracion: 2005 - 2006

Cuantia: 31.000 €/afo

Titulo del proyecto: Primer Congreso Internacional del BIFI.
Investigador Principal: José L. Alonso

Entidades participantes: MCYT y Diputacion General de Aragon
Duracion: 2004

Cuantia: 17.000 €

Titulo: Redisefio del sistema del sistema enzimatico de la Ferredoxin-NADPP+P
reductasa de Anabaena para la sintesis de compuestos de interés biolégico y su
aplicacién en Bioremediacion (B102003-00627).

Entidad financiadora: Ministerio de Ciencia y Tecnologia

Investigador principal: Carlos Gémez-Moreno

Duracion: Diciembre 2004 - Diciembre 2007

Cuantia: 150.000 €

Titulo: Mecanismos de accion en flavoproteinas redox. Versatilidad, adaptacion y
redisefio con fines biotecnolégicos de las propiedades de la flavina en el entorno
proteico (B102004-00279).

Entidad financiadora: Ministerio de Ciencia y Tecnologia

Investigador principal: Milagros Medina

Duracion: Enero 2004 - Diciembre 2007

Cuantia: 70.000 €
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Titulo: Dinamica fuera del equilibrio en sistemas desordenados (BFM2003-08532-
C03-02).

Entidad financiadora: Ministerio de Ciencia y Tecnologia

Entidades participantes: Departamento de Fisica, UEx

Investigador principal: Juan J. Ruiz-Lorenzo

Namero de participantes: 1 (proyecto coordinado con la UZ y la UCM).

Duracion: 1/12/2003 - 31/11/2006

Cuantia: 8.900 euros (UEx)

Titulo: Research Training Networks: Dynamics and Statics of Glasses and Spin
Glasses: From Aging to Memory and Equilibrium Structures (DYGLAGEMEM) (HPRN-
CT-2002-00307).

Entidad financiadora: Union Europea, Research Training Networks

Investigador principal: G. Parisi (Juan J. Ruiz-Lorenzo, coordinador del nodo espafiol).

Namero de participantes: 58 (9 en el nodo espafiol: UEx, UCM, UZ).

Duracion: 1/09/2002 - 31/9/2006

Cuantia: 1.446.163 € (166.434 € nodo espafiol)

Titulo: Materia fuera del equilibrio: medios desordenados y fluidos granulares
(F1S2004-01399).

Entidad financiadora: Ministerio de Ciencia y Tecnologia

Entidades participantes: Departamento de Fisica, UEx

Investigador responsable: Santos Bravo Yuste

Namero de participantes: 4

Duracion: 1/12/2004 - 31/11/2007

Cuantia: 89.340 €

Titulo: Teoria y Simulacién de Sistemas Complejos (BFM2002-00113).
Entidad financiadora: Ministerio de Ciencia y Tecnologia

Investigador principal: Fernando Falo

Duracion: 1/10/2002 — 30/9/2005

Cuantia: 65.000 €

Titulo: Grupo Consolidado de Investigacion: Fisica Estadistica y no lineal.
Entidad financiadora: Diputacion General de Aragon

Investigador principal: L. Mario Floria

Duracion: 2003 - 2004

Cuantia: 10.855 €

Titulo: Cluster (1ZA2003-024).

Entidad financiadora: Universidad de Zaragoza
Investigador principal: P. J. Martinez
Duracion: 2004

Cuantia: 29.000 €

Titulo: From peptides to proteins. The role of conformational preference in protein
structure. Unified experimental and theoretical determinations (PM048).

Entidad financiadora: Departamento de Ciencia, Tecnologia y Universidad, Proyectos de
Carécter Interdisciplinar (Diputacién General de Aragén)

Investigador principal: Alfonso Tarancén

Duracion: 2004 - 2006

Cuantia: 35.000 €
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Titulo: Grupo Consolidado: Fisica Estadistica y No Lineal.
Entidad financiadora: Diputacion General de Aragon.
Investigador principal: L. Mario Floria

Duracion: 2005 - 2007

Cuantia: 10.702 € (afio 2005)

Titulo: Estudio de sistemas de muchos cuerpos. Aplicaciones en Fisica y Geofisica
(BFM2002-01798).

Entidad financiadora: DGICYT

Investigador principal: Amalio F. Pacheco

Duracion: 12/2002 - 12/2005

Cuantia:

Titulo: Estudio de redes de sistemas dinamicos

Entidad financiadora: Accién integrada Espafia-Italia. Ministerio de Educacién y Ciencia
Investigador principal: Yamir Moreno

Duracion: 2 afios

Cuantia: 11.000 €

Titulo: Autoorganizacién en sistemas complejos bajo fluctuaciones (BFM2003-
07850-C03).

Entidad financiadora: Ministerio de Ciencia y Tecnologia

Investigador principal: José M. Sancho

Duracion: 1/12/03 - 31/11/2006

Cuantia: 97.240 €

Titulo: Fendbmenos cooperativos y emergentes en sistemas complejos entre la fisica
y la biologia (F1S2004-05073-C04 proyecto coordinado).

Entidad financiadora: MCyT

Entidades Participantes: BIFI (Universidad de Zaragoza), Universidad Complutense de Madrid,
Centro de Astrobiologia-CSIC, Universidad de las Islas Baleares

Investigador principal: Pierpaolo Bruscolini (BIFI-UZ)

Duracion: 2004 - 2006

Cuantia: 69.920 € (subproyecto de Zaragoza)

Titulo: Cofinanciacion del proyecto FIS2004-05073-C04-01 (INF2004-CIE-04).
Entidad financiadora: Universidad de Zaragoza

Investigador principal: Pierpaolo Bruscolini (BIFI- Univ Zaragoza)

Entidades Participantes: BIFI (Universidad de Zaragoza)

Duracion: 1 afio

Cuantfa: 9.100 €

Titulo: Programa "Juan de la Cierva", asociado al proyecto FIS2004-05073-C04-01
Entidad financiadora: MEC

Entidades Participantes: BIFI (Universidad de Zaragoza)

Investigador Principal: Pierpaolo Bruscolini (BIFI-UZ)

Duracion: 3 afios

Cuantia: posicién postdoctoral para 3 afios, sueldo bruto 23500 euros/afio. Financiacion
pendiente de resolucion. El candidato postdoctoral ha sido declarado elegible
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Titulo: Grupo Consolidado de Biocomputacion y Fisica de Sistemas Complejos.
Entidad financiadora: Diputacion General de Aragon

Investigador principal: Alfonso Tarancén (BIFI-UZ)

Entidades participantes: BIFI (Universidad de Zaragoza)

Duracion: 2004

Cuantia: 6.847 €

Titulo: Grupo Consolidado de Biocomputaciéon y Fisica de Sistemas Complejos
(E24/3).

Entidad financiadora: Diputacion General de Aragon

Investigador principal: Alfonso Tarancon (BIFI-UZ)

Entidades participantes: BIFI (Universidad de Zaragoza)

Duracion: 2005 - 2006

Cuantia: 27.378,25 €

Titulo: Redisefo del sistema enzimatico de la ferredoxina NADP+ reductasa para la
sintesis de compuestos de interés bioldgico y su aplicacion en biorremediacion.
Entidad financiadora: MCyT

Investigador principal: Carlos Gémez-Moreno

Duracion: Diciembre 2003 - Diciembre 2006

Titulo: Proteinas modificadas para la sintesis de nanoparticulas magnéticas con
interés cientifico y tecnoldgico.

Entidad financiadora: Diputacion General de Aragon, Proyectos de Caracter Interdisciplinar
Investigador principal: Fernando Luis Vitalla

Duracion: Enero 2005 - Diciembre 2006

Titulo: Empleo de nanoparticulas magnéticas para la deteccidon ultrasensible de
antibioticos.

Entidad financiadora: Diputacion General de Aragon, Proyectos de Caracter Interdisciplinar
Investigador principal: Carlos Gémez-Moreno

Duracion: Enero 2004 - Diciembre 2006

Titulo: Acoplamiento luz-materia y fendmenos colectivos en nanoestructuras
semiconductoras (MAT2002-00139).

Entidad financiadora: MCyT

Investigador principal: José M. Calleja

Duracion: 2002 — 2005

Titulo: Network of Excellence "PLASMO-NANO-DEVICES" (Surface Plasmon
Nanodevices: Towards Sub-wavelength Miniaturization of Optical Interconnects and
Photonic Components)

Entidad financiadora: Union Europea

Investigador principal: Alain Dereux (Universidad de Dijon (Francia))

Duracién: 2004 - 2008

Titulo: STREP Project "SPP" (Surface Plasmon Photonics).

Entidad financiadora: Unién Europea

Investigador principal: William Barnes (Universidad de Exeter, Reino Unido)
Duracion: 2004 - 2006
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Titulo: Analisis estructural en la familia de proteinas Fur (Ferric uptake regulation)
de la cianobacteria Anabaena PCC 7120.

Entidad financiadora: Programa de Acciones Integradas Hispano-Alemanas Entidades
participantes: Universidad de Zaragoza, EMBL-Hamburg Outstation (DESY)

Investigador principal: Maria Teresa Bes Fustero

Duracion: 2003 - 2005

Cuantia: 10.400 €

Titulo: Andlisis estructural y funcional de mutantes de la proteina Fur (Ferric uptake
regulation) (UZ2003-B10-01).

Entidad financiadora: Universidad de Zaragoza

Investigador principal: Maria Teresa Bes Fustero

Duracion: Febrero 2004 - Febrero 2005

Cuantia: 8.000 €

Titulo: Estudio de la utilizacion de metabolitos de cianobacterias en la nutriciéon
mineral.

Entidad financiadora: Diputacion General de Aragon, Proyectos de investigacion y desarrollo
tecnologico de caracter multidisciplinar

Investigador principal: Ana Flor Lépez Millan

Duracion: Enero 2005 - Diciembre 2006

Titulo: Calidad y seguridad alimentaria: Desarrollo de test rapido para deteccién de
microcistina

Tipo de contrato: ITA (Diputacion General de Aragon)

Entidad financiadora: Zeu Inmunotech - Diputacion General de Aragén

Entidades participantes: Universidad de Zaragoza

Investigador principal: Maria Luisa Peleato

Duracion: Febrero 2003 - Agosto 2004

Titulo: Efecto de peréxidos sobre la cianotoxina microcistina.
Entidad financiadora: OX-CTA

Entidades participantes: OTRI (UZ) y OX-CTA

Investigador principal: Maria Luisa Peleato

Duracion: Febrero 2004 - Mayo 2004

Titulo: Desarrollo nuevos test de diagnéstico.
Entidad financiadora: Zeu Inmunotech

Entidades participantes: OTRI (UZ) y Zeu-Inmunotech
Investigador principal: Maria Luisa Peleato

Duracion: Julio 2004 - Diciembre 2005

Titulo: Desarrollo de inhibidores de la proteasa ns3 del virus de la hepatitis C
(SAF2004-07722).

Entidad financiadora: MEC

Investigador principal: Adrian Velazquez Campoy

Cuantia: 131.100 €

Titulo: Simulacion de Monte Carlo de Sistemas Complejos (BFM2003-08532-C02-
01).

Entidad financiadora: MEC

Entidades participantes: UZ, UCM y UEx

Investigador principal: Alfonso Tarancon

Cuantia: 93.880 € + 1 beca
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Titulo: Tarjeta de desarrollo de FPGA-Xilinx.

Entidad financiadora: Universidad de Zaragoza, Proyecto de Infraestructura Cientifico-
Tecnoldgica

Investigador principal: Alfonso Tarancon

Cuantia: 35.790 €

Titulo: Proyecto de Infraestructura (Fondos FEDER) para el desarrollo de un
ordenador dedicado basado en FPGA.

Entidad financiadora: MEC y Diputacion General de Aragon

Investigador principal: Alfonso Tarancon

Duracion: 2005

Cuantia: 552.148 €

Titulo: Proyecto de Infraestructura (Fondos FEDER) para la adquisicion de un
espectrometro de dicroismo circular.

Entidad financiadora: MEC y Diputacién General de Aragon

Investigador principal: José Félix Saenz

Duracion: 2004

Cuantia: 138.000 €

Titulo: Proyecto de Infraestructura (Fondos FEDER) para la adquisicion de un
difractdmetro de rayos X y un equipo de cromatografia liquida.

Entidad financiadora: MEC y Diputacién General de Aragén

Investigador principal: José Félix Saenz

Duracion: 2005

Cuantia: 723.168 €

Titulo: Programa experimental de materia oscura y fisica de neutrinos en el
Laboratorio Subterraneo de Canfranc (FPA2004-00974).

Entidad financiadora: MEC

Entidades participantes: Universidad de Zaragoza

Investigador principal: José Angel Villar Rivacoba

Duracion: 2005 — 2007

Titulo: El telescopio de axiones solares del CERN, experimento CAST, fase Il
(FPA2004-00973).

Entidad financiadora: MEC

Entidades participantes: Universidad de Zaragoza (otras 16 instituciones de todo el mundo
participan en el experimento CAST)

Investigador principal: Julio Morales Villasevil

Duracion: 2005 — 2007

Titulo: Coevolution and self-organization in dynamical networks (COSIN) Unién
Europea Fet Project IST 2001-3355.

Entidad financiadora: Union Europea

Investigador principal: Guido Caldarelli (Univ. De Roma)

Investigador principal equipo espafiol: Albert Diaz Guilera (Univ. De Barcelona)

Cuantia: 1.260.000 € (164.000 € para el nodo espafiol)

Titulo: Nuevos Conceptos para Dispositivos Electrénicos: Espintrénica, Electrénica
Organica y Electrénica Molecular (MAT2002-04429-C03).

Entidad financiadora: MCYT

Investigador principal: Luis Brey Hablaos (CSIC)

Investigador principal grupo Universidad de Alicante: Juan José Palacios Burgos

Duracion: 2003 - 2005
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Titulo: Fabricacion de materiales compuestos metal/ceramica con bajo coeficiente
térmico de expansion mediante infiltracion a presion (MAT2001-0529).

Entidad financiadora: MCYT

Investigador principal: Enrique Louis Cereceda

Duracion: 2002 — 2004

Cuantia: 7.1881,05 €

Titulo: Advanced lightweight graphite based composite components for low
emission engines (ALICE).

Entidad financiadora: Unién Europea, Proyecto europeo GRD 2-2001-50048 del “Competitive
and sustainable growth programme”

Investigador principal: Schunk Kohlenstofftechnik GMBH

Investigador principal grupo espafiol: Francisco Rodriguez-Reinoso (Universidad de Alicante)
Duracion: 2002 — 2006

Cuantia: 339.121 €

Titulo: Aspectos béasicos de la fabricacion de materiales compuestos de aleaciones
de aluminio y carbono.

Entidad financiadora: MEC-DGCYT

Investigador principal: Javier Narciso Romero

Duracion: 2005 — 2007

Cuantia: 65.400 €

Titulo: Materials from Extreme Conditions (EXTREMAT)

Entidad financiadora: Proyecto CEE, VI Programa marco

Entidades participantes: 38 grupos de investigacion y empresas

Duracion: 2005 — 2008

Investigador principal grupo espafiol: Francisco Rodriguez-Reinoso (Universidad de Alicante)
Cuantia: 4.000.000 €

Titulo: Advanced Engineering Materials Training Network (ADEMAT)”.
Entidad financiadora: Unién Europea, Proyecto europeo “alfaproject”
Investigador principal: Javier Narciso Romero y Enrique Louis Cereceda
Duracion: 2003 — 2006

Titulo: Simulacion del plegamiento de proteinas y de polimeros complejos
(BQU2002-04626-C02-01).

Entidad financiadora: Secretaria de Politica Cientifica y Tecnoldgica

Entidades participantes: Universidad Complutense de Madrid y UNED

Investigador principal: Antonio Rey Gayo

Namero de participantes: 3 (en la UCM), 3 (en la UNED)

Duracién: 2002 — 2005

Titulo: Modelizaciones de grano grueso para la simulaciéon de proteinas y polimeros
complejos (CTQ2005-07630-C02-01)

Entidad financiadora: Secretaria de Politica Cientifica y Tecnolégica

Entidades participantes: Universidad Complutense de Madrid y UNED

Investigador principal: Antonio Rey Gayo

Namero de participantes: 3 (en la UCM), 3 (en la UNED)

Duracion: 2005 - 2008
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Titulo: Ingenieria de proteinas de alta estabilidad: Estudios computacionales y
experimentales sobre proteinas mutantes.

Entidades participantes: MCYT

Investigador principal: José Manuel Sanchez Ruiz

Duracion: 12/2003 - 12/2006

Cuantia: 269.000 €

Proyectos solicitados pendientes de resolucidén

Titulo: Estudios computacionales de transporte cinético en el TJ-11.
Entidad financiadora: Proyecto PROFIT MEC

Entidades participantes: BIFI y Laboratorio Nacional de Fusion

Investigador principal: Francisco Castejon

Duracion: 2005 — 2008

Cuantia: 226.693 € (para el BIFI)

Titulo: Sistema de gestion avanzada de los recursos hidricos destinados al regadio.
Entidad financiadora: Proyecto PROFIT MITC

Entidades participantes: BIFI y Spuderg

Investigador principal: José Félix Saenz

Duracion: 2005 — 2006

Cuantia: 129.453 € (para el BIFI)

Titulo: Optimizacién del proceso de corte de ferralla para obra de edificacion, civil y
mercados internacionales.

Entidad financiadora: Proyecto PROFIT MITC

Entidades participantes: BIFI y SchnellSoftware

Investigador principal: Alfonso Tarancén

Duracion: 2005 — 2007

Cuantia: 230.906 € (para el BIFI)

Titulo: Interaccidn proteina-proteinas en sistemas de transferencia de electrones
hibridos.

Entidad financiadora: Solicitado al Ministerio de Asuntos Exteriores

Entidades participantes: Universidad de Zaragoza, Universita degli Studi di Milano

Investigador principal: Milagros Medina

Cuantia: 31.000 € /afio

Titulo: Mecanismos de accion en flavoproteinas redox. Versatilidad, adaptacion y
redisefio con fines biotecnolégicos de las propiedades de la flavina en el entorno

proteico

Entidad financiadora: Solicitado a la Diputacion General de Aragon
Entidades participantes: Universidad de Zaragoza

Investigador principal: Dr. Milagros Medina

Cuantia: 50.000 €

Titulo: Design of inhibitors for the hepatitis C virus protease: A theoretical,
computational and experimental approach (Accidon integrada AC120056312000684)
Entidad financiadora: Solicitado al MEC

Entidades Participantes: BIFI (Universidad de Zaragoza), Universidad Politécnica de Valencia,
Ecole Polytechnique - Francia

Investigador principal: José L. Alonso (BIFI-UZ)

Duracion: 2 afios

Cuantia: 10.830 €
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Titulo: Design of inhibitors for the hepatitis C virus protease: A theoretical,
computational and experimental approach (Accidon integrada ACI120055704001787)
Entidad financiadora: Solicitado al MEC

Entidades Participantes: BIFI (Universidad de Zaragoza), NEST (Scuola Normale Superiore -
Italia), Politecnico di Torino (Italia)

Investigador principal: José L. Alonso (BIFI-UZ)

Duracion: 2 afios

Cuantia: 11.040 €

Titulo: Modeling and simulation of protein folding dynamics (Acciéon integrada
AC120056102002116)

Entidad financiadora: solicitado al MEC

Entidades participantes: Universidad de Barcelona, BIFI (Universidad de Zaragoza), Max Planck
Institute of Colloids and Interfaces

Investigador principal: Matteo Palassini (Univ. Barcelona)

Duracion: 2 afios

Cuantia: 10.600 €

Titulo: Teoria y Simulacién de Sistemas Complejos 11
Entidad financiadora: Solicitado al Ministerio de Educacion y Ciencia
Investigador principal: Fernando Falo

Titulo: Phase coherent nanostructures probed with spin-polarised currents.

Entidad financiadora: EUROCORES Programme on the Fundamentals of Nanoelectronics
Entidades participantes: Cavendish Lab (Cambridge University), University and Imperial
Colledge (London), Scuola Normale Superiore di Pisa, Universidad de Zaragoza

Investigador principal: M. Pepper (Luis Martin-Moreno, coordinador del nodo en Zaragoza)
Duracion: 3 afios
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Johns Hopkins University (USA)
freire@ehu.edu

Enzo Marinari
Universit4 La Sapeinza de Rome (Italia)
marinari@romal.infn.it

Subdirector

Javier Sancho
Universidad de Zaragoza
jsancho@unizar.es

Profesor Secretario

Alfonso Tarancon Lafita
Universidad de Zaragoza
tarancon@unizar.es

Vocales

Jose Luis Alonso Buj
Universidad de Zaragoza
buj@gteorico.unizar.es

Fernando Falo Fornies
Universidad de Zaragoza
fff@gunizar.es

Mario Floria
Universidad de Zaragoza
floria@unizar.es

Victor Martin Mayor
Universidad de Madrid Complutense
victor@lattice.fis.ucm.es

Milagros Medina Trullenque
Universidad de Zaragoza
mmedina@unizar.es

Adrian Velazquez Campoy
Universidad de Zaragoza
adrianvc@unizar.es
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Investigadores BIFI Programa Ramén y Cajal

Liliana Arrachea
lii@df.uba.ar

Pierpaolo Bruscolini
pier@unizar.es

Jesus Clemente Gallardo
jcg@@unizar.es

Adrian Veldzquez Campoy
adrianvc@unizar.es

Yamir Moreno Vega
yamir@unizar.es

Victor Gopar Sanchez
gopar@unizar.es

Investigadores BIFI Programa IBERCAJA

Isabel Campos Plasencia
isabel.campos@sol.unizar.es

Olga Maria Abian Franco
oabifra@unizar.es

Estudiantes de Doctorado Gobierno de Aragdn

Sergio Pérez Gaviro
spgaviro@unizar.es

Maria Cotallo Aban
mcotallo@unizar.es

José Luis Velasco Garasa
velasco@unizar.es

Estudiantes de Doctorado BIFI

Sara Ayuso Tejedor
saraayus@unizar.es

José Miguel Reynolds Barredo
jmrb2002@gmail.com

Estudiantes de Doctorado MCyT

Daniele Sciretti
sciretti@unizar.e
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Estudiantes Postdoctorales BIFI

Andrea Maiorano
andrea.maiorano@romal.infn.it

Personal contratado técnico e investigador del
BIFI

Guillermo Losilla Anadén
losilla@unizar.es

Rubén Vallés Pérez
rvalles@unizar.es

Oscar Latorre Soria
olatorre@unizar.es

Becarios financiados con otros Proyectos de
Investigacion

Dario Ferrer Ferruz (Grupo Consolidado A. Tarancén)
dario.ferrer@unizar.es

César Sanchez Pérez (Grupo Consolidado A. Tarancoén)
cesarsp@unizar.es

Investigadores adscritos de la Universidad de
Zaragoza

Andrés Cruz (Fisica Teérica, Universidad Zaragoza)
andres@unizar.es

Fernando Falceto (Fisica Tedrica, Universidad Zaragoza)
falceto@unizar.es

José Vicente Garcia Esteve (Fisica Tedrica, Universidad Zaragoza)
esteve@unizar.es

Javier Lopez Lorente (Estadistica, Universidad de Zaragoza)
javierl@unizar.es

Carlos Gomez-Moreno Calera (Bioquimica, Universidad Zaragoza)
gomezm@unizar.es

Luis Martin Moreno (Materia Condensada, Universidad Zaragoza)
Imm@unizar.es

Pedro J. Martinez (Fisica Aplicada, Universidad Zaragoza)
icmatl@unizar.es

Juan José Mazo (Materia Condensada, Universidad Zaragoza)
juanjo@unizar.es

Gerardo Sanz (Estadistica, Universidad Zaragoza)
gerardo@unizar.es

Amalio Fernandez Pacheco (Fisica Teérica, Universidad Zaragoza)
amalio@unizar.es
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Ricardo Lopez (Ciencias de la Computacion, Universidad Zaragoza)
rilopez@unizar.es

Jaroslav Pech (Fisica Teérica, Universidad Zaragoza)
pech@sol.unizar.es

Maria Luisa Peleato Sanchez (Bioguimica, Universidad Zaragoza)
mpeleato@unizar.es

Marta Martinez Julvez (Bioquimica, Universidad Zaragoza)
mmartine@unizar.es

Mary Fillat Castejon (Bioquimica, Universidad Zaragoza)
fillat@unizar.es

Teresa Bes Fustero (Bioguimica, Universidad de Zaragoza)
tbes@unizar.es

José Manuel Carmona Martinez (Fisica Teo6rica, Universidad de Zaragoza)
jcarmona@unizar.es

Investigadores adscritos de otras
Universidades o Centros de Investigacion

Luis Antonio Fernandez (Fisica Tedrica, Universidad Complutense Madrid)
laf@Iattice.fis.ucm.es

Juan Fernandez Recio (Parc Cientific de Barcelona)
juan@mmb.pcb.ub.es

Francisco Guinea (Consejo Superior de Investigaciones Cientificas)
paco.guinea@icmm.csic.es

Antonio Rey Gayo (Quimica Fisica, Universidad Complutense Madrid)
jsbach@oboe.quim.ucm.es

Beatriz Ibarra (Quimica Fisica, Universidad Granada)
beatriz@ugr.es

José Luis Neira (Quimica Fisica, Universidad Elche)
jineira@umbh.es

Antonio Parody (Quimica Fisica, Universidad Granada)
aparody@ugr.es

Juan Jesus Ruiz Lorenzo (Fisicas, Universidad de Extremadura)
ruiz@unex.es

José M. Sanchez-Ruiz (Quimica Fisica, Universidad Granada)
sanchezr@goliat.ugr.es

Paolo Verrochio (Fisica Teo6rica, Universidad Complutense Madrid)
paolo@lattice.fis.ucm.es

Antonio Mufioz Sudupe (Fisica Teérica, Universidad Complutense Madrid)
sudupe@lattice.fis.ucm.es

Ramon Fernandez Alvarez-Estrada (Fisica Te6rica, Universidad Complutense Madrid)
rfa@fis.ucm.es

Angel Sanchez Sanchez (Matematica Aplicada, Universidad Carlos |1l de Madrid)
anxo@math.uc3m.es
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Joaquin Molla Lorente (C.1.LE.M.A.T)
jmolla@unizar.es
molla@ciemat.es

Francisco Castejon Magafa (C.1.E.M.A.T)
francisco.castejon@ciemat.es

Enrique Louis Cereceda (Fisica Aplicada, Universidad de Alicante)
Enrigque.Louis@ua.es

José Gracia Budria (Universidad de Salerno)
budricop@hotmail.com

Carlos Ungil (CERN, Ginebra)
carlos.ungil@cern.ch

Luis Garcia Gonzalo (Dpto Fisica, Universidad Carlos 111 de Madrid)
Igarcia@fis.uc3m.es

Jesus Tejero Bravo (Lerner Research Institute)
jtejero@unizar.es

Isabel Nogues Gonzalez (IBAF, Roma)
isabel.nogues@ibaf.cnr.it

José Maria Sancho Herrero (Fisica de la Materia Condensada, Univ Barcelona)
jmsancho@ecm.ub.es

Guillermo Chiappe (Ramoén y Cajal Univ. Autonoma Madridl y Universidad de Buenos Aires)
chiappe@ua.es

Alfonso Jaramillo (Lab Biochimie, Ecole Polytechnique CNRS, France)
Alfonso.Jaramillo@polytechnique.fr

Estudiantes de doctorado adscritos

Marta Bueno Fernandez (Bioquimica, Universidad Zaragoza)
mbuenof@unizar.es

Santiago Cuesta (Materia Condensada, Universidad Zaragoza)
santiago.cuesta@unizar.es

Sergio Jiménez Sanjuan (Fisica Tedrica, Universidad Zaragoza)
sergio@rtn.unizar.es

Jon Lépez Llano (Bioguimica, Universidad Zaragoza)
jon@unizar.es

Claudia Machicado Rivero (Bioquimica, Universidad Zaragoza)
machi@unizar.es

Luis Alberto Campos Prieto (Bioguimica, Universidad Zaragoza)
188295@docto.unizar.es

José Ramon Peregrina Bonilla (Bioquimica, Universidad Zaragoza)
480518@docto.unizar.es

Jesus Gomez (Materia Condensada, Universidad Zaragoza)
gardenes@unizar.es

David Zueco (Materia Condensada, Universidad Zaragoza)
zueco@unizar.es
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Nunilo Cremades(Bioquimica, Universidad Zaragoza)
nunilo@unizar.es

Pablo Echenique (Fisica Tedrica, Universidad Zaragoza)
pnique@unizar.es

Jorge Estrada (Bioquimica, Universidad Zaragoza)
jorge.estrada@unizar.es

Guillermina Marcela Gofii Rasia (Bioquimica, Universidad de Zaragoza)
guillegr@unizar.es

Ana Serrano Esteban (Bioquimica, Universidad Zaragoza)
444477 @celes.unizar.es

Xabier Arias (Bioquimica, Universidad Zaragoza)
xabi@unizar.es

Susana Frago Moreno (Bioquimica, Universidad Zaragoza)
sfrago@unizar.es

Diego Prada Gracia (Materia Condensada, Universidad de Zaragoza)
dprada@unizar.es

Emma Sevilla Miguel (Bioquimica, Universidad Zaragoza)
433391 @unizar.es

Silvia Pellicer Espufa (Biogquimica, Universidad Zaragoza)
446050@unizar.es

Beatriz Martin Luna (Bioguimica, Universidad de Zaragoza)
415896@unizar.es

Sara Lopez Gomollén (Biogquimica, Universidad de Zaragoza)
420659@unizar.es

Ivan Calvo Rubio (Fisica Teorica, Universidad de Zaragoza
icalvo@unizar.es

Personal de Administracion

Isabel Vidal, Jefe de Negociado
ividal@unizar.es

Conchita Carbo, Auxiliar Administrativo
carbo@unizar.es
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