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Seis projetos recebem apoio da Fundacao ”la
Caixa” e do BPI para transferir o resultado da

sua investigacao de ponta do laboratorio

para os doentes

O concurso de 2023 do novo programa Caixalmpulse Inovacao
financiou com cerca de 300 000 euros seis projetos de investigacao
biomédica portugueses, com o objetivo de contribuir para a
transferéncia dos resultados da investigacdo para a sociedade e
promover a criagdo de novos produtos, servicos e empresas
relacionados com as ciéncias da vida e a saude.

Os projetos selecionados focam o desenvolvimento de um inovador
e biodegradavel agente de contraste para melhorar a precisdo do
diagnéstico de AVC, nanorrevestimentos com propriedades
antimicrobianas para prevenir as infecbes das proteses articulares
e o desenvolvimento de baterias biolégicas para alimentar
dispositivos eletrénicos cutaneos. Focam ainda o desenvolvimento
de um sistema de diagnéstico mais exequivel e facil de
implementar do que os atuais testes de PCR, uma nova terapia
baseada na estimulacdo com luz para o tratamento dos sintomas
motores associados a doenca de Parkinson e a identificacdo de um
novo biomarcador e de um alvo terapéutico para combater o cancro
da mama.

Esta iniciativa, que oferece aos cientistas empreendedores
selecionados apoio financeiro e acompanhamento através de
mentoria, consultoria e formacdao, é levada a cabo em colaboracéo
com a Caixa Capital Risc e em parceria com a Fundacdo para a
Ciéncia e a Tecnologia (FCT), do Ministério da Ciéncia, Tecnologia e
Ensino Superior, que financia dois projetos deste concurso.

Lisboa, 17 de outubro de 2023. A Fundacao ”la Caixa” e o BPI vao apoiar
com cerca de 300 000 euros seis projetos biomédicos inovadores que tém
capacidade para chegar ao mercado e a sociedade. Trata-se de projetos
desenvolvidos em universidades e centros de investigacdo portugueses que
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foram selecionados no ambito do concurso de 2023 do novo programa
Caixalmpulse Inovacao em Saude. A iniciativa tem por objetivo permitir que a
investigacdo saia do laboratério e chegue aos doentes sob a forma de solucdes
capazes de contribuir para melhorar a sua saude. Os projetos premiados foram
avaliados por um painel de especialistas e profissionais internacionais da area
das ciéncias da vida e da saude.

Esta iniciativa, que oferece aos cientistas empreendedores selecionados
apoio financeiro e acompanhamento através de mentoria, consultoria e
formacdo, é levada a cabo em colaboracdo com a Caixa Capital Risc, uma das
principais investidoras de venture capital de Espanha e com mais de 20 anos
de experiéncia, e em parceria com a Fundacdo para a Ciéncia e a
Tecnologia (FCT), do Ministério da Ciéncia, Tecnologia e Ensino Superior,
que financia dois projetos deste concurso. Um destes projetos foca o
desenvolvimento de um inovador e biodegradavel agente de contraste para
melhorar a precisdo do diagndstico de AVC e € liderado pela Victoria Leiro, do
i3S, Instituto de Investigacédo e Inovacdo em Saude da Universidade do Porto.
O segundo projeto que contou com a parceria da FCT visa a identificacao de
um novo tipo de biomarcador para prever a progressao do cancro da mama e
um possivel alvo terapéutico para tratamentos personalizados, e é liderado
pela Maria de Guadalupe Cabral, da NOVA Medical School.

Em termos de area de negécio, dois dos projetos pertencem a area das
terapias, dois a area do diagnoéstico e dois a area dos dispositivos médicos.
No que toca a financiamento, os projetos premiados, todos eles na fase 1,
recebem até 50 000 euros para o seu desenvolvimento nos proximos dois
anos. O Programa permite que, quando atingirem metas especificas de
desenvolvimento e ap0s uma avaliacdo realizada por uma comissdo de
avaliacdo, o0s projetos avancem para fases posteriores com mais
financiamento.

O Caixalmpulse Inovacdo da apoio a projetos biomédicos na area da
inovacdo e da transferéncia de tecnologia, ajudando os investigadores a
validarem os seus ativos e a definirem a sua estratégia de exploracdo e
valorizagdo para fazerem chegar os seus projetos ao mercado. Fa-lo ndo so
através de apoio financeiro, mas também de mentoria, consultoria e
acompanhamento por parte de especialistas internacionais de diferentes
areas do ecossistema da inovagéo.
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A Fundacgéo ’"la Caixa” mantém o seu compromisso com a inovagao e a
transferéncia de tecnologia em biomedicina e saude desde 2015, quando criou
o primeiro programa de financiamento em Espanha. Até agora, a Fundagéao "la
Caixa” concedeu um total de 21,3 milhdes de euros a 202 projetos, dos quais
nasceram 42 spin-offs, que, por sua vez, conseguiram financiamento adicional
através de outros concursos competitivos ou investidores privados, num valor
superior a 100 milhdes de euros.

O Programa foi alargado a Portugal em 2017 e, desde entdo, a Fundacgao "la
Caixa” e o BPI atribuiram 2,3 milh6es de euros a um total de 23 projetos
que, até a data, permitiram a criacdo de trés spin-offs portuguesas.

Departamento de Meios de Comunicagéo Social da Fundagao ”la Caixa”
Marlita Carneiro: marlita.carneiro@adagietto.pt / +351 919 864 332

Marta Sanchez: marta.sanchez@fundaciolacaixa.org / +34 618 254 117
@FundlaCaixaPT #Caixalmpulse #Inovagéo #FundacaolaCaixa
https://caixaresearch.org/en/home
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ANEXO DOS PROJETOS SELECIONADOS NO CONCURSO
CAIXAIMPULSE DE INOVACAO EM SAUDE 2023

FASE 1

Desenvolvimento de um agente de contraste para melhorar a precisdo do
diagndstico de AVC
e Lider do projeto: Victoria Leiro, do i3S, Instituto de Investigacdo e Inovacao em Saude
da Universidade do Porto
e Financiamento recebido: 49 996 euros. Projeto premiado em colaboracdo com a
Fundacao para a Ciéncia e a Tecnologia (FCT)

A tomografia computorizada (TAC) é a técnica de imagiologia de referéncia para o diagnéstico
do acidente vascular cerebral. No entanto, podem existir erros de diagnostico com esta técnica.
Na verdade, estima-se que a tecnologia atual dé origem a 30% de falsos negativos, mesmo
quando sao usadas elevadas doses dos agentes de contraste disponiveis atualmente.

A equipa deste projeto propde um agente de contaste que revela as estruturas anatémicas
cerebrais de uma forma mais eficiente, uma vez que aumenta o contraste das imagens
captadas pela TAC. Trata-se de um composto biologicamente seguro, a base de dendrimeros
biodegradaveis (desenvolvidos e patenteados pela equipa), um tipo de macromoléculas com
uma estrutura esférica e bastante ramificada. Estes dendrimeros tém a capacidade de chegar
ao cérebro, atravessando a barreira hematoencefalica, e de transportar indmeras moléculas de
contraste iodadas. O que se obtém é um agente de contraste dendritico amplificado capaz de
aumentar 27 vezes o0 contraste das imagens de TAC que se obtém com os agentes de
contraste utilizados atualmente na clinica. A equipa desde projeto ird desenvolver este agente
de contraste e avaliar a sua eficacia e seguranca num modelo animal de AVC.

Com este novo agente de contraste, espera-se obter imagens de tomografia computorizada do
cérebro com maior definicdo, de forma a melhorar a sensibilidade dos exames e ajudar a evitar
as consequéncias graves dos casos de AVC subdiagnosticados. Além disso, trata-se de uma
tecnologia verséatil que, futuramente, também podera ser aplicada na melhoria do diagnéstico
de outras patologias, como o cancro, onde uma maior definicdo das imagens obtidas pela TAC
podera permitir um diagndstico mais preciso.
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Nanorrevestimentos com propriedades antimicrobianas para prevenir as
infecdes das proteses articulares
e Lider do projeto: Pedro Soares-Castro, do Instituto de Medicina Molecular Jodo Lobo
Antunes
e Financiamento recebido: 50 000 euros

O nudmero de cirurgias de substituicdo articular estd a aumentar cada vez mais devido ao
envelhecimento da populagdo. Por sua vez, isto d4 lugar a um aumento da incidéncia de
infecBes das préteses articulares (IPA), que sdo uma das complicacbes mais temidas e
frequentes deste tipo de cirurgia. Estas infe¢des séo principalmente atribuidas ao continuo
crescimento de biofilmes microbianos que costuma estar associado a mecanismos de
resisténcia a varios medicamentos. Como consequéncia disso, uma IPA pode causar
problemas no dispositivo prostético e aumentar a probabilidade de uma patologia crénica ou
recorrente.

A utlizagdo de nanotecnologia para o desenvolvimento de novos revestimentos
antimicrobianos constitui uma &rea de investigacdo importante para o tratamento e profilaxia
das infecBes das préteses articulares. Este projeto ira estudar, pela primeira vez, as
propriedades antimicrobianas de uma combinag&o de nanoestrelas de prata com uma fenazina
microbiana, um pigmento que possui atividade antimicrobiana contra agentes patogénicos que
afetam os humanos. O objetivo é prevenir infe¢8es aplicando este novo nanorrevestimento aos
materiais de liga de titanio.

A equipa do projeto, que possui uma sélida formagdo em microbiologia, biofisica e
nanomedicina, ird produzir este inovador nanorrevestimento mediante a caracterizagdo das
suas propriedades fisicas, a avaliacdo do seu efeito antimicrobiano sobre os agentes
patogénicos associados as infecBes das proteses articulares e o estudo da sua compatibilidade
em modelos teciduais e de células imunitarias.

Baterias bioldgicas a base de colagénio como fonte de energia para dispositivos
eletronicos cutaneos
e Lider do projeto: Ana Pina, do Instituto de Tecnologia Quimica e Biolégica Antonio
Xavier, da Universidade Nova de Lishoa
e Financiamento recebido: 49 000 euros
e Projeto em conso6rcio com Ana Baptista, do Centro de Investigacdo de Materiais
(CENIMAT), Universidade NOVA de Lisboa (NOVA FCT); Leonor Morgado, da UCIBIO
— Unidade de Ciéncias Biomoleculares Aplicadas, Universidade NOVA de Lisboa
(NOVA FCT); Felipe Conzuelo, do Instituto de Tecnologia Quimica e Biol6gica Antonio
Xavier, Universidade NOVA de Lisboa (ITQB NOVA), e Erin Tranfield, do Instituto
Gulbenkian de Ciéncia.

A “pele eletrénica” (e-skin) € uma das areas de investigagdo mais inovadoras que se estdo a
desenvolver atualmente no setor da eletrénica. A tecnologia e-skin ird facilitar a detecdo de
doencas, a aplicacdo de tratamentos médicos e, de um modo geral, um controlo mais
avancado da salde das pessoas. No entanto, ainda tém de ser ultrapassadas algumas
dificuldades técnicas.
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Os materiais eletrénicos atuais sédo rigidos e nao sédo degradaveis, enquanto o corpo humano é
mole, dindmico, elastico e consegue autorregenerar-se. As fontes de energia (baterias) de que
se dispGe atualmente para os sistemas eletrénicos cutdneos sédo pesadas e sdo feitas de
materiais perigosos. Outras fontes de energia portateis mais avancadas, como as baterias
biolégicas enziméticas e as pilhas de biocombustivel, também apresentam limitag8es técnicas.
E, portanto, necessario desenvolver uma nova classe de materiais eletronicos que tenham
propriedades semelhantes a da pele.

Este projeto visa desenvolver uma bateria ultrafina, flexivel, leve e biocompativel para alimentar
dispositivos eletronicos cutaneos que combine materiais inovadores a base de colagénio e uma
microeletrénica flexivel para aplicacdes portateis, permitindo abandonar as fontes de energia
convencionais.

Desenvolvimento de uma alternativa mais barata, rapida e versatil do que a PCR
para a detecdo de agentes patogénicos
e Lider do projeto: Monica Serrano, do Instituto de Tecnologia Quimica e Bioldgica
Antonio Xavier, Universidade NOVA de Lisboa
e Financiamento recebido: 49 000 euros

As doencas infeciosas provocam a morte de mais de 17 milhdes de pessoas todos 0s anos.
Embora o seu diagnéstico seja um fator critico na aplicac@o eficaz de politicas de gestdo da
salde publica, quase metade da populacdo mundial tem acesso limitado ou nulo a testes de
diagndstico relevantes. Urge, por isso, encontrar métodos de diagnostico econémicos e faceis
de implementar que permitam um controlo sanitario de rotina e a realizagdo de testes em
grande escala.

O custo e a complexidade da producdo dos reagentes necessarios para realizar diagnésticos
moleculares que permitam identificar agentes patogénicos através da detecdo do seu material
genético dificultam o controlo de rotina a grande escala dos surtos de infecBes. A esta
dificuldade junta-se a necessidade de contar com uma rede de frio para a conservacdo dos
reagentes sensiveis, de dispor de equipamento dispendioso e de contar com pessoal altamente
qualificado.

Este projeto centra-se no desenvolvimento de um sistema de diagnéstico mais exequivel e facil
de implementar do que os atuais testes de PCR. A equipa tem experiéncia anterior no
desenvolvimento de testes de diagnostico sensiveis e de baixo custo, uma vez que
desenvolveu um teste para a COVID-19 baseado num método de amplificacdo de &acidos
nucleicos. Neste caso, propdem a utilizacdo de uma tecnologia baseada em nanoplataformas
que usa as proteinas da camada mais externa dos esporos de Bacillus subtilis como
portadoras, em combinacdo com o método de amplificacdo de acidos nucleicos empregue no
ultimo teste de diagndstico que desenvolveram. Nesta configuracdo, ndo seriam necessarios
técnicos altamente qualificados, nem equipamento de grandes dimensdes e, gracas a elevada
resisténcia dos esporos ao calor, também nao seriam necessérias redes de frio para preservar
0s reagentes, 0 que permitiria uma facil implementagdo em situacdes de baixos recursos
econémicos.
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Nova tecnologia que utiliza “luminopsinas” para tratar os sintomas motores
associados a doenca de Parkinson

e Lider do projeto: Luisa Lopes, do Instituto de Medicina Molecular Jodo Lobo Antunes

e Financiamento recebido: 50 000 euros.

A estimulacé@o cerebral profunda de alta frequéncia demonstrou a sua eficacia no alivio dos
sintomas da doenca de Parkinson. Porém, esta técnica tem algumas limitagbes. Como n&o
existe um controlo preciso da corrente elétrica, a estimulagdo ndo € precisa. Além disso, exige
a implantagédo permanente de um dispositivo eletronico.

A estimulagdo optogenética € uma técnica inovadora que utiliza a luz para modular de forma
seletiva a atividade de uma populacdo neuronal geneticamente modificada para expressar uma
proteina de membrana sensivel & luz chamada opsina. Esta técnica foi utilizada para melhorar
0s sintomas da doenca de Parkinson em roedores e primatas, mas apresenta algumas
limitag6es que dificultam a sua transferéncia para o ambiente clinico. Recentemente, surgiu
uma nova tecnologia optogenética que utiliza “luminopsinas” capazes de criar a sua proépria luz
e autoestimular-se sem necessidade de material implantado. Este projeto visa por a prova esta
nova tecnologia, que combina a optogenética bioluminescente com a estimulagdo neuronal
seletiva para obter um tratamento mais seguro e menos invasivo dos sintomas provocados pela
doenca de Parkinson.

A equipa ira realizar um estudo-piloto em que utilizara um modelo experimental de Parkinson
em ratos. Para testar a viabilidade e a seguranca da nova técnica, a equipa esta a desenvolver
um vetor viral para desenhar geneticamente subpopulac6es especificas de neurénios que irdo
expressar “luminopsinas” numa zona controlada do cérebro e gerar a sua prépria luz apos a
administragdo intravenosa de um medicamento. Se for bem-sucedido, este estudo-piloto
servira de prova de conceito para uma possivel transferéncia para primatas ndo humanos e,
numa etapa posterior, para seres humanos. Esta nova técnica, que nao requer implantes, tem
o potencial de ser utilizada como tratamento para a estimulagao cronica em varias regides do
cérebro, 0 que faz dela uma solugéo promissora para o tratamento dos sintomas motores da
doenca de Parkinson.

Identificacdo de um novo tipo de biomarcador e alvo terapéutico para combater
0 cancro da mama
e Lider do projeto: Maria de Guadalupe Cabral, da NOVA Medical School.
e Financiamento recebido: 49 000 euros. Projeto premiado em colaboracdo com a
Fundacao para a Ciéncia e a Tecnologia (FCT)

O cancro da mama € uma das principais causas de mortalidade entre as mulheres a nivel
mundial, em grande parte devido ao desenvolvimento de metastases. A imunoterapia dirigida
aos linfécitos € um tratamento emergente para o cancro da mama metastatico, mas atualmente
tem sucesso limitado. Para melhorar o resultado destes tratamentos, é necessario descobrir
novas caracteristicas da doenca que possam ser usadas como biomarcadores para prever a
resposta ao tratamento e como novos alvos terapéuticos para as imunoterapias.
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Os neutréfilos sdo glébulos brancos que combatem as infecdes microbianas e facilitam a
cicatrizacdo das feridas. Foi descoberto um tipo especifico de neutréfilo que, gragas ao seu
efeito imunossupressor, modula a progressdao do cancro e a eficacia dos tratamentos
imunolodgicos. O objetivo deste projeto é criar um novo tipo de biomarcador para o cancro da
mama baseado num novo subgrupo de neutrofilos que a equipa identificou recentemente. Este
subgrupo tem fortes propriedades imunossupressoras e predomina no sangue dos doentes
com cancro da mama metastatico. Acredita-se que contribuem para a agressividade do cancro
e gque afetam negativamente os tratamentos baseados em linfécitos aprovados para o cancro
da mama metastético.

A equipa ira desenvolver uma prova de conceito para demonstrar a potencial utilizacdo deste
subgrupo de neutréfilos como biomarcador para prever a progresséo da doenga e a resposta a
imunoterapia, especialmente nos casos de cancro da mama metastatico mais agressivos, e
como alvo dos tratamentos imunol6gicos para maximizar sua eficacia.



