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2,3 MILLONES DE EUROS A 22 PROYECTOS
DE INVESTIGACION

La Fundacion Ramén Areces acaba de adjudicar Ayudas a la Investigacion en
Ciencias de la Vida y de la Materia correspondiente a su XX edicidn. La institu-
cion destinard 2.367.920 euros a 22 nuevos proyectos para avanzar en el cono-
cimiento de enfermedades raras, cancer, patologias neurodegenerativas y enve-
jecimiento, seguridad alimentaria, cambio climético y nuevos materiales.
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Estos proyectos, en los que trabajaran 141
investigadores espafoles, se desarrollaran en
centros, universidades y hospitales de Andalucia,
Catalufia, Comunidad de Castilla y Leén, Comunidad
de Castilla La Mancha, Comunidad Foral de Navarra,
Comunidad de Madrid, Pais Vasco y Regién de
Murcia.

Esta convocatoria de ayudas, a la que en esta
edicidn se han presentado 900 proyectos de todo

el territorio nacional, pretende promocionar la
investigacion cientifica espafola, particularmente en
aquellas dreas que requieren una especial atencidn
por su relativa orfandad o por su especial interés
para la sociedad actual.

Con la adjudicacidn de estas ayudas, la Fundacién
Ramdn Areces contribuye a consolidar una sélida
estructura cientifica y tecnoldgica en nuestro pais

141 cientificos espanoles
trabajaran, durante los proximos
tres anos, en enfermedades
raras, cancer, patologias
neurodegenerativas, seguridad
alimentaria, nuevos materiales
y cambio climatico, gracias a las
ayudas a la investigacion de la
Fundacién Ramon Areces

prestando su apoyo, en particular, a las capacidades
cientificas de los jévenes investigadores y
profesionales espafioles.

A lalucha contra la enfermedad, la Fundacién Ramén
Areces destina, en esta edicidn, 1.695.920 euros,
es decir, el 71,6% de los recursos asignados. Las

TEMAS N° AYUDAS N° INVESTIGADORES IMPORTE €
Enfermedades raras 5 30 490.400
Terapia personalizada, 2 15 262.000
inmunoterapia y cancer

Infeccidn: alerta precoz, prevencion 2 11 224.000
y tratamiento

Envejecimiento y enfermedades 3 13 271.520
neurodegenerativas

Dialogo intercelular e Interactoma: 4 24 448.000
implicaciones patoldgicas

Seguridad alimentaria y biotecnologia 2 21 224.000
Cambio Climatico y energias renovables 2 21 224.000
Nuevos materiales. Fundamentos 2 6 224.000
y aplicaciones

TOTALES 22 141 2.367.920
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enfermedades raras, el cancer y las enfermedades
neurodegenerativas ocupan la atencién de 16 de
estos equipos, en los que trabajaran 93 cientificos
espafioles.

ENFERMEDADES RARAS

Las patologias poco frecuentes vuelven a ser las
protagonistas en esta convocatoria, ya que cinco

de los proyectos elegidos intentaran mejorar el
diagndstico o el tratamiento de estas enfermedades.
El primero de ellos lo dirigira Lluis Montoliu, del
Centro Nacional de Biotecnologia del CSIC, que
dedicara los préximos tres anos a investigar la
fenotipacion de modelos animales de enfermedades
raras con discapacidad visual. Para ello, utilizara
técnicas de edicion genética. “Nuestro equipo

fue pionero en Espafa en incorporar la tecnologia
CRISPR para la generaciéon de nuevos modelos
animales -ratones editados genéticamente- de
enfermedades raras”, nos recuerda. “Gracias

a ello, hemos podido desarrollar numerosos

ratones portadores de mutaciones previamente
diagnosticadas en pacientes. Por primera vez,
podemos reproducir fielmente la misma alteracidn
observada en pacientes en ratones editados, a los
cuales llamamos avatar”. Su laboratorio, que lleva
més de 25 afios investigando el albinismo, una
condicidn genética poco frecuente que afecta a uno
de cada 17.000 espafioles, se propone “observar si
se recupera o restituye la vision tras el tratamiento
con farmacos propuestos para la terapia de
albinismo, como L-DOPA o Nitisinona o tras terapia
génica experimental”, explica Montoliu.

En este campo, Beatriz Lépez Corcuera, del Centro
de Biologia Molecular Severo Ochoa de Madrid,
estudiara la hiperplexia, un sindrome de gran
relevancia clinica perinatal. “Los neonatos presentan
sobresaltos enérgicos frente a estimulos triviales que
pueden ocasionarles la muerte por apnea. La causa
es una inhibicién glicinérgica deficiente. En este
proyecto, analizaremos cémo alteran las mutaciones
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en GlyT2 halladas en pacientes de hiperplexia, la
estructura tridimensional del transportador, su

trafico intracelular o su posible papel en el desarrollo
de la neurotransmision glicinérgica”, explica.

También en el campo de las enfermedades raras,
Pedro Redondo Belldn, de la Universidad de
Navarra, va a estudiar los nevus melanociticos
congénitos medianos, que son proliferaciones
clonales originadas intradtero por una

mutacion somatica activadora. “Su abordaje es
controvertido pues no todos los pacientes tienen
un comportamiento evolutivo similar. En algunos,
la lesién prolifera desproporcionadamente, incluso
desarrollan melanoma, mientras que en otros
permanece estable o regresa. Sin embargo, no

se han definido predictores clinicos, analiticos,
histoldgicos ni genéticos que mejoren el abordaje
o aproximen el consejo a los pacientes a partir

de sus caracteristicas. Seria de gran utilidad un
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marcador que permitiera establecer qué lesiones

se encuentran en fase activa y tiene sentido tratar
activamente -con cirugia o tratamientos diana- y qué
otras se encuentran estables y puede optarse por el
seguimiento”, afirma.

Eva Maria Richard Rodriguez, con su equipo del
Centro de Biologia Molecular Severo Ochoa de
Madrid, va a profundizar en el conocimiento de
otra patologia poco frecuente y poco estudiada.
“Trabajos previos de nuestro grupo demuestran

la presencia de estrés oxidativo especifico de
tejido, disfuncidn mitocondrial y firmas de miARN
alteradas en el modelo de ratdn de acidemia
propidnica (AP), una de las acidemias orgénicas
més frecuentes clasificadas como una enfermedad
neurometabdlica rara”, detalla. Con sus trabajos,
Richard se propone conocer mejor las vias celulares
afectadas y los mecanismos moleculares de esta
enfermedad e identificar dianas terapéuticas de

la que califica como “devastadora enfermedad
neurometabdlica”.

El quinto de los proyectos de investigacion que
reciben ayudas para estudiar enfermedades raras
lo dirigird Vicente Rubio Zamora en el Instituto

de Biomedicina del CSIC en Valencia. Se centrara
en aquellas patologias que tienen origen genético.
Nos explica que en estos casos “el hallazgo de

la mutacidn es clave para el diagndstico, pero a
menudo las mutaciones son cambios de aminoéacido
‘privados’ de significacion incierta”. El conocimiento
estructural y funcional de la diana mejora las
predicciones de patogenicidad, “para diagnosticar

Los proyectos se desarrollaran

en centros, universidades y
hospitales de Andalucia, Catalunia,
Comunidad de Castillay Ledn,
Comunidad de Castilla La Mancha,
Comunidad Foral de Navarra,
Comunidad de Madrid, Pais Vasco y
Regién de Murcia

el efecto patogénico de mutaciones puntuales, asi
como comparar la estabilidad de la proteina mutante
respecto a la forma silvestre, y buscar compuestos
que estabilicen formas mutantes”.

TERAPIA PERSONALIZADA,

INMUNOTERAPIA Y CANCER

Ma3s alla de las enfermedades raras, otros 11 equipos
de investigacidn trabajaran en diversos campos
relacionados con la salud. Entre ellos, Nuria Malats,
del Centro Nacional de investigaciones Oncoldgicas
(CNIO) en colaboracién con Ravid Straussman,

del Instituto Weizmann, van a estudiar el cancer

de vejiga, cuya incidencia estd aumentando en

los paises en desarrollo. “Desde el punto de vista
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El 71,6% de las ayudas se dirige a
proyectos para mejorar la salud

clinico-patoldgico, este tumor provoca la muerte
del paciente en ‘solo’ el 20% de los casos, razén
principal por la que este tumor se ha convertido
en una entidad desatendida en la investigacion del
céancer”, afirma Malats.

Su compafiera en el CNIO, Eva Ortega Paino, va

a estudiar la metéastasis cerebral, un problema
emergente en oncologia que -segln explica- limita

el prondstico del paciente y que merece un estudio
especifico. Ortega Paino reclama mayor colaboracién
para aumentar el nimero de casos accesibles de esta
patologia, como es la creacidon de la Red Nacional de
Metéstasis Cerebral. Este instrumento permitira, a
su juicio, obtener “beneficios a corto y largo plazo
que se traducirdan en medicina personalizada para
entender los mecanismos de la enfermedad y
obtener terapias efectivas que mejoren la salud y la
calidad de vida de estos pacientes”.

INFECCION: ALERTA PRECOZ,

PREVENCION Y TRATAMIENTO

Otros dos proyectos investigaran aspectos de la
enfermedad relacionados con infecciones. Desde

el Instituto de Micro y Nanotecnologia del CSIC,
Eduardo Gil Santos estudiara el diagndstico
inmediato y universal de enfermedades infecciosas
basado en capilares optomecénicos. Explica que “la
identificacién temprana de los patégenos que causan
una infeccién es fundamental para proporcionar

el tratamiento mas efectivo al paciente, asi como
para reducir la propagacidn de la infeccién”. En

este sentido, afade que las técnicas de referencia
actuales en este campo o bien precisan mucho
tiempo para el analisis 0 no son efectivas en las
primeras etapas de infeccidn. “La espectroscopia
mecanica permitird detectar e identificar patégenos
intactos en medio liquido a nivel individual,
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proporcionando ademas informacién acerca de su
ciclo vital, estado de maduracidn y presencia de
mutaciones”, afirma.

Por su parte, Beatriz Salinas Rodriguez, de la
Fundacidn Investigacidon Médica Hospital Gregorio
Marafén de Madrid, ha titulado su trabajo ‘Imagen
molecular de la infeccidn por Clostridiodes difficile’.
Esta enfermedad esté considerada la principal
causante de infecciones intestinales de origen
nosocomial, por lo que se propone realizar la sintesis
y evaluacién “de nuevos radiotrazadores selectivos
de Clostridium difficile basados en los anticuerpos
antitoxinas Actoxumab y Bezlotoxumab para la
determinacion del grado de agresividad del proceso
infeccioso y prediccidn de recidiva”.

ENVEJECIMIENTO Y ENFERMEDADES
NEURODEGENERATIVAS

Para Manuel Sanchez Malmierca, del Instituto

de Investigacion Biomédica de Salamanca, “existe
una creciente evidencia de que la discapacidad
auditiva esta asociada con el deterioro cognitivo y
la demencia”. Este escenario influye profundamente
en la calidad de vida de estos individuos y en sus
familias y genera un impacto profundo en los costos
anade.

del sistema de salud y bienestar social”,
De ahi que haya decidido centrar sus esfuerzos

en evaluar diversas caracteristicas cognitivas y
conductuales de la demencia. “El objetivo principal
de este proyecto es estudiar las deficiencias
neuronales relacionadas con la adaptacion neuronal
que se produce durante la enfermedad de Alzheimer,
asi como consecuencia del envejecimientoy / o la
pérdida auditiva”, explica.

Vanesa Soto Leén, del Hospital de Parapléjicos de
Toledo, va a estudiar los mecanismos y los efectos de
los campos magnéticos estaticos sobre el cerebro.
Esta técnica se basa en la aplicacién de campos
magnéticos estaticos sobre la corteza cerebral. El
objetivo principal de su proyecto es describir cémo



VITRUVIO, 5

los campos magnéticos estaticos modifican la
actividad neuronal. “El conocimiento que esperamos
adquirir permitird comprender los mecanismos

de funcionamiento, optimizar la técnica y mejorar
sus efectos para utilizarla como tratamiento de

las enfermedades neurolégicas, incluyendo las
enfermedades neurodegenerativas y las relacionadas
con envejecimiento”, afirma.

También durante los préoximos tres afos, el doctor
José Vina Ribes, de la Universidad de Valencia,

va a profundizar en el estudio del envejecimiento
desde un aspecto innovador. “El colapso energético
es un evento celular importante que conduce a

un envejecimiento fallido en todos los organismos
multicelulares, incluidos los humanos”, expresa.

La principal aplicacion practica de este proyecto
apunta a la posibilidad de mejorar el envejecimiento
saludable para retardar la aparicion del sindrome
clinico conocido como fragilidad. “Es probable que
una mejor comprension de la produccidn de energia

mitocondrial sugiera intervenciones para promover
un envejecimiento enérgico y vigoroso”, afirma Vifa.

DIALOGO INTERCELULAR E INTERACTOMA:
IMPLICACIONES PATOLOGICAS

En el Instituto de Investigaciones Quimicas de

la Universidad de Sevilla, del CSIC, Irene Diaz
Moreno se marca como objetivo aclarar las bases
moleculares del cancer y de las enfermedades
neurodegenerativas a través de la biointeractomica
de la respuesta al dafio en el ADN en homeostasis y
la enfermedad. “Las células promueven la reparacién
del dario en el ADN y mantienen la integridad del
genoma mediante una compleja red de sefalizacion
conocida como ‘respuesta al dafio en el ADN’.
Avances recientes de nuestro grupo han permitido
identificar un subconjunto de proteinas nucleares

y citoplasmicas relacionadas con la respuesta al
dafio en el ADN como dianas inesperadas de este
proceso”, explica esta investigadora. Aflade que se
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trata de un proyecto integral que incluye enfoques
multidisciplinares para dilucidar cémo las células
responden a las lesiones del ADN y sus implicaciones
en patologias humanas.

En esta misma area, Isabel Fabregat Romero, del
Institut d’Investigacié Biomédica de Bellvitge, en
Barcelona, ha titulado su proyecto ‘Diseccionando el
papel de la via del receptor del factor de crecimiento
epidérmico’. Y lo razona de esta manera: “La fibrosis
hepética es la consecuencia de una lesion crdnica
en el higado en presencia de un componente
inflamatorio. Consiste en la produccidn excesiva

de matriz extracelular debido a la activacion de
miofibroblastos. Aunque se conocen los principales
ejecutores de esta activacidn, los mecanismos que
conducen al proceso inflamatorio que media la
produccidén de los factores profibréticos no estan
bien caracterizados”. El equipo de Fabregat empleard
modelos animales para probar nuevos tratamientos
para esta enfermedad.

En la Universidad del Pais Vasco, Félix M. Gofi
Urcelay va a dedicar sus esfuerzos a la interaccidon
célula de mamifero-célula bacterianay a estudiar el
papel de los esfingolipidos. Como él mismo expresa,
“la infeccidn bacteriana es una importante causa

de stress, que presupone una interaccion entre las
células y las bacterias, en la que esfingolipidos, tales
como la ceramida y la esfingosina, juegan un papel
muy importante”.

Las células malignas reclaman nuevas vestigaciones.
Uno de estos estudios, en concreto sobre el cancer
colorrectal, estara dirigido por Petronila Penela
Marquez en el Centro de Biologia Molecular
Severo Ochoa de Madrid. Esta es en la actualidad
la tercera enfermedad tumoral diagnosticada con
més frecuencia. “A pesar de los avances en la
clasificacién molecular y en las terapias guiadas
por alteraciones genéticas relacionadas con el
inicio y desarrollo del cancer colorrectal, las tasas
de recurrencia y metéastasis siguen siendo altas,
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incluso en las primeras etapas de la enfermedad”,
defiende Penela. Para sus trabajos, va a combinar
lineas celulares de los distintos subtipos moleculares
de cancer colorrectal, modelos animales y
muestras humanas de enfermedad inflamatoria
intestinal y cancer colorrectal esporadico”. A
partir de ahi, “fundamentaremos la propuesta del
GRK2 como un nuevo biomarcador diferencial de
recurrencia en etapas tempranas y avanzadas, y
como oncomodulador de procesos que favorecen
angiogénesis o inflamacion”, afiade.

SEGURIDAD ALIMENTARIA Y BIOTECNOLOGIA
En este campo de investigacion de creciente interés
para los consumidores van a profundizar Maria
del Carmen Marti Ruiz, del Centro de Edafologia
y Biologia Aplicada del Segura del CSIC, y Miguel
Séenz de Pipadn Marcos, del Hospital Universitario
La Paz de Madrid. La primera investigadora se

ha marcado como meta la mejora de los cultivos
agricolas con el estudio del reloj circadiano de los
vegetales. “Las plantas pueden medir el tiempo,
predecir y adaptarse a los cambios ambientales
venideros gracias a su reloj circadiano involucrado
en el crecimiento, desarrollo y metabolismo de

las plantas. Comprender coémo el reloj circadiano
regula estos procesos y afecta la productividad es
una cuestion agrondmica importante”, destaca. En
los proximos tres afnos, estudiard con su equipo
de colaboradores la red de sefializacion circadiana
del almendro para identificar genes que podrian
ayudar a los criadores a mejorar la productividad,
especialmente en condiciones de sequia.

Mientras tanto, Sdenz de Pipadn buscara férmulas
nutricionales para el control del déficit de acido
docosahexaenoico (DHA) y 4cido araquiddnico
(AA) en nifios extremadamente prematuros.

Estos dos elementos resultan criticos para la
salud infantil. “Durante la gestacion, existe una
transferencia placentaria selectiva de estas
sustancias, aumentando su concentracién en la
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circulacion fetal. Estos acidos grasos disminuyen

en los nacidos prematuros en las primeras semanas
y su disminucidn esté asociada con la displasia
broncopulmonar”. Por ello, se marca como meta
desarrollar y validar clinicamente férmulas
nutricionales altamente biodisponibles para el control
de estas deficiencias en este tipo de pacientes.

CAMBIO CLIMATICO Y ENERGIAS RENOVABLES
A paliar los efectos de la accion del hombre sobre

el planeta estan enfocados los proyectos de

Olga Caballero Calero, del Instituto de Microy
Nanotecnologia-CNM-CSIC de Madrid, y Josep
Penuelas Reixach, del Centro de Investigacion
Ecoldgicay Aplicaciones Forestales. Caballero ha
puesto en marcha el proyecto MicroTENERGY, que
busca una tecnologia que sustituya las baterias
convencionales en microdispositivos de uso comun por
otras “respetuosas con el medio ambiente, sostenibles,
flexibles y auténomas”. La tecnologia propuesta

busca fabricar generadores eléctricos de tamafio

micrométrico basados en el efecto termoeléctrico.
“Esto nos permitiria obtener energia eléctrica a

partir de cualquier fuente de calor”, razona. Afiade
que este tipo de generador mejoraria ampliamente

las prestaciones de los dispositivos en los que se
integre, ya que los generadores termoeléctricos tienen,
entre otras ventajas, la ausencia de partes moviles,

no requieren mantenimiento y tampoco emiten
ningun tipo de sonido. “Se espera que los resultados
obtenidos sean facilmente escalables y transferibles a
la industria”, pronostica.

El diagndstico que hace Pefiuelas Reixach de

la situacidn del planeta invita a la reflexion:

“El calentamiento actual y la sequia creciente
cambian fuertemente las existencias y los flujos
de bioelementos. Ademas, las disponibilidades de
carbono de los crecientes niveles atmosféricos
de diéxido de carbono y de nitrégeno de diversas
aportaciones inducidas por el hombre a los
ecosistemas estan aumentando continuamente”.
Su proyecto buscara identificar y cuantificar los

109



VITRUVIO, 5

cambios impulsados por el cambio climético en

el suelo y el agua, en organismos, ecosistemas y
agroecosistemas, asi como “identificar, codificar
y cuantificar los efectos de retroalimentacion
desconocidos de estos cambios biogeoquimicos
sobre el cambio climatico, principalmente a través
de sus impactos en la composicidn elemental,
estructura y funcionamiento de organismos,
comunidades, ecosistemas”. Por Ultimo, quiere
“identificar, codificar y cuantificar los efectos
profundos, pero inciertos de estos cambios
ambientales biogeoquimicos y estequiométricos en
la seguridad alimentaria”.

de la nanomedicina para la investigacién del cancer.
Argumenta Sebastian que la nanomedicina, que

fue considerada en el pasado como la tecnologia

més prometedora para enfrentar el cancer, hasta
ahora no ha logrado importantes avances. Por

este motivo, propone “un enfoque novedoso para
superar los principales obstaculos en la entrega de
medicamentos contra el cancer”. Este investigador
se muestra esperanzado en que “el conocimiento
adquirido proporcionara la base para el disefio de
nuevos nanomateriales con estrategias novedosas
para tratar el cancer”. Por su parte, Xavier Ribas, de
la Universitat de Girona, centrara sus investigaciones
en la optimizacion de la tecnologia que se ocupa de la
captacion de la energia renovable, en concreto del sol.

NUEVOS MATERIALES. FUNDAMENTOS Y
APLICACIONES

El proyecto de Victor Sebastian Cabeza, de la
Universidad de Zaragoza, demuestra las implicaciones

De hecho, su proyecto recibe el titulo de ‘manipulacion
regioselectiva de esferas de carbono para revolucionar
la eficiencia de las celdas solares’.
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