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Curso 1

Periodo de imparticion Segundo Semestre

Clase de asignatura Optativa

Modulo

1l.Informacién Bésica

1.1.Introduccién
Breve presentacion de la asignatura

Este curso proporciona una introduccion al campo emergente de los nanobiosensores. Los nanobiosensores son una
nueva generacion de biosensores que se estan desarrollando mediante varias estrategias de la nanotecnologia de tipo
"top-down" como la fabricacién de nanoelectrodos por técnicas de nanofabricacion o "bottom-up" como la obtencion de
nanoparticulas a partir de sintesis u organizacion controlada de distintos materiales. La biofuncionalizacion de estos
nano-objetos con distintos elementos de reconocimiento biol6gico (células, ADN, enzimas, anticuerpos, minibodies,
aptameros, materiales biomiméticos, etc.) en combinacién con técnicas épticas, eléctricas o0 mecanicas de analisis esta
revolucionando el mundo de los biosensores. Esta gran expectativa se basa en que la implantacién de los mismos
supondra una mejora en sensibilidad, selectividad, coste, capacidad de multi-deteccion y monitorizacién in vivo. Esto
supondria una mejora en la eficiencia en el campo de los biosensores en general y muy especialmente en el campo del
diagnéstico clinico, crucial para la prevencion de enfermedades, y mejora de las técnicas terapéuticas.

La asignatura consta de 3 créditos ECTS o 75 horas de trabajo del alumno. Es una de las asignaturas optativas de la
titulacion de Ingeniero Biomédico. Dado que son necesarios conocimiento basicos de biologia (estructura y funcién de
biomoléculas de importancia diagndstica: sondas de ADN, enzimas, anticuerpos, etc.), se realizaran clases introductorias
de nivelacidn de conocimientos al comienzo del curso. Ademas de las clases tedricas se impartird un mddulo préactico (1
clases de 2 horas) donde el alumno aprendera a sintetizar nanoparticulas de oro, cémo caracterizarlas y aplicarlas en el
desarrollo de un biosensor basado en cambios en el plasmon superficial de las mismas.

Esta asignatura optativa forma parte de especialidad en Biomecdanica y Biomateriales Avanzados.

1.2.Recomendaciones para cursar la asignatura
Las asignaturas:

« Nanobiomedicina: Fundamentos y Aplicaciones (3 ECTS)
« Nanoterapia (3 ECTS)
« Nanodiagndstico (3 ECTS)

Son asignaturas secuenciales y se recomienda cursarlas en sucesion si se desea tener una vision experta y especifica
de las aplicaciones de las nanoestructuras en el campo biomédico. La nanomedicina, como aplicacion de la
nanotecnologia al desarrollo de nuevos sistemas de diagndstico y terapia, asi como a la mejora de los existentes, ha
sido sefialada como una prioridad tanto de las agendas estratégicas de los paises OCDE como de paises emergentes,
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de ahi su gran interés e importancia. Su implantacién se enfoca hacia la mejora en la calidad del servicio al paciente,
permitiendo avanzar hacia una tecnologia sanitaria mas personalizada, con un nivel de coste asumible, ofreciendo
productos competitivos y de alto valor afiadido. Dichos tres cursos ofrecen una visién del campo lo mas exhaustiva
posible.

Si se desea simplemente tener una visidn global del campo de la nanobiomedicina sin entrar en detalle en saber cémo la
nanomedicina es ya una realidad que esta produciendo avances en el diagndstico, la prevencion y el tratamiento de las
enfermedades bastaria con cursar el curso introductorio: "Nanobiomedicina: Fundamentos y Aplicaciones (3 ECTS)" pero
si se desea profundizar en el campo y realizar practicas de laboratorio relacionadas con las aplicaciones Biomédicas
habria que cursar las tres asignaturas. "Nanodiagnéstico” es una de las asignaturas de especializacién que esta
centrada en el uso de los Nanomateriales en Diagnéstico, concretamente en el desarrollo de Nanobiosensores.

Los profesores encargados de impartir la docencia pertenecen a las areas de Ingenieria Quimica y de Quimica Organica.

El idioma de imparticion de las clases es el inglés. Excepto si hay consenso entre el alumnado que se impatrtiria en
castellano.

1.3.Contexto y sentido de la asignatura en la titulacion

Las aplicaciones basadas en Nanociencia representan unas de las de mayor auge econdmico de toda la Industria
farmacéutica. Creemos que dentro del campo de la Ingenieria Biomédica el conocimiento de alguna de las aplicaciones
Biomédicas de la Nanociencia sera de mucha proyeccién futura. Dicho conocimiento permitird que el estudiante pueda
conocer un area novedosa y de gran auge e impacto que puede revolucionar la medicina clasica.

Los conocimientos adquiridos en la titulaciéon sobre imagen médica y los fundamentos de anatomia y biologia celular,
materiales en general y biomateriales en particular contribuyen a facilitar el aprendizaje.

1.4.Actividades y fechas clave de la asighatura

La asignatura se imparte en el segundo cuatrimestre. Entre las principales actividades previstas se encuentran la
exposicion de los contenidos tedricos, la realizacion de practicas de laboratorio y la realizacion de trabajos practicos
tutorizados relacionados con los contenidos de la asignatura asi como desarrollar exposiciones publicas.

Las fechas de inicio y fin de las clases tedricas, asi como las fechas de realizacion de las practicas de laboratorio y las
pruebas de evaluacion global seran las fijadas por la Escuela de Ingenieria y Arquitectura y publicadas en la pagina web
del master (http://www.masterib.es). Las fechas de entrega y seguimiento de los trabajos practicos tutorizados se daran a
conocer con suficiente antelacién en clase y en la pagina web de la asignatura en el anillo digital docente,
https://moodle.unizar.es/ > (o bien en el servidor Alfresco del Master).

2.Resultados de aprendizaje

2.1.Resultados de aprendizaje que definen la asignatura
El estudiante, para superar esta asignatura, debera demostrar los siguientes resultados...

El estudiante superando esta asignatura demuestra conocimiento en el campo de los biosensores y de la nanotecnologia
aplicada para su mejora.

Ser capaz de manejar la terminologia basica del campo de los biosensores, de entender los conceptos y de
relacionarlos. Es capaz de valorar la importancia de los nanobiosensores en los campos de diagndéstico clinico y control
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medioambiental.
Ser capaz de saber elegir el elemento de reconocimiento biolégico mas adecuado para el disefio de un biosensor.

Ser capaz de elegir el elemento de transduccion nanoestructurado mas adecuado para el disefio de un nanobiosensor
segun su aplicacion.

Ser capaz de detectar cuales son los puntos débiles y fortalezas de un biosensor para saber cdmo posicionarlo en la
rama del mercado de diagnéstico mas adecuada.

Ser capaz de elaborar una memoria cientificamente valida sobre un ejemplo de nanobiosensor similar a los descritos
durante el curso.

2.2.Importancia de los resultados de aprendizaje

El estudiante puede ampliar el abanico de posibilidades que su formacion le brinda tras terminar el master al "descubrir"
las posibilidades multidisciplinares que la Nanociencia ofrece en el campo de los Nanobiosensores. Asi como poder
aplicar su formacién a la Industria Farmacéutica, Biotecnoldgica, etc.

La importancia de los resultados de aprendizaje disefiados para esta asignatura radica en poder demostrar
conocimientos basicos en uno de los campos de mayor proyeccion actual en el campo de la Bioingenieria, los
Biomateriales, la Medicina Personalizada y las aplicaciones Biomédicas.

La capacidad para poder seleccionar el elemento de reconocimiento biolégico y el elemento transductor de sefiales
nanoestructurado mas adecuado en el disefio de un nanobiosensor es de gran relevancia en la formacién de un
Ingeniero Biomédico. Esto se debe a que para poder seguir avanzando en la busqueda de mejores terapias en la lucha
contra muchas enfermedades (cancer, enfermedades neurodegenerativas, etc.), es vital el desarrollo de biosensores
capaces de poder detectarlas precozmente. A pesar del considerable esfuerzo realizado por la comunidad cientifica en
cuanto al desarrollo de biosensores aun continGia siendo un gran desafio el desarrollo de plataformas sensoras a tiempo
real, capaces de realizar una valoracion multiple para la deteccion precoz en el mismo punto de atencién (consulta
médica, block quirdrgico, etc.), y que puedan a su vez ser utilizadas con diversas muestras clinicas (sangre, orina,
biopsias, etc.).

3.0Objetivos y competencias

3.1.0bjetivos
La asignatura y sus resultados previstos responden a los siguientes planteamientos y objetivos:

Se discutiran los distintos tipos de materiales biolégicos que pueden utilizarse como elementos del sensor. Esto
conllevara a su vez a la introduccién de conceptos basicos de especificidad, sensibilidad, selectividad y bioafinidad.
También se discutirén los distintos métodos mas utilizados para unir el material biolégico al sensor, para lo cual sera
necesario introducir conceptos de funcionalizacion de superficies, y distintas metodologias de inmovilizacién de
materiales biolégicos. Se describiran distintos tipos de nanobiosensores basados en materiales nanoestructurados como
ser nanobiosensores optofluidicos, eléctricos 0 nanomecanicos. También se introduciras los hanobiosensores basados
en nanoparticulas magnéticas, de oro o "quantum dots".

En todo momento se buscara interiorizar de la gran complejidad requerida en el disefio de un biosensor, el cual debe
basarse en una estrecha interrelacion de areas distintas del conocimiento (electrénica, ingenieria, biologia, medicina,
fisica, quimica). Se buscara a su vez mostrar la gran potencialidad del uso de biosensores, para lo cual se profundizara
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en distintas aplicaciones de los mismos en areas de gran relevancia como son la protedmica, la genémica, la salud, la
monitorizacién de toxicos y contaminantes, etc. Como objetivo final se abordara la integracion de nanobiosensores en
nanobiosistemas, para lo cual se introduciran conceptos como la integracion en plataformas "lab-on-a- chip" asi como
aspectos de micro- y nano-fabricacion lo cual puede permitir la automatizacién o incluso la implantacién de biosensores
en el organismo humano.

El temario interconecta con las materias de "Sistemas de imagen médica (Tecnologias de captacion de imagenes
médicas)" y "Tecnologias Opticas en Biomedicina". Esta relacionada con la asignatura "Fundamentos de anatomia y
biologia celular”" de la cual es necesario conocer algunos aspectos para entender bien la parte de Biosensores.

Esta materia posiciona al estudiante en el conocimiento de las herramientas mas punteras utilizadas hoy en dia en el
contexto biomédico en el &mbito del diagndstico clinico e in vivo, lo cual se enmarca dentro de los objetivos de la
Titulacion de Ingenieria Biomédica. Ademas de interiorizar al estudiante en la sintesis de nanomateriales y su
biofuncionalizacion para el desarrollo de nanobiosensores.

3.2.Competencias
Al superar la asignatura, el estudiante serd mas competente para...

Poseer y comprender conocimientos que aporten una base u oportunidad de ser originales en el desarrollo y/o aplicacién
de ideas, a menudo en un contexto de investigacion (CB. 6)

Que los estudiantes sepan aplicar los conocimientos adquiridos y su capacidad de resolucién de problemas en entornos
nuevos o poco conocidos dentro de contextos mas amplios (o multidisciplinares) relacionados con su area de estudio
(CB.7)

Que los estudiantes sean capaces de integrar conocimiento y enfrentarse a la complejidad de formular juicios a partir de
una informacién que, siendo incompleta o limitada, incluya reflexiones sobre las responsabilidades sociales y éticas
vinculadas a la aplicaciéon de sus conocimientos Y juicios (CB.8)

Que los estudiantes sepan comunicar sus conclusiones y los conocimientos y razones Ultimas que las sustentan a
publicos especializados y no especializados de un modo claro y sin ambigtedades (CB.9)

Que los estudiantes posean las habilidades de aprendizaje que les permitan continuar estudiando de un modo que habra
de ser en gran medida autodirigido o auténomo (CB.10)

Poseer las aptitudes, destrezas y método necesarios para la realizacion de un trabajo de investigacion y/o desarrollo de
tipo multidisciplinar en cualquier area de la Ingenieria Biomédica (CG.1)

Ser capaz de usar las técnicas, habilidades y herramientas de la Ingenieria necesarias para la resolucion de problemas
del ambito biomédico y biolégico (CG.2)

Ser capaz de comprender y evaluar criticamente publicaciones cientificas en el ambito de la Ingenieria Biomédica (CG.3)
Ser capaz de aprender de forma continuada y desarrollar estrategias de aprendizaje auténomo (CG.4)

Ser capaz de gestionar y utilizar bibliografia, documentacion, legislacién, bases de datos, software y hardware
especificos de la ingenieria biomédica (CG.5)
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Ser capaz de desarrollar la autonomia suficiente para participar en proyectos de investigacion y colaboraciones
cientificas o tecnoldgicas de tipo multidisciplinar en el &mbito de la Ingenieria Biomédica (CG.6)

Ser capaz de analizar, disefiar y evaluar soluciones a problemas del &mbito biomédico mediante conocimientos y
tecnologias avanzados de biomecanica, biomateriales e ingenieria de tejidos (CO.3)

4 Evaluacion

4.1.Tipo de pruebas, criterios de evaluacion y niveles de exigencia
El estudiante deberd demostrar que ha alcanzado los resultados de aprendizaje previstos mediante las siguientes
actividades de evaluacion

EVALUACION CONTINUA
Si el alumno opta por evaluacién continua:
A1l: Trabajo personal:

El alumno es capaz de elaborar una memoria cientificamente valida desarrollando un articulo cientifico de revision sobre
alguno de los ejemplos o aplicaciones descritas durante el curso.

El estudiante superando esta asignatura adquiere un conocimiento basico en el campo de las Aplicaciones Biomédicas
de la Nanociencia, asi como un aprendizaje mas especifico en el Suministro Localizado de Fa&rmacos y en el de
Biosensores mediante la elaboracién de dicho trabajo de revisién. La exigencia en el trabajo solicitado para superar la
asignatura es tal que no es admisible un trabajo meramente divulgativo, sin valor cientifico.

El profesor propondra a cada uno de los alumnos matriculados un tema relacionado con la tematica del curso y lo mas
préximo posible a los intereses del alumno teniendo en cuenta sus tareas profesionales o proyecto de tesis que estuviera
desarrollando (si procede).

El trabajo tendra que tener la estructura de un articulo de divulgacion cientifica de revisién con la siguiente estructura:
-Titulo
-Autor

-Resumen del trabajo: Sin exceder las 250 palabras debera ser una descripcién concisa del material presentado en el
trabajo y sus implicaciones.

-Introduccién: Tendran que ser 1 6 2 parrafos, de 250 a 750 palabras cada uno definiéndose e introduciéndose el tépico
del trabajo.

-Revisién del estado del arte: No hay limite en cuanto al nUmero de palabras. Dicho apartado describira los avances mas
recientes en el campo sobre el que se esta haciendo dicha revision cientifica, haciendo hincapié en aquellos avances
gue hayan supuesto un gran impulso al &rea, las direcciones a seguir en este campo y las aplicaciones que se prevén
para los proximos afios.
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-Conclusiones: Resumen de las conclusiones clave que se obtienen de dicha revision. De 1 a 2 parrafos con un total de
250 a 750 palabras.

-Bibliografia: Citas bibliograficas que son mencionadas en el texto.

El alumno expondra también publicamente el trabajo personal desarrollado. La exposicién publica tendra una duracion
aproximada de 10 min por alumno.

Dentro del médulo practico el alumno llevara a cabo la practica de laboratorio de titulo: Sintesis de nanopatrticulas de oro
y su aplicacién en deteccién. Para ello llevar a cabo la sintesis de nanoparticulas de oro de citrato monodispersas y con
un gran control de su tamafio (2 a 100 nm) y se aplicara la dependencia del plasmén superficial de las mismas con su
tamafio en la deteccién de cambios de fuerza idnica en la muestra.

A2: Examen con cuestiones tedricas:

Ademas del trabajo de revisién el alumno realizara un examen tipo test que constara de 5 preguntas y que englobaran
conceptos basicos de las materias tratadas durante el curso. Alguna de las preguntas podra versar sobre las practicas
realizadas.

Criterio de evaluacion:
A1l: Trabajo personal:

El trabajo de revisién sera evaluado de 0 a 5 dependiendo de como el alumno haya descrito el estado del arte actual en
el tépico elegido asi como la calidad de su visién personal sobre dicho campo. No se trata de hacer una revisién
mencionando todos y cada uno de los avances en el area sino tener una visién general mencionando aquellos que
hayan tenido un impacto y mencionando qué lineas de investigacién futuras y en qué lineas van a dirigir los esfuerzos de
los investigadores en los proximos afios. Se valorara especificamente la opinion personal de cada alumno sobre el topico
en cuestion. Se valorard también la exposicion publica realizada.

A2: Examen con cuestiones tedricas:
El examen se evaluara de 0 a 10 en virtud de las respuestas validas obtenidas.

La nota del examen computard en un 50% de la nota final del alumno. El trabajo de revision y su presentacion oral
computaran en un 25 % de la nota final cada uno.

Si el alumno suspende el examen tedrico pero aprueba el trabajo personal, y su presentacion oral, las notas de estos
ultimos se guardaran hasta septiembre.

EVALUACION GLOBAL

Si el alumno opta por esta modalidad tendra derecho a un examen de evaluacion global. Dicho examen se evaluara de 0
a 10 y representard la nota final de la asignatura.
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5.Metodologia, actividades, programay recursos

5.1.Presentacion metodoldgica general

La metodologia a seguir se basa en el trabajo cooperativo entre el profesor y el alumno. A pesar de que se seguird la
metodologia clasica de imparticion de clases magistrales, se buscara la participacién activa del alumno durante el
proceso de aprendizaje por lo que se fomentara la participacion y discusién durante la clase.

5.2.Actividades de aprendizaje

El proceso de aprendizaje que se ha disefiado para esta asignatura se basa en lo siguiente:

AO01 Al resto de actividades (incluidos trabajos tutorados, evaluaciones, exposiciones publicas y estudio personal) le
corresponden 49 horas.

A02 Clase magistral participativa (26 horas).Exposicion por parte del profesor de los principales contenidos de la
asignatura. Esta actividad se realizara en el aula de forma presencial.

A1l Realizacién de trabajos préacticos de aplicacion o investigacion.

El profesor propondra a cada uno de los alumnos matriculados un tema relacionado con la tematica del curso y lo méas
proximo posible a los intereses del alumno teniendo en cuenta sus tareas profesionales o proyecto de tesis que estuviera
desarrollando (si procede).

El trabajo tendra que tener la estructura de un articulo de divulgacion cientifica de revision con la siguiente estructura:
-Titulo
-Autor

-Resumen del trabajo: Sin exceder las 250 palabras debera ser una descripcién concisa del material presentado en el
trabajo y sus implicaciones.

-Introduccion: Tendran que ser 1 6 2 parrafos, de 250 a 750 palabras cada uno definiéndose e introduciéndose el tema
del trabajo.

-Revision del estado del arte: No hay limite en cuanto al nUmero de palabras. Dicho apartado describira los avances mas
recientes en el campo sobre el que se esta haciendo dicha revision cientifica, haciendo hincapié en aquellos avances
gue hayan supuesto un gran impulso al area, las direcciones a seguir en este campo y las aplicaciones que se prevén
para los proximos afios.

-Conclusiones: Resumen de las conclusiones clave que se obtienen de dicha revision. De 1 a 2 parrafos con un total de
250 a 750 palabras.

Bibliografia: Citas bibliograficas que son mencionadas en el texto.
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El alumno expondra publicamente durante 10 min el trabajo desarrollado durante el mismo al resto de la clase.

A3: Tutoria. Horario de atencién personalizada al alumno con el objetivo de revisar y discutir los materiales y temas
presentados en las clases tedricas.

A4: Evaluacién. Prueba escrita tedrica. El detalle se encuentra en la seccién correspondiente a las actividades de
evaluacion.

A5: Précticas. Dentro del médulo practico el alumno llevara a cabo la practica de laboratorio de titulo: "Sintesis de
nanoparticulas de oro y su aplicacion en deteccion”. Para ello llevara a cabo la sintesis de nanoparticulas de oro de
citrato monodispersas y con un gran control de su tamafio (2 a 100 nm) y se aplicara la dependencia del plasmén

superficial de las mismas con su tamafio en la deteccién de cambios de fuerza iénica en la muestra.

5.3.Programa

El programa que se ofrece al estudiante para ayudarle a lograr los resultados previstos comprende los
siguientes apartados:

A) Mdédulo tedrico con la siguiente tematica:

Tema 1. Generalidades de Nanobiosensores Componentes de un biosensor. Criterios de clasificacion de biosensores.
Caracteristicas de un biosensor: selectividad, sensibilidad, fiabilidad, tiempo de vida Util, tiempo de andlisis, etc. ¢Por qué
nano? Ventajas de los biosensores basados en materiales nanoestructurados y en nanoparticulas frente a los
biosensores tradicionales.

Tema 2. Biosensores basados en materiales nanoestructurados. Nanobiosensores 6pticos: Biosensor de resonancia de
plasmén superficial (SPR) y nanobiosensor interferométrico. Nanobiosensores eléctricos: nanohilos semiconductores,
nanodispositivos basados en nanotubos de carbono. Nanobiosensores mecanicos: nanobiosensores acusticos y
nanobiosensores basados en cantilevers. Mecanismos fisicos de funcionamiento. Integracion en plataformas
microfluidicas o "lab-on-a-chip".

Tema 3. Biosensores basados en nanoparticulas. Estrategias para la utilizacion de las propiedades fisicoquimicas de las
nanoparticulas para mejorar métodos de deteccion existentes o desarrollar métodos de detecciéon nuevos.

Tema 4. Aplicaciones de nanobiosensores en diagnéstico clinico: Se introduciran varios ejemplos donde distintos
nanosensores son capaces de detectar con gran rapidez, precision y sensibilidad la presencia de microorganismos
patégenos, marcadores bioldgicos indicativos de enfermedades o mutaciones de una Unica base en cadenas de ADN a
partir de volimenes muy reducidos de distintos tipos de fluidos corporales o de biopsias de tejidos humanos.

Tema 5. Aplicaciones de nanobiosensores en control ambiental. Se introduciran ejemplos de nanosensores capaces de
detectar distintos tipos de contaminantes organicos como pesticidas, agroquimicos, micotoxinas, etc. en distintos tipos de
medios como pueden ser aguas, alimentos, etc.

Tema 6. Aspectos de mercado. Mercado de los nanobiosensores. Nanobiosensores comerciales y principales empresas
gue los fabrican o comercializan. Ejemplos de transferencia del laboratorio al mercado.
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Dentro del médulo practico el alumno llevara a cabo la practica de laboratorio de titulo: "Sintesis de nanoparticulas de
oro y su aplicacion en deteccion. Para ello llevara a cabo la sintesis de nanoparticulas de oro de citrato monodispersas
y con un gran control de su tamafio (2 a 100 nm) y se aplicara la dependencia del plasmoén superficial de las mismas con
el tamafio ,en la deteccion de cambios de fuerza idnica en la muestra.

5.4.Planificacion y calendario
Calendario de sesiones presenciales y presentacion de trabajos

Las fechas de inicio y fin de las clases teoricas y de problemas, asi como las fechas de realizacién de las practicas de
laboratorio y las pruebas de evaluacién global seran las fijadas por la Escuela de Ingenieria y Arquitectura y publicadas
en la pagina web del master (http://www.masterib.es). Las fechas de entrega y seguimiento de los trabajos practicos
tutorizados se daran a conocer con suficiente antelacion en clase y en la pagina web de la asignatura en el anillo digital
docente, https://moodle.unizar.es/ > (o bien en el servidor Alfresco del Master).

Las sesiones practicas se realizaran en los laboratorios del Instituto de Nanociencia de Aragoén (INA) en el Edificio 1+D
del Campus del Rio Ebro, calle Mariano Esquillor S/N (primer médulo izquierdo, segunda planta-Laboratorio 8.1.2). El dia
y horario se convendra entre todos los participantes sin alterar su participacion en otras materias del trimestre.

5.5.Bibliografia 'y recursos recomendados

Banica, Florinel-Gabriel. Chemical sensors
and biosensors : fundamentals and
BB applications / Florinel-Gabriel Banica ;
editorial advisor Arnold George Fogg
Chichester : John Wiley & Sons, cop. 2012
Nanobiotechnology Inorganic
Nanoparticles vs Organic Nanopatrticles.
Edited by Jesus M. de la Fuente and V.
Grazu
Gold nanoparticles: interesting optical
properties and recent applications in
cancer diagnostic and therapy. Por:
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