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TEMA 1

INTRODUCCION A LA ASIGNATURA

1.1.-
1.2.-
1.3.-
1.4.-
1.5.-
1.6.-

¢Qué puede aportar la ingenieria a la medicina?
¢Qué es la Bioelectricidad?

Breve historia de la Bioelectricidad

Simulacion multiescala en Bioelectricidad
Programa de la asignatura

Aspectos formales de la asignatura



Algunos farmacos pueden producir arritmias...
¢qué puede hacerse desde la ingenieria?

melmundo.es

un servicio de elmundo.es Viermes, 11 de Abnl de 2003
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Industria La Agencia Espanocla del Medicamento,

dependiente del Ministeric de Sanidad vy

Consumo, ha decidide retirar del mercado »  Encuentro: Todo lo que
siempre quiso saber scbre la

todas las especialidades farmacéuticas que alergia
contienen astemizol, un antihistaminico no | . Especial Alergias, el peligro de
sedante «cuyo uso se ha asociado a un la primavera

mayor riesgo de arritmias ventricularess,
segun informaron fuentes oficiales.
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Algunos farmacos pueden producir arritmias...
¢qué puede hacerse desde la ingenieria?
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Algunos farmacos pueden producir arritmias...
¢qué puede hacerse desde la ingenieria?

R&D Expenditure Breakdown

Clinical Success Pre-clinical Research
$2.4 Billion $8.9 Billion
12%

- -

46%

‘ Clinical Failure
$9.7 Billion

Lidocaine

|
Riesgo arritmico (la simulacién ahorra dinero,
experimentacion animal

y muchos problemas éticos)
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Las causas de la muerte subita por determinados sindromes no estan esclarecidas...
¢qué puede hacerse desde la ingenieria?

= LARAZON Q &

Actualidad Loterfa | Economia | Tecnologia | Ciencia | Medio ambiente @

» I 4
«El sindrome Brugada causa  mssieisas

el 30% de las muertes | |
subitas»

de migrantes en la frontera de...
Josep Brugada / Jefe Unidad de Arritmias Clinica El Pilar-Sant {iféstylla: La Brincesa feonar

Jordi reaparece tras su vuelta de
Gales con su look mas adulto...

Esparnia. El municipio de Espatia
con el nombre mas corto (y sin
consonantes)

Famosos. Nacho Palau, a punto
de abandonar “Supervivientes”

Sociedad. Estos son los cuatro
grupos de personas que no
pueden beber cerveza

4 Josep Brugada / Jefe Unidad de Arritmias Clinica El Pilar-Sant Jordi

RAQUEL BONILLA @ o o @

CREADA. 02-01-2017 | 17:42H
ULTIMA ACTUALIZACION. 02-01-2017 [17:42 H

La enfermedad cardiovascular encabeza la mortalidad en nuestro pais,
pero este dato va ligado a otro muy esperanzador, ya que también es la
patologia mortal que mas ha descendido en los tltimos diez afios.

La enfermedad cardiovascular encabeza la mortalidad en nuestro pais,

pero este dato va ligado a otro muy esperanzador, va que también es la
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Las causas de la muerte subita por determinados sindromes no estan esclarecidas...
¢qué puede hacerse desde la ingenieria?

Q,Q” W » ¢Mutaciones del gen SCN5A (I,)?
-k fﬁ

1 l » + ¢Mutaciones del gen KCND3 (1,,)?
. P ?
' \‘?/ > ¢éConduccion lenta TSVD?

Thri547Me D Thr1547ile
GGTGATGACCAACAAGTAG .GGTGATGACCAACAAGTAG

Hmwosmwmm normal. . . HRVSSIMDAGLVLVFSEGILVECDTVPNLLAHKNGLFSTLVMTNK®
4640C>T (Thr15470le) mutant,

HRVSSIMDAGLVLVFSEGILVECDTVPNLLABKKNGLFSTLVMINK®

Fenotipo

Genotipo

¢Qué relacion existe entre el fenotipo y el genotipo de ciertas
enfermedades cardiacas congénitas potencialmente mortales?
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Las terapias hospitalarias antiarritmicas tienen una efectividad limitada al 50%...
équé puede hacerse desde la ingenieria?

; Qué implican las recurrencias precoces tras ablacion
de fibrilacion auricular?

B8 Publicado: 24 septiembre 202 o Escrito po Angel Aria
fibrilacion auricular ablacion con catéter electrofisiclogia Blog - Arritmias y Estimulacion crioablacion radicfrecuencia
ARC - Arritmias ARC - Fibrilacion Auricular

Subestudio del estudio prospectivo y aleatorizado CIRCA-DOSE en ablacion de fibrilacién auricular utilizando
tecnologias de tercera generacion tanto con Crioablacion con balon como con cateteres irrigados, en el que se
analiza la prevalencia e implicaciones de |a aparicion de recurrencias precoces tras un procedimiento de
ablacion de fibrilacion auricular.

Las recurrencias precoces tras la ablacion de la fibrilacion auricular son un fenomeno frecuente en relacién
a cambios mecanicos, inflamatorios y del sistema nerviosos autonoémo fruto de las lesiones de ablacion,
fenomeno observado con las diferentes tecnologias de ablacion utilizadas en la practica clinica. Pese a que
muchos pacientes que las presentan, posteriormente en el sequimiento a largo plazo no presentan
recurrencias tardias, en otros muchos pacientes la aparicion de recurrencias precoces se acompana tambien
de recurrencias tardias. Diversos estudios han aportado informacion clinica que ha derivado en que se llegase
a considerar que los tres primeros meses tras la ablacion representan un periodo de blanqueo en el que las
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Las terapias hospitalarias antiarritmicas tienen una efectividad limitada al 50%...
équé puede hacerse desde la ingenieria?

Ablacién por radiofrecuencia en pacientes con arritmias ventriculares o supraventriculares

Referral for
VT ablation

Pre-ablation MRI

Invasive EPS
Ablation

Record Successful
Ablation Target

Standard Approach ‘
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Las terapias hospitalarias antiarritmicas tienen una efectividad limitada al 50%...
équé puede hacerse desde la ingenieria?

Ablacién por radiofrecuencia en pacientes con arritmias ventriculares o supraventriculares

Image-based Simulation

Refarral for Image Processing  Infarct Geometry ~ Myofiber Orientation Slmulatlon
VT ablation
Predict Optimal
Pre- ab|at|on MRI Ablation Target

Comparison

*

Invasive EPS
Ablation

Record Successful
Ablation Target

\Standard Approach |
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Las terapias hibridas de regeneracion de médula espinal estan comenzando...
équé puede hacerse desde la ingenieria?

Implantes de células cultivadas para regenerar la comunicacion eléctrica en médulas dafiadas

El CIPF participa en un proyecto europeo que
estudia un implante biohibrido para
regenerar la médula espinal

® 17.052021

El Centro de Investigacion Principe Felipe (CIPF) participa en un proyecto europeo que propone la regeneracion
funcional neuronal después de |a lesion de la médula espinal (LME) mediante una tecnologia implantable, recargable e

inaldambrica para la estimulacion electroactivada del tejido medular danado.

Ademas, esta tecnologia es compatible con materiales biohibridos que permitiran realizar una terapia celular y

farmacolégica, lo que comprende una estrategia unica y sin precedentes.
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Las terapias hibridas de regeneracion de médula espinal estan comenzando...
équé puede hacerse desde la ingenieria?

Implantes de células cultivadas para regenerar la comunicacion eléctrica en médulas dafiadas

Circuito de médula seccionada
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La INGENIERIA BIOMEDICA puede ofrecer algunas respuestas...

Electricidad Biologia

7

Mecanica INGENIERIA
BIOMEDICA

diferenciales

Ecuaciones o
Biofisica

Métodos
numericos

Supercomputacion Imagenes
médicas
INGENIERIA MEDICINA
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La BIOELECTRICIDAD puede ofrecer algunas respuestas...

Electricidad Biologia

INGENIERIA
BIOMEDICA

Mecanica

Ecuaciones
diferenciales

BIOELECTRICIDAD

Métodos
numericos

Supercomputacion Imagenes
médicas
INGENIERIA MEDICINA
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La BIOELECTRICIDAD COMPUTACIONAL puede ofrecer algunas respuestas

. v
V'(O-iva):Cm alz” +ZIS

S

]s(r) = N}/pm('t)ps:('t)"-psns (f) (Vm _ES)

%: pi:r.(V:u)_pi(r)

i=l.n
df Tpi(rfm)
dls &
disl, _ KSZ ()
j=1

dt

_BIOELECTRICIDAD >

ELECTROFISIOLOGIA CUANTITATIVA

Bioelectricidad: disciplina que estudia los fenomenos eléctricos
gue ocurren en las células y los tejidos bioldgicos
mediante el uso de modelos matematicos y computacionales.

* Visién “ingenieril” (planteamiento mecanicista, modelado matematico)

» Comprension mas completa de los fendmenos electrofisiologicos
» Simulacion computacional predictiva

* Mejora de terapias vy disefio de nuevas terapias
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El descubrimiento de la bioelectricidad

Luigi Galvani, 1791
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El primer registro de la actividad eléctrica cardiaca

DIPHASIC VARIATION, E E ; AND SIMULTANEOUS OARDIOGRAM, C C.

F16. 189.—HuMAN HEART.

The leads-off to the capillary electrometer were from the mouth to the sulphurie
acid, and from the left foot to the mercury. Time, ¢ {, marked in ;;ths sec. |

Augustus Waller, 1887

17|91 1887
| —
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El primer registro de ECG

Electrocardiogram taken with Einthoven's original string galvanometer.
(see the instrument on the corner of the brick pillar,)

17|91 1887 1908
| —
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El primer registro del potencial de accion

-040 ﬂ
'

- -0
/‘\ /\ /\ Hodgkin & Huxley, 1939

Fig. 2.
ACTION POTENTIAL RECORDED BETWEEN INSIDE AND
oUTsIDE OF AXON. TiME MArxeRr, 500 CYCLES/SEC.
THE VERTICAL SCALE INDICATES THE POTENTIAL OF

THE INTERNAL ELECTRODE IN MILLIVOLTS, THE SEA
WATER OUTSIDE BEING TAKEN AT ZERO POTENTIAL.

17|91 1887 1908 1939
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El primer modelo matematico del potencial de accidn

J. Physiol. (1952) 117, 500544

A QUANTITATIVE DESCRIPTION OF MEMBEBRANE
CURRENT AND ITS APFLICATION TO CONDUCTION
AND EXCITATION IN NERVE
By A. L. HODGKIN axp A. F. HUXLEY

From the Physiological Laboratory, University of Cambridge

Summary of equations and parameters
We may first collect the equations which give the total membrane
as a function of time and voltage. These are:
dv
f.__GME'!'yE““{F_FE}+§NI'“3h{F_FN’a}'F'gifF-H]r 100
where dn/dt=a,(1—n) —B,n, i Hodgkin & Huxley, 1952
dm/dt =a,(1 —m)—p,,m, :%gg '
dh/de=oy(1—h) - By, E:
. F+lﬂ 'g P I T T S S N SRS S W T T S N A |
:I.ﬂzl]'ﬂl {[" +].D::I/(EIP 10 —]) ' 0 L_.L.—-——-'".'"-_—__'IS 20 msec
100k 100mv
B, =0-125 exp (V/80), -
70
am-ﬂl[l’+25}/( 1pF+ﬂD 1) £
10 > 40
B,.—4 exp (V/18), 2
oy = 0-07 exp {mm 0 e o U
Fig. 13. Upper curve: solution of eqn. (26) for initial depolarization of 15 mV, caleulsted for
ﬁh—l 'EIP lﬂ +1 6°C. Lower curve: tracing of membrane action potential recorded at 9:1° C (axon 14). Tha
vertical scales are the same in both curves (spart from ourvature in the lower record).

The horizontal seales differ by a factor appropriste to the temperature difference,

17|91 1887 1908 1939 1952
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El primer registro de corrientes idnicas transmembrana

Inside-out 10pA 15 1
500 ms 10 4

_ -20mV —|| ||||| || " 5 |
ll!'”'l' l“ll 20 mv ‘ N —

40 v 40 A 20 amv
= — -10 -
40 mV 15
@ 10 pA
p
Inside-out | 500 ms
pCa 7.0
- o 14 -
Ic 6.0 r [ IT 1 1.2 4
Pt 1.0 -
08 -
s 0.6
pCa 5.0 0.4 -
0.2 -
04
— Sakman & Neher, 1983
9 8 7 6 5pCa
10 pA
Cell-attached 2,000 ms Outside-out
I (T TP T O W P R N
Control Control
_WW PRI PYPETONETAVY RO P |
€ N51619 IBTX
17|91 1887 1908 1939 1952 19|83
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El primer modelo matematico de potencial de accion cardiaco humano (100%)

OPEN @ ACCESS Freely available online PLOS computationa sioLocy
Simulation of the Undiseased Human Cardiac Ventricular
Action Potential: Model Formulation and Experimental
Validation
Thomas O’Hara’, Laszlé Virag?, Andras Varré>>, Yoram Rudy'*
1 Cardiac Bioelects States of America,
2Department of ORd Human Model Basic Parameters arian Academy of
Sciences, Szeged,
E
ar a
Fd E h |
I
5
] T CaMK fast = Tifast " OCaME develop * SCaMErecover
u dj ] T, CablKl SCaMK develop * SCaME recover
q — v B A campsan = A AicaMatow = Aisiow
H o SicaMiast _ icaM — iCaMRfast
I at Ticamsn
L 4 oo _ oo ~ icaisiow
— v Ty de TiCaMEslow
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q ST —
o y
L I T I I MR e
G I Too = 002 mS/uF
v icl To = Gro- (V—Eg) - ((1 — DriacaM) * 3 i + Brco CaME " ACaME * icmx)
T4 .
d i L-type Calcium Current (Ic,))
q i i
d K =
d 4 1+ e (5™
m| = 1
= 0.6+
hd  m I exp(—0.05- (V+ 6.0)) + exp(0.09 - (V + 14.0))
n 4 ad da-d
. at
1 I . !
-= V1958
Je 1+
mi dj: e ap( i ) 1
h J =70+ —
*‘i ol i; 0.0045 - exp (‘E\fﬁﬁfﬂiﬁ) 40,0045 exp (%#)
E 1
a
B Tatow = 1000+
i N 1 el 0.000035 - exp (7"%5’;0) +0.000035 - exp (k‘f#)
" o ] A =06 Auow=1-Aga
dy Mraze £ —frame
— ) - i dt .
E: T I O‘H V Vi & Rudy, 2011
ai | e ara, varro, virag uay,
1 i
E i .
— — Tecassar = V—30 T—30
004 exp (——7~) +0.04- e (“7g)
1
— o =100 ——————
s 0.00012 - ﬂq}(g) +0.00012 axp(Tvn)
L 0.6 )
Arcatia = 03 + ———g 70 Atteslow = 1~ Attafen LA ]
10+ e (“ )

17|91 1887 1908 1939 1952 19|83 20I 11
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¢Por qué necesitamos simular los fendomenos bioeléctricos?

Los fendmenos bioeléctricos son multiescala

Las causas de lo que ocurre en una escala estan en las escalas inferiores...

Ondas electricas Propagacion Potencial de accién  Corrientes iénicas
cardiacas miocardica

Membrana celular

s e
(U o
RS X )

Introduccion a la bioelectricidad


http://butler.cc.tut.fi/~malmivuo/bem/bembook/06/06x/isochron/00.htm
http://butler.cc.tut.fi/~malmivuo/bem/bembook/06/06x/isochron/00.htm

¢Por qué necesitamos simular los fenomenos bioeléctricos?

Experimentos/Clinica

PR

NO podemos registrar todas las escalas simultaneamente...

Universidad Politécnica de Valencia
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http://butler.cc.tut.fi/~malmivuo/bem/bembook/06/06x/isochron/00.htm
http://butler.cc.tut.fi/~malmivuo/bem/bembook/06/06x/isochron/00.htm
http://butler.cc.tut.fi/~malmivuo/bem/bembook/06/06x/isochron/00.htm
http://butler.cc.tut.fi/~malmivuo/bem/bembook/06/06x/isochron/00.htm

Simulacion computacional multiescala (bioelectricidad)

Ondas electricas Propagacion Potencial de accién  Corrientes iénicas
cardiacas miocardica

Célula Membrana celular

S i,
E@:{’Z’«m««a«m )»»»»»»»»5%
»LL\.LLL\,\.\.L\ WU, JJ,JJJJ‘



http://butler.cc.tut.fi/~malmivuo/bem/bembook/06/06x/isochron/00.htm
http://butler.cc.tut.fi/~malmivuo/bem/bembook/06/06x/isochron/00.htm

Simulacion computacional multiescala (bioelectriciad + mecanica)

Ondas electricas Propagacion Potencial de accién  Corrientes iénicas
cardiacas miocardica

Célula Membrana celular

S Y
mmmw %,,)W)»)g%
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http://butler.cc.tut.fi/~malmivuo/bem/bembook/06/06x/isochron/00.htm
http://butler.cc.tut.fi/~malmivuo/bem/bembook/06/06x/isochron/00.htm

Simulacion computacional multiescala (bioelectriciad + mecanica)

Sistema de ecuaciones diferenciales ordinarias (ODES) y en derivadas parciales (PDE)

TODAS las escalas estan presentes dp. _ P V.)—p:(t) 1 n
dt 75 (Vi)
— — GV d S Nsg
VoWV, )=C —n+>',  dISk _
( [ m) m ot ; S dt _KSJZ_;ISj(t)
%-(Gt§(0t) =0 6-(ae§g0e)=—§-(0'ﬁvm) Is(t) = N 7 ps, () pSZ(t)"'pSns (t) (Vm _ES)

Ondas electricas Propagacion Potencial de accién  Corrientes iénicas
cardiacas miocardica

r
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http://butler.cc.tut.fi/~malmivuo/bem/bembook/06/06x/isochron/00.htm
http://butler.cc.tut.fi/~malmivuo/bem/bembook/06/06x/isochron/00.htm
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10.
11.
12.

Bioelectricidad: programa del curso

Introduccién a la Bioelectricidad

Fundamentos Tedricos de Bioelectricidad Multiescala
Modelo Eléctrico-Matematico de una Célula Excitable
Técnicas de Registro de Corrientes lonicas

Modelo Matemético de los Canales Ionicos

Modelos de Potencial de Accion de Células Excitables

El Modelo Bidominio

Propagacion del Potencial de Accion en Neuronas
Propagacion del Potencial de Accién en el Corazén
Simulacion Computacional del Electrocardiograma (ECG)
Fundamentos Bioeléctricos de las Arritmias Cardiacas
Modelizacion y Simulacion computacional de Arritmias Cardiacas en Isquemia e Infarto

Membrana celular
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Programa de Practicas Informaticas de “Bioelectricidad”

PRACTICA

Pr 1.- (video férum: “El hombre que desplegd mil corazones”)

Pr 2.- Simulacion del potencial de accion neuronal
Pr 3.- Simulacion del potencial de accion cardiaco

Pr 4.- Simulacion del ECG

HORAS

w wWw w Ww

Trabajo Académico de “Bioelectricidad”

Estudio mediante simulacion computacional del efecto de la
procainamida sobre el potencial de accion cardiaco y sobre el
ECG

Paula . Elisa

Universitat Politécnica de Valéncia. Valencia. Espaiia

Resumen

La procainamida es un farmace antiarritmico de clase Ia que
altera las corrientes ionicas al bloquear los canales de sodio.
Presenta un efecto clare sobre el potencial de accién reduciendo
la velocidad de la despolarizacion durante la fase 0. Este farmaco
ha side catalogado como proarritmico. Debido a la complejidad y
d:ﬁcuimd para llevar a L‘Hbﬂ un andlisis sistematico del efecm de

Unlver5|dad Politécnica de Valencia
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. Irene

potencial de accion. Ademds. deprime la capacidad de
respuesta de la membrana disminuyendo la pendiente de la
fase 0. Esto se consigue aumentando el periodo refractario
efectivo para asi disminuir la excitabilidad y reducir la tasa
maxima de despolarizacion.

La procainamida esta subclasificada como farmaco de clase
Ta. (Existen farmacos de clase Ia, Ib y Ic que comparten un

todo las comientes de calcio y potasio presestan IC50 con
valore: relativamente byos (Tabla 1) La comente de
sodso mnque hava dizumndo apue concipwendo Legar
al wmbeal de despolauzacsée y duparar wn potencial de
acci0m Sm embargo. 1a comente de caicio e ve deprumds
¥ retrasads en ol tempo. o que provocs uma sepunds fae

als
poativas Esto proveca wn sumesto en b ducién del
potencial de accron
Este alugiosento del potencial de accidn, produce por
tanto un Alwgamuento del penodo refiactane sendo este un.

El seoer pupo de concentracsones esth formado por b
smmlaciones de 100 y 1000 sulunolx, en ambos casos, ba
y duacin del potencial de sccin

dristicamente (Tabla 5)

deranolly potenciale: de 3108 ¥ por tAMO €] CONAZE BO
Uegaria » contraere

Pua comprende: como ocume e:te <aumbio tan cubito entte
s smulacsén de 10 suhmolar y 100 submolar, ba udo
ecesano ummda concentraciones itermedias Se bha
obuervado que de 12 hasta 17 mulimolar s produce uwma
altermancis de potenciales de sccatn. e decw, parecen
faoes altenontes ugmendo wn patrdn de dos 0 e
potenciale: de ampltad y durscion ditnts y descendente
Fipma 7)

7. Sewiacrn con Opencer de wn cardlomsocts del
endocardo con comenracion de procamameda da | wimols
La vamacsin del pownciai durave o tewpo promers prafica)
Sene come wdade: wiToine: ) welsepende: La oves sew
Do represowan la varackn de la cormene Mica (w)
Srowe o newpe (wi) Se puede obuerar como My e
Ponenciaie: de X con AR AraconE: ) Ewplnde: gt

Este becko e deindo 3 que 3l s las comentes
somc, ol potencial s alarga. y al ser Las compuerta: de los
camles voltaje-dependuectes, @ o momesto de b

s de sctivacsin del potasio y
sectads:

Y2 que, en momento: donde en utwacyon de coutrol, o
potencial era de reposo, abora este e maycr, por tanto, 1
probabulidad de apertws de lo: camales de potano en exte

Adema: de est0, ol factor determuzante de La reduccion del
tamado del potencial de sccaon e L constante de hempo de
Laz compuerta; de actrvacice del potamo y Las de actvacics
de calio. y2 que esta: son mi: lenta: que la: de actacan

o 3
l TR l o ez a0 26 alervam on grpes de |
de mactivacicn del caicio se ven prncrpalmente
momento serd mayer v la del calcro menor
Taba 5. Dusc

Conemarin & o
Fa

dal sodio Por ello en stuscicn de control. donde ol hempo
de reposo e mayor las compuerta: de lot canales temuan ol
tempo ecesano pars lega 3 su estado mucsal En ete
a0 eite tempo dimuzve vn-bh-pdnl_hq-
de activacion
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Evaluacion de “Bioelectricidad”

[PT1] Test 70% de P1
0
PRIMER PARCIAL 35% [PE1] Cuestiones 30% de P1
70% Examenes
[PT2] Test 70% de P2

0
SEGUNDO PARCIAL 35% [PE2] Cuestiones 30% de P2
SEGUNDA PRACTICA 4% [T1] Test o Dot
TERCERA PRACTICA 4%  [T1] Test 12% Practicas
CUARTA PRACTICA 4% [T2] Test
TRABAJO 18% [TA] Trabajo académico Grupos de 3 18% Trabajo Académico
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Material docente

> Ficheros PDF con el material proyectado en clase

o Yadisponibles en poliformaT (aconsejable descargar e imprimir el dia antes de cada clase)

> Presentaciones en HTMLS5 de las proyecciones de clase
o Estaran disponible en poliformaT

o Incluyen videos utilizados en clase

DIOCIC c
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Bibliografia

> “Bioelectromagnetism - Principles and Applications of Bioelectric and Biomagnetic Fields”
o R.Plonsey & J. Malmivuo
o Editorial Oxford University Press, 2011
o Libre en http://www.bem.fi/book/

> “Bioelectronica. Senales Bioeléctricas”
o Ferrero, Ferrero, Saiz & Arnau
o Editorial SPUPV, 1994

o Disponible en Biblioteca

> “Bioelectricity. A Quantitative Approach”
o R.Plonsey & R.C. Barr
o Editorial Springer, 2007

> Libros y articulos cientificos diversos

o sugeridos al final de cada tema
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Tutorias
> Tutorias bajo demanda

o cferrero@ci2b.upv.es
o CI2B, Ciudad Politécnica de la Innovacion - Cubo Azul - Edif. 8B - Acceso N — Planta 22

o INSTRUCCIONES PARA LLEGAR A MI DESPACHO:

El edificio es el "cubo azul" de la CPI (Ciudad Politécnica de la Innovacion), facil de encontrar porque esta
situado justo en la esquina del campus (en la rotonda que hay en el cruce de la Avenida de los Naranjos con la
Calle Ingeniero Fausto Elio, enfrente del tanatorio). El nimero del edificio es el 8B. La puerta de entrada esta
situada mas abajo del nivel de la calle, literalmente debajo del cubo azul (se accede por unas pasarelas
enormes que conducen a la planta sétano del edificio). Debes buscar el "Acceso N". Mi despacho esta en el
Centro “CI2B", en la segunda planta. Al salir del ascensor, gira a la derecha. Atravesaras una sala muy grande
con muchas mesas y gente trabajando. Al final de esa sala hay una pasarela con paredes de cristal; tras

atravesarla, mi despacho es la segunda puerta de la derecha.
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