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Aquest discurs tracta de ciéncia de frontera i recerca interdisciplinaria, pero tam-
bé de noves tecnologies i aplicacions de 'enginyeria. Recerca en les fronteres de
disciplines cientifiques i tecnologiques classiques com la fisica, la quimica, la bio-
logia o I'enginyeria electronica i de materials, amb la voluntat d’entendre els pro-
blemes i reptes de la biomedicina per tal de facilitar millors eines de diagnostic o
terapia que puguin ser emprades pels nostres benvolguts collegues metges.

El titol que he escollit per a la meva intervencid inclou dues paraules compos-
tes, nanotecnologia i bioenginyeria.

La primera esta formada pel prefix nano- (en grec, ‘petit’) i la paraula tecnolo-
gia. El que s’ha denominat nanociéncia o nanotecnologia és la capacitat, que s’ha
anat desenvolupant des de finals del segle xx, de manipular grans quantitats d’en-
titats de mides d’entre 1 i 100 nm per tal de construir o fabricar estructures o siste-
mes més complexos. La nanotecnologia és, per tant, la recerca i la innovaci6 en
materials i dispositius a escala atomica i molecular. Aixo implica que continguin
estructures o presentin propietats amb dimensions caracteristiques que es trobin
entre 11 100 nm, és a dir, entre 1 i 100 milionésimes de millimetre. Per fer-nos
una idea de I'ordre de magnitud que aix0 representa, si agafem com a referéncia el
nostre planeta Terra, ’hauriem de reduir deu milions de vegades perque ens que-
dés de la mida d’una pilota de futbol. Aleshores, per obtenir la mida d’'una mole-
cula tipicament nano hauriem de reduir la mida de la nostra pilota de futbol mil
milions de vegades més.

Llavors, aconseguirem una petita nanoparticula amb la mida d’un fullere, una
molecula amb seixanta atoms de carboni. Aquest fet va ser assenyalat I'any 1959
pel Premi Nobel de Fisica Richard Feynman, un dels precursors de la nanotecno-
logia, en comentar en una conferéncia feta el 29 de desembre d’aquell mateix any



que «alla baix hi havia molt d’espai», posant de relleu que veritablement el mén
nano de les molécules i els atoms era immens. També va afirmar que no hi havia
cap principi fisic que no ens permetés manipular i construir sistemes complexos
atom a atom.

Com a exemple, i tornant a la nostra imatge del planeta Terra, ara ens imagi-
nem que la podem reduir a 1 cm de diametre. Aixo implicaria una escala de re-
duccié d’aproximadament 1:400.000.000.000. Podem fer un mapa topografic en
3D de Catalunya a aquesta escala tan petita dipositant atoms de plati sobre una
superficie d’or. Aquest mapa nano ha estat, de fet, realitzat a les installacions de
nanotecnologia situades al Parc Cientific de Barcelona dins d’'una cambra de buit
i amb una tecnica basada en feixos d’ions focalitzats per camps magnetics (o FIB,
de I'angles focussed ion beam) que permet aconseguir un diposit molt selectiu de
materials, practicament i6 a i6.

Continuant amb el nostre exemple, si la Terra tingués un diametre de només
1 cm, Catalunya ocuparia en aquest diminut planeta una superficie inferior a la
d’un ovul huma; els rius Ter i Llobregat tindrien la llargada aproximada d’un es-
permatozou; la Pica d’Estats, 'alcada de la meitat d’un bacteri com 'Escherichia
coli; el Tibidabo, I'alcada d’un virus; els cotxes desplagant-se pels nostres carrers
serien de llargs com I'ample d’una cadena d’acid desoxiribonucleic (DNA) i tots
nosaltres, els que ens trobem avui aqui presents, no seriem més alts que un mo-
dest pilar casteller compost per tres o quatre atoms d’oxigen d’aquest aire que
respirem. Seriem, tots, habitants lilliputencs, pero continuariem sent un pais en
aquest petit planeta!

La gran rellevancia de les afirmacions de Feynman, pero, es troba en el fet que
es van fer quan encara no disposavem d’instruments capagos de visualitzar o tre-
ballar amb atoms i molécules individuals tal com us acabo de mostrar amb la nos-
tra petita Catalunya en 3D.

No va ser fins 'any 1981, quan es va construir el microscopi d’efecte ttnel, i el
1986, quan es van desenvolupar les microscopies de forces atomiques, que vam
poder disposar d’eines que ens permetessin treballar amb mides de la materia tan
petites. Fins llavors només comptavem amb microscopis electronics que ja el 1959
permetien d’ampliar i veure com eren la morfologia i 'estructura de la materia,
pero sense capacitat per manipular-la.

L’aplicaci6 de la nanotecnologia a la medicina es coneix com nanomedicina
[1] i compren un ambit d’investigacié cientific i tecnologic interdisciplinari que
pretén millorar el diagnostic, el tractament i la prevencié de malalties i lesions
traumatiques, aixi com preservar i millorar la salut i la qualitat de vida. Aixo passa
per millorar el coneixement i la comprensié del cos huma a escala molecular a fi
de poder analitzar, supervisar, controlar, reparar, reconstruir i millorar qualsevol
sistema biologic huma.



La primera vegada que es va fer servir el terme nanomedicina, segons recull
la base de dades de publicacions biomediques PubMed, va ser el 1999 per part de
D. O. Weber en el Health Forum Journal [2], i ja el gener de 'any 2000 la revista
Newsweek [3] publicava un article titulat «The war on disease goes miniature.
Nanomedicine: Drugs and cancer tests, cell by cell». Des de llavors les publica-
cions relacionades amb els descobriments i les possibilitats d’aplicacions de la
nanotecnologia a la biomedicina s’han incrementat notablement, tal com inten-
taré demostrar en aquesta dissertacio.

* ok %

La segona paraula clau del titol és bioenginyeria. El segle xx1 ve marcat pels
grans avengos efectuats al llarg del segle xx sobre la naturalesa de la biologia. Aix0
ha permes que del tronc comu de la biologia, moltes vegades en la interseccié amb
altres disciplines, sorgissin noves disciplines com ara la bioquimica, la biofisica, la
biotecnologia, la genomica, i segurament en veurem encara moltes altres que es-
tan creixent i evolucionant rapidament.

L’as de principis cientifics per resoldre de forma metodologica problemes
practics és una caracteristica clau de I'enginyeria. Historicament, les diferents
branques de 'enginyeria han estat desenvolupades per aconseguir un aprofita-
ment racional de les ciéncies basiques, com ara la fisica o la quimica, juntament
amb la capacitat de modelitzacid i abstraccid de les matematiques, per tal de do-
nar resposta a necessitats especifiques que tenia la societat [4]. Egipcis i grecs ens
han deixat grans exemples en forma de resolucié de problemes d’estructures en
arquitectura, enginys mecanics, pneumatics o hidraulics aplicats a sistemes de reg
o d’instruments musicals o de rellotgeria [5]. En el mateix periode, els xinesos
desenvolupaven estructures per a canals i tunels de for¢ca complexitat.

Malgrat tots aquests exemples, la paraula enginyer encara no fara la seva apa-
ricié en cap escrit fins a I'edat mitjana [6]. Trobem només un autor, Tertullia,
que aplica el terme novum extraneum ingenium, és a dir, ‘nou dispositiu engi-
nyos’, per descriure ariets cap al 200 dC; pero el terme ingeniator, o enginyer, va
ser encunyat molt més tard per descriure estris militars, com ara ballestes, ariets
i catapultes, durant 'edat mitjana [6]. L’enfocament de 'enginyeria, llavors, es
concentrava a buscar solucions per millorar la capacitat militar i, parallelament,
millorar el subministrament d’aliments amb el desenvolupament de téecniques
agricoles.

L’edat mitjana també va veure la transformacié de molts treballs de ma d’obra
intensiva en I'tis de la for¢a hidraulica. El fort desenvolupament de I'enginyeria
mecanica com una disciplina es produira finalment a I’época del Renaixement.
Les obres de Leonardo, amb els seus enginys, sén un bon exponent dels nombro-



sos llibres que registren els detalls técnics del disseny d’estructures, molins, sifons
i tota classe d’estris, i que deixen constancia del progrés en la definicié d’aquesta
disciplina.

Posteriorment, ja durant la revoluci6 industrial del segle x1x, 'energia del va-
por va ser aprofitada per a multiples usos en vaixells, ferrocarrils i maquinaria in-
dustrial. Com a mostra de la rellevancia d’aquest fet per a la societat de I'época, els
invito a visitar el Paranimf de I'edifici historic de la Universitat de Barcelona,
construit entre 1863 i 1882, i fixar-se en les dues allegories del saber, pintades per
Joan Vicens Cots entre 1881 i 1883, que es troben a la paret frontal: la de I'esquer-
ra esta dedicada a les lletres i la de la dreta, a les ciéncies. En aquesta darrera, hi
apareixen els noms de vint eminents cientifics que en aquell moment es podrien
considerar els de major impacte i rellevancia. D’aquests vint, dos estan relacionats
amb el desenvolupament de les maquines de vapor, James Watt i George Stephen-
son. Per contraposicid, no hi apareix cap dels cientifics vinculats als descobri-
ments sobre electricitat i magnetisme realitzats entre finals del segle xv111 i la pri-
mera meitat del segle x1x. Franklin, Galvani, Coulomb, Volta, Oersted, Ampere,
Faraday, Ohm, Gauss, Lenz, Morse o Maxwell, tots ells ja difunts en aquell mo-
ment, no havien aconseguit que els seus coneixements cientifics arribessin a tenir
un fort impacte social. Caldrien, encara, els desenvolupaments de Graham Bell,
Edison, Hertz, Tesla o Marconi i la posterior revolucié cientifica de 'electronica i
els semiconductors.

Altres branques de I'enginyeria basades en la quimica no es van establir com
a professio fins quasi a finals del segle x1x, i només després que durant tot aquell
segle la quimica desenvolupés, a partir dels treballs de Lavoisier, les seves bases
de coneixement. El segle xx va veure un rapid creixement de I'enginyeria qui-
mica a partir del que préviament s’havia anomenat quimica industrial i que es
fonamentava en els principis termodinamics de I'equilibri liquid-vapor, posats
en practica a escala industrial per a la destillacio del petroli. La demanda de pro-
ductes petroquimics i combustibles a mitjans dels anys 1900 va estimular el des-
envolupament dels fonaments de I'enginyeria quimica, com ara la cinética de
reaccions o els fenomens de transport de diferents espécies. Després de la Sego-
na Guerra Mundial, els processos de desenvolupament de nous plastics i altres
polimers va permetre a 'enginyeria quimica gaudir d'una edat d’or i de creixe-
ment.

Totes les disciplines de 'enginyeria es fonamenten en les matematiques, I'eco-
nomia i altres branques cientifiques que tinguin una base de coneixements prou
solida per dur a terme una modelitzaci6 quantitativa dels fenomens i el desenvo-
lupament de tecnologia que permeti resoldre necessitats socials especifiques amb
un fort impacte economic. Com a mostra, durant els darrers cent cinquanta anys
hem vist com sorgien i es desenvolupaven les enginyeries eléctrica, de materials,



electronica, de computacid, robotica i aeronautica, que s’afegeixen a les enginye-
ries historiques: civil o de camins, agricola, mecanica, quimica o, la més generica,
I'enginyeria industrial.

En aquest context, al llarg de tot el segle xx es va produir un fort desenvolupa-
ment d’una branca de I'enginyeria relacionada amb la seva aplicacié a la medicina:
I'enginyeria biomeédica. Una enginyeria fortament relacionada en els seus inicis
amb altres branques de 'enginyeria com ara I'enginyeria de materials, la mecanica,
Ielectrica, I'electronica ila robotica, que li aportaven part del seu corpus de coneixe-
ment basal per a la seva aplicacié a 'entorn del cos huma. Una enginyeria biomedi-
ca també molt interconnectada des dels seus inicis amb la biofisica i la fisiologia
humana, cosa que li permetia fer servir propietats de teixits i organs juntament amb
principis de la fisica per desenvolupar nous aparells per al diagnostic o la terapia [7].

Aixi, podem dir que la primera gran fita de 'enginyeria biomedica va ser el
desenvolupament dels aparells de raigs X a partir de les descobertes de Wilhelm
Conrad Rontgen, enginyer mecanic i fisic descobridor dels raigs X, per la qual
cosa va rebre el primer Premi Nobel de Fisica, 'any 1901.

En aquest sentit, si analitzem I'origen de 'enginyeria biomeédica, podem indi-
car que neix com una subclasse de les enginyeries, ja que en el seus inicis es va fo-
namentar sobretot en les aplicacions d’altres branques tecnologiques a la medici-
na i un fort coneixement de la fisiologia del cos huma per determinar com poden
intervenir i actuar els nous enginys dissenyats.

Aixi, podem veure com I'enginyeria mecanica i la de materials es troben a la
base del desenvolupament de les protesis de genoll o de maluc o dels implants
dentals.

Per la seva part, 'enginyeria electronica i el desenvolupament de la instru-
mentacid electronica permeten analitzar els senyals eléctrics cardiacs amb els
electrocardiogrames; els cerebrals, amb els electroencefalogrames o els muscu-
lars, amb els electromiogrames, entre d’altres.

Aixi mateix, aquesta capacitat d’instrumentacié combinada amb principis
tisics ha permes desenvolupar els equips de diagnostic basats en raigs X, en ul-
trasons (ecografies), en ressonancia magnética nuclear (RMN) o en tomografia
computada.

Finalment, I'enginyeria mecanica de fluids ha estat cabdal per al desenvolupa-
ment de sistemes com ara la dialisi renal, els sistemes de ventilacio assistida (pul-
mons artificials) o els sistemes de cor artificial.

Voldria també destacar dos sistemes, el marcapassos i 'implant ocular, com
dos elements en els quals la interrelacié amb la fisiologia ha estat font de nou co-



neixement. En el primer cas, per la seva capacitat de regular i controlar el batec
cardiac in situ, i en el segon, per I'aveng que va representar sobre el coneixement
de la biocompatibilitat dels materials dins el cos huma.

* ok ok

De la meva exposicid, pero, no vull que es desprengui en cap cas la conclusié
que 'enginyeria biomeédica no disposa de prou entitat com a disciplina cientifica
tecnologica i, per tant, susceptible de desenvolupar coneixement propi. Ben al
contrari, qliestions com la biomecanica, la biocompatibilitat o la interacci6 entre
materials no biologics i sistemes biologics han estat subjecte propi d’estudi de
I'enginyeria biomedica des dels seus inicis.

Podem dir que, historicament, ’enginyeria biomedica ha estat enfocada a
com aconseguir d’emprar el coneixement de la fisiologia del cos huma i dels seus
organs i sistemes en el disseny de nous metodes de diagnosi i tractament mitjan-
cant I'us de tecniques i tecnologies desenvolupades inicialment per altres bran-
ques de la ciéncia i de I'enginyeria.

Un exemple clar serien els implants metallics, ceramics o polimerics desenvo-
lupats a partir de 'enginyeria de materials. El coneixement de base aportat per la
ciéncia i 'enginyeria de materials juntament amb el de la fisiologia humana ha
permes el disseny de dispositius com I'stent coronari desenvolupat pel metge ar-
genti Julio Palmaz, una malla metallica expansible que ha salvat milions de vides
des de 1987, any que es va implantar per primera vegada.

D’altres grans exemples els trobem en 'expansié de les lents intraoculars per
resoldre la perdua de visi6 deguda a cataractes, introduides per Sir Harold Ridley
i sobre les quals el doctor Ignasi Barraquer va fer avencgos molt significatius, o en
les protesis de maluc, introduides per Sir John Charnley [7].

Si anem a buscar els antecedents dels fonaments de '’enginyeria biomedica,
els trobarem al Renaixement, amb Leonardo da Vinci i René Descartes.

El primer, a la cerca d’una visié mecanicista del coneixement que, aplicat al
cos huma, intentava entendre els moviments del cos (per exemple, I'Home de Vi-
truvi de 1492' i diversos dibuixos sobre la mecanica de ’home de 1551) i la fisiolo-
gia sensorial de diversos organs dels sentits com ara 'ull, amb una visid, valgui la
redundancia, aportada per 'enginyeria.

En el cas del segon, I'ts de la teoria mecanicista en el seu Tractat del mon
(1633)* en que, per exemple, indica: «Aixi, fins i tot un androide construit artifi-

1. L’Home de Vitruvi (1492) es troba a la Gallerie dell’Accademia de Venécia.

2. Lemonde de Descartes ou le Traité de la lumiére (en frances), 1630-1633, no es va publicar fins
al 1664. El Discours de la méthode (en frances), 1637. En catala, es coneix com a Discurs del métode.
Constituia el prefaci de tres assaigs: R. DESCARTES, Discurs del métode, traduccié i edici6 a cura de Pere
Lluis Font, Barcelona, Edicions 62, 1996, coll. «Textos Filosofics», 74.
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cialment podria posseir totes les funcions fisiologiques associades amb la diges-
tid i la nutricié». I en la seva obra el Discurs del meétode (1637) indica: «Tot cos és
una maquina iles maquines fabricades per I'artesa divi son les més ben fetes, sense
que per aixo deixin de ser maquines. Si només considerem el cos, no hi ha diferen-
cia de principi entre les maquines fabricades pels homes i els cossos engendrats
per Déu. L'tinica diferéncia és el seu perfeccionament i complexitat» [8].

El segle xvi11, amb el descobriment de la bioelectricitat, representa un salt en
Iaplicacié de'enginyeria i els principis fisics per entendre la fisiologia del cos huma.
Juntament amb Pevolucio de la fisica de fluids, la pneumatica, iniciada com a
corrent filosofic a la Greécia del segle 11 posteriorment elaborada per filosofs com
Blaise Pascal en el seu Traitez de l'equilibre des liqueurs, et de la pesanteur de la masse
de I'air [9] sobre I'estudi de Iaire i la seva influencia sobre el cos huma, generen una
font de coneixement per entendre millor la maquina del cos huma i també la capaci-
tat de construir maquines i idear experiments que analitzin la interaccié d’aquestes
amb diferents organs del nostre cos.

Des de 'ampolla de Leiden (1745),” que podem considerar el primer estimula-
dor electrofisiologic per descarregues electrostatiques, i el galvanisme, com a cor-
rent de pensament desenvolupat per Galvani, amb el descobriment de 'anomena-
da electricitat animal [10], fins a Benjamin Franklin, amb I'as de Ielectricitat per
tractar malalts amb paralisi [11]:

[...] em van portar diversos paralitics de diferents indrets de Pennsilvania
[...] El meu metode era collocar el pacient primer en una cadira sobre un tam-
boret eléctric, i extreure una gran quantitat d’espurnes fortes de totes les parts
de I'extremitat o del costat afectats [...] El primer que es va observar va ser una
calor significativa immediata a les extremitats [...] Les extremitats varen fer un
moviment voluntari i semblen rebre for¢a [...] Aquestes aparences van donar
molt d’anim als pacients i els van fer esperar una cura perfecta; pero no recordo
que mai hagi vist cap millora després del cinqué dia [...] de manera que mai no
vaig trobar cap avantatge de I'electricitat en paralisis que fos permanent.

Pel que fa a Faraday i la invenci6 de la bobina d’induccié el 1831 [12], aquesta
es va fer servir per a estimulacié de musculs i del sistema nervios a partir de 1855
per Guillaume Benjamin Armand Duchenne [13].

Haurem d’esperar, doncs, fins al 1903 per aconseguir d’obtenir i enregistrar
electrocardiogrames per part de Willem Einthoven [14], Premi Nobel de Medi-
cina el 1924.

3. L’ampolla de Leiden, el primer condensador eléctric, va ser inventada el 1745 per Pieter van
Musschenbroek, professor de fisica a la Universitat de Leiden, i, independentment, pel clergue ale-
many Ewald Georg von Kleist.
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L’EVOLUCIO DE L’ENGINYERIA BIOMEDICA A LA BIOENGINYERIA

La biologia va ser durant molts anys una ciencia amb un fort component des-
criptiu. Aixo canvia radicalment amb el descobriment del DNA i la seva estructu-
ra helicoidal [15], que ens ha permeés crear técniques com la de la reaccio6 en cade-
na de la polimerasa (PCR) per amplificar cadenes de DNA a voluntat o, més
recentment, la de la CRISPR/Cas9* per editar i modificar cadenes de DNA.

A més a més, els avengos en genética i en bioinformatica i el desenvolupament
de la micro- i la nanotecnologia aplicades a la biologia, juntament amb I's de nano-
particules o els sistemes microfluidics, estan permetent comprendre com es com-
porten, des del punt de vista de 'enginyeria, els sistemes biologics. Es a dir, parafra-
sejant Descartes quan deia que «tot cos és una maquina» podriem dir que «tot
sistema biologic és un sistema complex que podem intentar entendre i en alguns
casos controlar mitjan¢ant les eines de I'enginyeria i en el qual podem dissenyar
noves estructures complexes a partir d’elements biologics, bioquimics i biofisics
més simples». En aquest ambit de coneixement és on es desenvolupen actualment
els coneixements i la tecnologia de la bioenginyeria.

Tao et al., de la Universitat Purdue [16], proposen quatre diferencies fona-
mentals per distingir 'enginyeria en el cas dels sistemes vius de la dels sistemes
abiotics:

a) En els sistemes vius hi ha condicions cicliques en estat estacionari lluny
de lequilibri termodinamic, com ara, els cicles metabolics (per exemple, el cicle
corresponent a l'acid tricarboxilic o cicle de Krebs).

b) Els sistemes vius exporten entropia de manera espontania per mantenir
I'organitzaci6 de la seva estructura interna, I'estabilitat i el creixement. Aixo es pot
veure en la capacitat d’adaptacio a condicions externes variables mantenint I’esta-
bilitat interna (per exemple, la digestid/excrecid i la transpiracio).

c) Elssistemes vius son inherentment autoreplicants. La necessitat i la capa-
citat de reproduir-se (per exemple, mitjancant la mitosi, la meiosi, I’esporula-
cig...) és instintiva en tots els sistemes vius, des de les estructures unicellulars fins
als mamifers més complexos, encara que la reproduccié no sigui necessariament
avantatjosa per als progenitors.

d) Els sistemes vius posseeixen afinitats inherents i autoadaptables per al-
tres sistemes vius (o sistemes inorganics), des de I'escala molecular fins a tot I'or-
ganisme. Alguns exemples d’aquesta idea son: els anticossos, els enzims, la sintesi
de proteines, 'atraccié microbiana intercellular...

En aquest context, s’estan estudiant diferents aproximacions per tal de desen-
volupar una enginyeria de sistemes vius [17]. D’'una banda, desenvolupant in vitro

4. Sigla de clustered regularly interspaced short palindromic repeats, ‘repeticions palindromiques
curtes agrupades i interespaiades regularment’.
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sistemes de petits compartiments (vesicules) on s’inclouen macromolecules i mo-
lecules sintetiques per produir reaccions controlades i intentar d’imitar comporta-
ments cellulars. Aquests son objectius especifics de la biologia sintetica i el desen-
volupament d’una céllula artificial. De I'altra, mitjangant 'enginyeria de sistemes
vius multicellulars [18, 19]. Es tracta de sistemes compostos per céllules vives i
teixits organitzats de manera que produeixen una funcionalitat nova segons el
disseny emprat.

A continuacid, em centraré en el subconjunt de sistemes multicellulars for-
mat per cellules de mamifers utilitzades per a aplicacions biomediques. Hi ex-
cloem, per tant, altres aplicacions potencialment importants, com ara, en siste-
mes vegetals, 'obtenci6 i transformacié d’energia o el microbioma.

Definida d’aquesta manera, I'’enginyeria de sistemes vius multicellulars in-
clou sistemes in vitro cultivats dins de sistemes microfluidics, denominats moltes
vegades organs en un xip, que s’estan desenvolupant per al cribratge de drogues o
models de malalties [20, 21] amb el potencial d’accelerar el descobriment de far-
macs i proporcionar-nos informacié important sobre els processos biologics
d’evolucié de moltes malalties.

Es tracta d’obtenir hiperorgans implantables que, per exemple, detectin un
senyal biologic i que sintetitzin i segreguin una resposta biologica. Aixo inclou
actuadors biologics o biorobots que tinguin aplicacions en medicina. Aquests
sistemes multicellulars es podrien obtenir in vitro a partir de grups de cellules
diferenciades individualment o codiferenciar-se dins d’un tnic agregat de cel-
lules pluripotents. Una caracteristica distintiva important és que aquests siste-
mes han d’estar dissenyats amb una forma i una finalitat especifiques per tal de
realitzar funcions que no es troben replicades a la natura avui en dia i, en defini-
tiva, amb l'objectiu que es puguin produir de manera prou robusta, fent-los fia-
bles i escalables per ser fabricats a gran escala.

Tot i que tenim una enorme base de coneixements per abordar el disseny i la
fabricaci6 de sistemes multicellulars, derivats de 'estudi i el disseny de sistemes
d’enginyeria no biologica, no sén aplicables directament als sistemes biologics.
Aquesta és la conseqiiencia d’almenys dues caracteristiques importants que dis-
tingeixen els sistemes multicellulars dels sistemes abiotics: en primer lloc, la nos-
tra comprensio fonamental de la seva complexitat inherent, i, en segon lloc, el
paper central que tenen les propietats emergents, quan anem incrementant I'esca-
la en la formacié d’aquests sistemes multicellulars.

Els sistemes vius, fins i tot a escala d’'una sola céllula, sén notablement comple-
xo0s. Les cellules tenen centenars o fins i tot milers de vies de senyalitzacié que regei-

13



xen el seu fenotip i el seu comportament i, quan s’utilitzen com a blocs de construc-
cio de sistemes multicellulars, la complexitat es torna rapidament aclaparadora. Els
models que son capagos de predir el fenotip d'una mateixa céllula simple del seu
genotip tot just ara comencen a estar disponibles. Quan interactuen multiples cel-
lules i diferents tipus de céllules, sorgeixen nous fenomens i propietats que només
poden ser atribuibles al seu comportament collectiu i que s’estenen molt més enlla
de les capacitats de les cellules individuals. Tot i que aquests comportaments col-
lectius emergents son enormement complexos i sorgeixen de reaccions biologiques
que només s’entenen parcialment. Si bé no hi ha dubtes que la transici6é d’organis-
mes unicellulars a multicellulars més complexos va ser absolutament essencial per
alariquesa de forma i funcié que veiem en els sistemes vius actuals, la nostra capaci-
tat d’entendre i predir els comportaments de la poblacié multicellular continua es-
sent minsa. Un exemple d’aquests fenomens son les propietats biomecaniques in-
novadores que s’han trobat en sistemes formats per cellules endotelials in vitro, una
area en la qual I'Institut de Bioenginyeria de Catalunya (IBEC) agrupa un nombre
molt rellevant d’excellents investigadors [22].

Per tal de fer progressos significatius en el desenvolupament dels metodes i
eines necessaris per crear sistemes multicellulars, cal aprofitar I'experiéncia de
diverses disciplines. Certament, diverses subdisciplines biologiques —biologia
sintetica, del desenvolupament, de sistemes, de ceéllules mare— sén essencials,
aixi com també els enfocaments de 'enginyeria que es reflecteixen en els biomate-
rials i 'enginyeria de teixits.

Pero, per tal de fer progressos significatius, també cal considerar les eines de
disseny i les capacitats de fabricacié d’enginyeria i una serie de tecnologies facili-
tadores. A proposit d’aixo, es va reconeixer i articular la necessitat de la conver-
gencia de disciplines en un concepte anomenat transdisciplinarietat per facilitar
la integracio de les ciencies de la vida, les ciencies matematiques, fisiques i quimi-
ques i I'enginyeria. Més endavant em referiré amb més detall a aquests conceptes
de convergencia i recerca transdisciplinaria.

En aquest sentit, cal destacar alguns avengos recents que son especialment no-
tables.

En primer lloc, la capacitat de reprogramar céllules adultes per generar cel-
lules mare pluripotents induides (o cellules IPS, de I'anglés induced pluripotent
stem cells) ens ha alliberat d’utilitzar céllules mare embrionaries per formar nous
organs o altres sistemes. Ara podem diferenciar IPS humanes en diversos tipus de
cellules i comencar a construir sistemes complexos amb un genotip consistent.

En segon lloc, I'éxit recent en el creixement d’estructures similars a organs
(organoides) de cellules diferenciades en IPS ha demostrat que és possible codife-
renciar cellules en multiples tipus de céllules que comencen a mostrar la forma i,
en alguns casos, la funcié, d’un veritable organ.
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I, en tercer lloc, aquestes tecnologies han estat influenciades en 'ambit crei-
xent del desenvolupament de teixits o organs dins un xip microfluidic.

NANOMEDICINA I BIOENGINYERIA, UN PARADIGMA
DE TRANSDISCIPLINARIETAT

L’evolucié de la recerca en els darrers anys ve impulsada per dues grans ten-
dencies [23]. D’una banda, un procés d’increment de I'especialitzacié que dona
lloc a la generacié de noves disciplines i subdisciplines. De laltra, la necessitat
d’abordar problemes complexos for¢a un increment de la cooperacié entre disci-
plines i la creaci6 de grups de treball multidisciplinaris i perfils d’investigadors
interdisciplinaris.

L’organitzacié del coneixement cientific va ser un tema de debat crucial du-
rant els anys seixanta del segle passat. La distinci6 entre la normal science, la cién-
cia que es desenvolupa sota el guiatge d’'un paradigma i unes teories ja establertes,
ila revolutionary science, en la qual un nou paradigma i noves teories modifiquen
la ciéncia que es fa, ha estat motiu d’analisis i debats rellevants [24, 25].

En un entorn disciplinari, els cientifics tendim a compartir un vocabulari jun-
tament amb un conjunt de postulats relatius al coneixement especific i la seva ad-
quisicié. Aquesta organitzacid serveix perque els nous aprenents vagin progres-
sant per esdevenir experts en la materia. Aquest model ha estat molt eficient per
assegurar 'evoluci6 i 'aveng cientific i tecnologic, tot i que, per exemple, el filosof
Ortega y Gasset [26] alertava del risc de l'ignorant illustrat com a personatge ex-
pert en la seva area pero incapag de veure-hi més enlla. També és cert que d’altres
han criticat 'excés d’hiperespecialitzaci6 o fragmentacié del coneixement, com és
el cas d’Edgar Morin [27].

Kuhn [24] fa ver una distincio entre ciéncia normal, que es desenvolupa ana-
liticament i que implica un treball continu de desenvolupament del paradigma
dominant, i les revolucions cientifiques, que impliquen canvis de gran abast com
la comprensié d’una area cientifica més extensa. Enmig d’aquests dos punts, que
podriem dir extrems, hi ha el desenvolupament cientific, que es dona quan es
combinen dues disciplines cientifiques, per exemple, la bioquimica, o quan te-
nim idees, conceptes o meétodes desenvolupats en una disciplina i que migren per
fer-los servir en una altra. Per exemple, considerem el cas de les idees contingu-
des en el llibre What is life? (1944) del fisic quantic Erwin Schrodinger [28], que
van tenir forga influencia en el desenvolupament de la biologia molecular dels
anys cinquanta i que van representar també un fort impuls per a la biofisicaila
bioquimica.

Aquest fet ens ha portat, en les darreres decades, a tractar de connectar disci-
plines o de creuar fronteres entre ambits tematics amb conceptes com la multidis-
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ciplinarietat, la interdisciplinarietat o, darrerament, la transdisciplinarietat, tots
ells amb estrategies i objectius diferents.

Considerem la multidisciplinarietat quan especialistes diferents estudien un
tema comu. Es el que succeeix en molts projectes de recerca i fins i tot en alguns
centres de recerca. Pero les fronteres entre disciplines es mantenen amb poc inter-
canvi d’idees i de metodes entre elles.

En el cas de la interdisciplinarietat es requereix un acostament més gran. Es
busca una base comuna per a la contribuci6 de diferents disciplines i la seva sinte-
si. Seria el cas, per exemple, de la nanobiotecnologia, en que es crea un coneixe-
ment comu a partir de la fisica, la quimica i la biologia, per una convergencia a
partir de les interaccions de diferents elements, particules, molécules i proteines
d’entre 1 i 100 nm per entendre millor fenomens que apareixen a aquestes esca-
les com I'autoacoblament (self-assembling) 29, 30], és a dir, la capacitat de gene-
rar estructures ordenades collectives a partir d’unes propietats d’interaccié indi-
vidual entre elles.

La transdisciplinarietat implica que es fa una nova aproximacio holistica per
afrontar algun problema, de naturalesa intrinsecament complexa, en que es dilu-
eixen les fronteres entre disciplines [31]. S’intenta generar un nou corpus meto-
dologic més general, que no es pot analitzar només per juxtaposicié de coneixe-
ments i que pot donar lloc al descobriment de nous conceptes o fenomens no
coneguts previament, aixi com a noves aplicacions no suggerides inicialment. En
aquest cas, tant 'evolucid del coneixement cientific com el context i 'impacte so-
cial son rellevants. Alguns exemples d’enfocament transdisciplinari serien el des-
envolupament de la bioenginyeria i d’algunes de les qgiiestions que considera, com
ara I'enginyeria de sistemes multicellulars.

* %k 3k

Quan a finals dels anys noranta i principis dels anys 2000 un grup de collegues
que haviem participat en diferents reunions i seminaris de recerca en una xarxa
d’enginyeria biomedica varem iniciar 'analisi per crear un institut de recerca, va-
rem seguir un procés evolutiu similar [32, 33, 34]. La Xarxa Tematica d’Enginye-
ria Biomedica havia estat un clar impuls multidisciplinari per afavorir el dialeg
entre diferents ambits tematics.

Aixi, les Jornades de Recerca en Enginyeria Biomedica organitzades en el
marc de la Xarxa Tematica a Sitges, el novembre de 2000, van marcar un punt
d’inflexio.

Previament a aquestes reunions caldria destacar la III Trobada sobre les Rela-
cions entre la Recerca Experimental en Fisica i Quimica i la Medicina feta a Prada
'agost de 1985, aixi com 'organitzacié per part de la Universitat Politecnica de
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Catalunya (UPC) dels programes de master i de doctorat en enginyeria biomedica
que es porten a terme a la UPC des de I'any 1984 —el més antic, en aquesta disci-
plina, a ’Estat espanyol— i que I'any 2007 es va convertir en un master oficial de
Bolonya impartit conjuntament entre la Universitat de Barcelona (UB) ila UPC.

També la UPC havia creat, el 1997, el CREB (Centre de Recerca en Enginyeria
Biomedica) com a centre especific de recerca per tal de poder afrontar amb garan-
ties la recerca i la transferencia de tecnologia que la multidisciplinarietat de 'am-
bit de I'enginyeria biomedica requereix.

En parallel, a la Universitat de Barcelona, el 16 de febrer de 2000, s’havia creat
el Centre de Recerca en Bioelectronica i Nanobiociéncia, que en el seu document
fundacional manifesta que «pretén promoure la recerca interdisciplinaria entre
les ciéncies fisiques i 'enginyeria amb la biologia i la medicina, des d’'una perspec-
tiva integradora dels aspectes basics i les aplicacions cliniques i industrials. Els
seus objectius abasten la recerca de I'estructura i funcié molecular i cellular mit-
jangant micro- i nanotecnologies i el desenvolupament de microsistemes per in-
tegrar la detecci6 i la micromanipulaci6 a I'escala molecular i cellular».

Amb una clara voluntat de collaboracié, a principis de 2002 es va signar un
acord entre la UB i la UPC per tal de promoure la recerca interdisciplinaria en
I'ambit de la bioenginyeria i la nanobiociéncia, pels rectors Joan Tugores (UB) i
Jaume Pages (UPC). Aquest acord inclou el compromis d’ambdues universitats a:

[...] sollicitar dins el III Pla de Recerca de la Generalitat la constitucio
d’un centre per a la potenciacié i coordinacié de la recerca en bioenginyeria i
nanobiociéncia.

D’aquesta activitat collaborativa sorgeix una proposta de centre, que el 4 de
marg¢ de 2003 va aprovar el Consell Executiu de la Generalitat, amb la creacio6 del
Centre de Referéncia en Bioenginyeria de Catalunya (CREBEC), com una inicia-
tiva sorgida de manera comuna entre el Centre de Recerca en Enginyeria Biome-
dica (CREB) de la UPC i el Centre de Recerca en Bioelectronica i Nanobiociéncia
(CBEN) de la UB. L’objectiu, dins del IIT Pla de Recerca de Catalunya, era coordi-
nar les activitats en aquest camp de forma més estructurada: «[...] aquesta inicia-
tiva pretén aglutinar la recerca multidisciplinaria en enginyeria biomedica amb
una voluntat de sinergia amb altres iniciatives d’organitzacié de la recerca en bio-
medicina que actualment s’estan estructurant a Catalunya, en diferents instituts i
parcs cientifics i tecnologics».

Per desenvolupar la missié del CREBEC es va considerar imprescindible cons-
tituir un laboratori multidisciplinari de recerca comuna —Laboratori de Nanobio-
enginyeria— on desenvoluparien la seva activitat de forma conjunta investigadors
dels diversos grups de recerca (en particular del CREB i del CBEN)), aixi com nous
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investigadors contractats en funcié dels programes de reincorporaci6 de doctors
(de la Institucié Catalana de Recerca i Estudis Avangats (ICREA), del Programa
Ramon y Cajal, etc.) o técnics de recerca.

Parallelament, en 'ambit de I'Estat espanyol i sota la coordinacié del recordat
metge, investigador i membre de I'Institut d’Estudis Catalans (IEC), el doctor
Joan Rodés, s’elaborava un informe per al Ministeri de Salut sobre recerca en bio-
enginyeria, el marg de 2003, en queé es demanava la creacié d’instituts en bioengi-
nyeria, com a casos particulars d’instituts de recerca sanitaria associats a hospitals
universitaris i la creacié de nous grups de recerca en bioenginyeria que formessin
part dels instituts d’investigacio6 sanitaria multidisciplinaris en temes prioritaris
de recerca en biomedicina.

El 20 de juliol de 2004, els rectors Joan Tugores i Josep Ferrer signen un nou
acord de collaboracid entre la UB ila UPC per tal de promoure la constitucié d’un
centre de recerca en 'ambit de la bioenginyeria i la nanobiociencia. Aquest acord
inclou el compromis de les dues universitats a:

[...] sollicitar dins del Pla de Recerca i Innovacié de Catalunya la transfor-
maci6 del Centre de Referéncia en Bioenginyeria de Catalunya en un centre de
recerca amb personalitat juridica propia [...]

Finalment, el Govern de la Generalitat, el 13 de desembre de 2005, acorda au-
toritzar la constitucié de la fundacio privada Institut de Bioenginyeria de Catalu-
nya (IBEC), dirigida pel doctor Josep A. Planell fins a la seva rentincia, el febrer de
2013, quan va passar a ser rector de la Universitat Oberta de Catalunya. Va ser en
aquell moment que vaig agafar el relleu en la direccié d’aquesta institucio de re-
cerca, 'IBEC, que ha continuant evolucionant cap a estructures de recerca cada
cop més interdisciplinaries i transdisciplinaries.

Aixi, per exemple, en el primer pla estrategic de I'Institut es van definir «6 pro-
grames de recerca: biotecnologia cellular, biomecanica i biofisica cellular; nanobio-
tecnologia, biomaterials, implants i enginyeria de teixits, senyals i instrumentaci6
medica, robotica i imatges mediques; intentant introduir cada grup investigador
en un dels ambits». Aquesta classificacié no va acabar de funcionar mai, ja que, en
la practica, les activitats de recerca i les metodologies ultrapassaven les fronteres
definides entre programes.

Aquest fet va provocar que, a partir del pla estrategic 2014-2017 i després d'una
reflexié interna, deixéssim I'estructuracié en programes, per cercar una estructura
i una metodologia que ens facilités la interdisciplinarietat i la transdisciplinarietat,
focalitzant el programa cientific de I'Institut a intentar resoldre problemes amb
una integracio dels coneixements dels diferents grups de recerca. En aquest sentit,
la National Science Foundation havia publicat el 2014 un informe [35] de com
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aconseguir la convergencia i la transdisciplinarietat entre ciencies fisiques enteses
com les matematiques, la fisica i la quimica, les ciencies de la vida, 'enginyeria i
més enlla.

Aquest informe analitza, defineix i fa propostes, a través de diferents exem-
ples de centres de recerca creats en els darrers anys als EUA, de com afavorir I'as-
soliment d’una recerca transdisciplinaria. Molts dels exemples citats son de 'am-
bit de la recerca en ciéncies de la vida que, pels seus reptes i la seva complexitat,
requereixen provar noves maneres d’abordar-los.

En aquest sentit I'Institut de Bioenginyeria de Catalunya (IBEC) [36] es defi-
neix ara com una institucié de recerca que se situa en la frontera entre disciplines
amb un focus primordial amb les tecnologies i el coneixement que es proporcio-
nen: 'enginyeria cellular, la mecanica cellular i de teixits, la nanotecnologia i les
tecnologies de la informacid aplicades a la salut per estudiar problemes relacionats
amb l'envelliment saludable, la regeneracio6 de teixits i 0rgans i la medicina de pre-
cisié. Aquest enfocament és el que hem fet servir per al desenvolupament de 'IBEC
des de 2014, que ha estat reconegut com a Centre d’Excelléncia Severo Ochoa en
les convocatories 20141 2018.

Dintre de la bioenginyeria, i com un dels eixos de recerca de 'IBEC, la meva
activitat com a investigador ha estat immersa dins el que es denomina nanomedi-
cina. La nanomedicina constitueix un paradigma d’investigacio translacional, ja
que requereix la investigaci6 fonamental que prové de la quimica, la fisica o la bio-
logia i la investigaci6 aplicada de ciéncia i tecnologia de materials, farmacologia,
bioelectronica i enginyeria biomedica, aixi com la investigacié medica clinica.
Aquest fet implica nous enfocaments de treball i necessitats de formacio dirigides
no només a estudiants, investigadors o professionals del sector sanitari, sin6 tam-
bé al public en general, perqueé assoleixi un coneixement suficient tant de les pers-
pectives com de les limitacions o riscs assumibles que en aquest moment tenen les
diferents linies d’investigacio. En aquest sentit, considerem molt rellevant la im-
plicacié dels agents reguladors de les tecnologies sanitaries en el desenvolupa-
ment d’aquesta area de recerca.

Aixi mateix, la nanomedicina requereix el desenvolupament d’un sector in-
dustrial que permeti que els avengos cientificotecnologics es transformin en tec-
nologies per a la salut que puguin millorar la qualitat de vida, a la vegada que dis-
minueixen el cost sanitari. Es tracta d’'un ambit economic que inclou sectors com
el farmaceutic, les tecnologies mediques o la biotecnologia.

D’altra banda, la creacid, I'any 2005, de la Plataforma Espafiola de Nanomedi-
cina [37] i posteriorment de I’Alianca Catalana de Nanobiomedicina, el 2011,
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dins l'activitat del BIOCAT [38], Bioregié de Catalunya, han servit per impulsar
un ambit de recerca en el qual Catalunya té una gran rellevancia i impacte a escala
internacional.

Des del punt de vista de les seves aplicacions, la nanomedicina en aquests mo-
ments es focalitza en tres grans eixos transversals: millora del diagnostic tant in
vivo com in vitro, desenvolupament de nous sistemes més efectius de subminis-
trament i dosificacié de farmacs, i desenvolupament de tecnologies per a I'engi-
nyeria tissular i la medicina regenerativa.

Aixi, per exemple, I'any 2012 es va publicar a la revista Science Translational
Medicine [39], amb l'epigraf nanomedicine, el primer resultat clinic que feia servir
una nanoparticula polimerica combinada amb el farmac docetaxel per tractar tu-
mors solids, resultats obtinguts per investigadors del Massachusetts Institute of
Technology (MIT) i de la Harvard Medical School, conjuntament amb altres hos-
pitals nord-americans.

En el cas de la medicina personalitzada o de precisio, el focus es posa en allo
que esta succeint al pacient en particular, i la recerca pretén determinar de forma
predictiva quina estrategia de terapia és la més adequada per a un pacient o conjunt
de pacients que compleixin una serie d’'indicadors que determinen una correlacié
directa amb l'eficiencia del tractament. Per tant, intenta reduir la incertesa de res-
posta sobre I'eficacia de les terapies segons la variabilitat humana deguda a les dife-
rencies genetiques, epigenetiques o d'immunitat adquirida de tots nosaltres.

* ok 3k

Com un exemple de la transdisciplinarietat i la capacitat translacional de la
nanomedicina, voldria acabar comentant breument una linia de recerca en queé
hem treballat en el meu laboratori de nanobioenginyeria en els darrers vint anys
per tal de desenvolupar sistemes que ajudin a entendre i generar sistemes per de-
tectar substancies quimiques de la mateixa manera que ho fa I'organ de I'olfacte.
Ha estat un treball que ha comptat amb multiples collaboracions i en el qual he
coordinat dos consorcis europeus: el «Single protein nanobiosensor grid array
Spot-Nosed» [40] (2003-2006) i el Bioelectronic Olfactory Neuron Device (BOND)
[41] (2009-2012), amb diversos collaboradors i doctorands.

El sentit de I'olfacte en els mamifers és un dels sistemes biologics més comple-
xos i a la vegada més perfeccionats per I'evolucié biologica per tal d’identificar
substancies quimiques de baix pes molecular (usualment de menys de 300 Da).
En els humans, com en la resta dels mamifers, a epiteli nasal es troben distribui-
des les neurones olfactives, de les quals s’han identificat més de 700 tipus dife-
rents, amb una concentracié de 107 céllules receptores. Els axons d’aquestes neu-
rones s’agrupen en els glomeruls del bulb olfactiu, dels quals n’hi ha de 'ordre
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de 10.000 i cada un d’ells agrupa la connexié d’unes 25.000 neurones. L’olfacte
dels mamifers és capag de detectar concentracions molt baixes de les substancies
odorants (entre 107 M i 10" M). El sentit de 'olfacte és un important tema de re-
cerca actual, ja que es desconeixen molts dels mecanismes que fan possible que
puguem percebre una aroma i distingir-la d’una altra.

L’any 1914, Alexander Graham Bell va presentar un repte [42]:

Did you ever try to measure smell? Can you tell whether one smell is just
twice as strong as another? Can you measure the difference between one kind
of smell and another? It is very obvious that we have very many different
kind of smells, all the way from the odour of violets and roses up to asafoeti-
da. But until you can measure their likeness and differences you can have no
science of odour [...] If your ambition is to discover a new science, measure
asmell [...]

Aixo0 requereix, d'una banda, entendre com funciona biologicament el sentit
de l'olfacte i, de I'altra, el desenvolupament de dispositius que funcionin com a
sensors olfactius.

Els primers desenvolupaments de sensors olfactius daten dels anys setanta a
partir de la possibilitat de fer servir reaccions redox de components volatils per
detectar canvis en la conductivitat de materials.

El primer sistema electronic complet de sensor olfactiu va ser reportat per
Persaud i Dodd [43] 'any 1982, que es basava en la idea de mimetitzar el sistema
olfactiu huma per identificar i mesurar concentracions de compostos volatils
fent servir sensors bioquimics. Aquests sistemes requereixen dos elements ba-
sics, un sistema quimic o bioquimic de detecci6 i un processament de la informa-
cié amb sistemes de reconeixement de patrons [44].

Un salt significatiu, des del punt de vista biologic, per entendre I'olfacte, van
ser les descobertes de Linda Buck i Richard Axel [45] 'any 1991 sobre la naturale-
sa combinatoria de la interaccio entre els receptors olfactius, que majoritariament
sOn proteines transmembrana (G-protein-coupled receptors) i els odorants [46].
Aquests treballs van servir perque els dos investigadors rebessin el Premi Nobel
de Medicina I'any 2013. Aquestes proteines transmembrana estan localitzades en
els cilis de les neurones olfactives. Shan trobat fins ara més de 2.000 gens involu-
crats en I'expressio dels receptors olfactius. En els mamifers, cada neurona olfacti-
va expressa majoritariament només un unic tipus de receptor olfactiu [47]. Quan
una molécula d’odorant s’enllaca a la regi6é de reconeixement de la proteina del
receptor olfactiu, el complex procés de transducci6 intern s’inicia dins la neurona
fins a modificar el flux d’ions sodi i calci dels canals ionics de la neurona i, per
tant, produeix un potencial d’acci6 que es transmetra a través de 'axé de la neuro-
naisera processat en el glomerul.
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El concepte desenvolupat durant aquests anys a 'IBEC [48, 49, 50] ha estat a
partir d’'una substancia (odorant) que volem detectar:

En primer lloc, cal identificar quines neurones olfactives son sensibles a aquell
odorant, per exemple, mitjangant tecniques d’electrofisiologia. Una vegada iden-
tificades, cal determinar quina és la codificacié genética que expressa la proteina
que fa de receptor d’aquell odorant.

El pas segiient és, mitjancant enginyeria genetica, produir un gran nombre de
proteines fent servir un sistema d’expressié d’alt rendiment. Donada la fragilitat
de les proteines de membrana i la seva capacitat de perdre les seves propietats en
el procés que es denomina de desnaturalitzacié, cal aconseguir un entorn que les
mantingui funcionals i que permeti la seva manipulacid. Aixo es pot aconseguir
mitjan¢ant nanoparticules lipidiques naturals o artificials que poden ser d’'una
mida del voltant de 100 nm.

A continuacié cal mesurar quants receptors tenim en cada nanoparticula i
aconseguir dipositar de forma precisa aquestes nanoparticules en un sistema que
combini suport estructural i capacitat de fer una traducci6 cap a un senyal eléctric
o0 optic que puguem processar. Aixo ho podem aconseguir emprant sistemes de
deteccié electroquimica sobre eléectrodes especialment preparats o mitjangant
canvis en 'absorcio optica com, per exemple, per ressonancia superficial localit-
zada de plasmons.

Finalment, haurem de generar una cella que permeti I'entrada dels odorants
de forma controlada i una amplificaci6 del senyal generat que permeti la seva in-
terpretacio.

Cadascun d’aquests passos comporta reptes tecnologics rellevants i a la vega-
da ens han permeés d’entendre millor processos tant moleculars, com biologics, de
nanotecnologia, de sensors i d’instrumentacio.

No esta feta tota la feina i encara hi continuem treballant, pero si que s’han
aconseguit prototips que son capagos de detectar substancies odorants i sistemes
en forma de matriu, com un detector optic semblant al que tenen les nostres ca-
meres digitals, pero que, en lloc de detectar fotons, detecten substancies quimi-
ques. El fet de combinar disciplines i anar cap a una nova inter- o transdisciplina-
rietat ens permet afrontar reptes com aquest.

Aquests sistemes poden resultar molt utils en un futur en que la tecnologia
superi els reptes actuals per a diferents ambits d’aplicacié. Un d’ells, i el que ens
interessa més particularment, és el de les aplicacions mediques, ja que s’ha vist
que gossos entrenats poden detectar tumors en fases molt inicials a partir de I'olor
del'alé o d’odorants presents en la suor o en 'orina de pacients.

Encara no hem assolit completament el repte que va plantejar Bell fa més de
cent anys, pero el que si que és cert és que hi estem una mica més a prop gracies a
la bioenginyeria i la nanomedicina.
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Aquest segle xx1 ens ha de servir per poder afrontar problemes de salut mit-
jangant noves técniques de diagnosi i nous tractaments capagos de regenerar el
teixit i 'organ malmes o de poder afrontar infeccions o pandemies com la que
malauradament ens esta afectant ara amb la COVID-19. La bioenginyeria i el seu
paradigma transdisciplinari per analitzar i comprendre sistemes complexos com
els biologics pot ser una eina molt rellevant per aconseguir-ho.
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