CIM ORIGEN Y FINDELAS
ENFERMEDADES DEL HOMBRE

i CONOCER DE DONDE VIENEN LAS PATOLOGIAS PARA
PODER COMBATIRLAS DESDE SU ORIGEN, ESTE ES EL
OBJETIVO PRINCIPAL DE LOS 400
maria albilla INVESTIGADORES DE TODO EL MUNDO QUE
)  texto TRABAJAN EN EL CENTRO DE INVESTIGACION
|esus ). matias MEDICA APLICADA (CIMA) DE LA UNIVERSIDAD DE
fotos NAVARRA.SU ACTIVIDAD SE DESARROLLA SOBRE
CUATRO AREAS PRINCIPALES: ONCOLOGIA,
NEUROCIENCIA, ENFERMEDADES HEPATICAS Y CIENCIAS
CARDIOVASCULARES.,




a humanidad siempre ha estado

intereseda por el arlgen de las

cosas. Dedande vienen los hu-

manas, chmo e el plansta Tie-

rra hace miles de millones de

aflos, qué forma tenian los pri-
mesos animales._. Peno, sobre todo, hay una -
2 fue haa intrigad o siemprea la comunidad den-
tifica y no es otra que averiguar cudl es el ger-
men de las enfarmedades que stacan y minan
Ia salwd del hombire. Sobra decir que, una vez
ennacido el mal, s2 puede atajar antes inchiso
dequese produzca, por lo gue el desarrello de
las patologias dejaria de ser letal v, en o pear de
log casee, [as que son mortales se prodrian cro-
nificiar. Precizamente, este es €l objetive de los
400 investigadores de 20 paises.del mundo que
trabajan en el Centro de Investigacion Médica
Aplicada (CIMA) de la Universidad de Nevarra
en Pamplona, una institucian inaugurada en
2004 cuyo objirtive es desarrollar productos pa-
ra ¢l dingndstioo y el tretamiento de afecciones
que, por el momento, No fensn cum.

Pero vayamaos par partes para descubrir
qui log avances de la cencia no estén vinoula-
dos alo intangible o a lo mcomprensible parala
sociedad que, en definitlva, e la destinataria
de bos mésmaos, Por eso, para empezar, es im-
portante determinar cudl es el fin del CIMA y.
por lo tanto, qué es la investigacidn miédica
aplicada. Su objetivo engloba el desarrollo de
procesos que realizan los expertos en los labo-
ratorios para saber mads, chtener |nformacidn
novedosa sabre clertas inedgnitas o coear teo-
rims sobri los objetivos marcados. Posterior-
mente, estas nodones se utilizan en la préctica
clinica para desarrollar vacunas, farmacos o
métades de deteceitn de enfesmedades,

En esta organizacion se trabaja sobre cua-
tro dreas principales, aungue no son las dnicas.
Una deellasesla de Terapla génica y hepa-
tologia. Fn esta extension seestudian los me-
canismas implicados en las enfermedades del
higado (hepatstis, cirmosis y cdncer). El objetha
de [a divisitn es encantrar mancadones tempra-
nas delas alecciones para desarrollar estrate-
gias terapéuticas, algunas de ellas basadas en
la terapia genica {Insercldn de genes e las o8-
Il di bos tejicdos de un individuo para tratar
patologias en peneral, ¥ enfermedades heredi-
tarias enconcreto).

En la divisian de Cencias cardiovascula-
resse centran en laidentificacion de sustan-
cias presantes en la sangre gue ayuden a diag-
mosticar precozmeante 8 I3 personas expies-
tas a pedecer un infarto de miccardio o
cerebral, Ademds, se trabaja especialmente
an el paciente hipertensa coma sbjetive prin-
cipal. al estudiar las mebéculas que debilitan el
frgana motor de estos enfermos.

Unio de los ditimos logres del equeipo que ta-

bajia en este dmbito esla identificacidn de un
nueva mecanismo molecular implicado en el
riesgo cardiovasoular de bos packentes con sin-
droame metabdlice -conjunts de alteracones gue
muiltiplica par custro el fdesgo de sufrir un infar-
to- v que padria facilitar el tratamiento preven-
tivoa un 25 por clento de s poblacion adilta,

D hisgho, shiestd la clave de la gran mayo-
ria da los proyectos que se realizan en el CIMA:
no persiguen tanto 1a cuaclin de las erdenme-
dades, cama la deteccion de su origen pama po-
der evitarlas. Al menos a=ise desprende de las
palabras de los que visten bata blanca y guan-
Tes mrubes en ks laboratorios, Elos son los ax-
paertos que, sumergidos entre quimioos y pipe-
tas, intentan encontrar la selucldn a meestros
males fisiros.

Isabel Pérez-Otafio es una de las principa-
les estudiosas de neurchiclogia celular, drea
perteneciente al tercer pilar del CIMA, la New-
roclencla. Estaexperta determina gue Jasin-
dagaciones gque estin realizando en la actuali-
dad radican en el estudio de las sinapsks, es de-
cir, 1as estructuras microscapicas a través da
las cunles s comunican las neuronas entre =1,

wPrecisamente ¢n este punto es donde se
transmite la informacidn deunas actras y es
muy importante conocer como se reallzan es-
tos procesaos porgue & mela conesdon es uno
de les principales fallos neuronales que se de-
tectan en las enfermedades de Parkinson y
Alzheimers, determing Pérez- Otafio.

Hasta ahora se sabia que estas patologias
se producian porgque las newronas marfan y
cuando sa detectaban era al final de 1a enfer-
medad, porlo que e muy complicada resuc-
tarlas, «Lo que hemos hecho ahora con anima-
les transgeénicos es inducirles lo gue ya sabe-
mas que suceds en estos trastormes v hermos
visto que el inicio estd en una disfuncitnde la
sinapsis, par Jo gue si descubrimos odmo repa-
rar este proceso podremos afrontar la enfer-
medad es sus fases nicialess, espectlica,

Ana Garcla-Osta es larmacedtica y lleva dos
afkas en este centro, Juntas, pero no revueltas,
comparte departamento can Isabel y su vida
profesianal se centra tarmbiién an plantarle cara
ala dermancia tipo Alzheimer, Bl Gitimo logro de
Garcia-0sta ha sido un exparimento realizado
en roedores alos que seles inducs el trastormo
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¥ s lees trata con medicamentos que ya existen
en el merado, « Utilizamos un farmam que s2
usa para las alteraclones del metabolizmo v lo
aplicamos en esios relones parque pensamos
gue el mecanismo por el que actia podria be-
neficiar en esta alteracidn. Al final consegul-
mes (UE bos animales recuperaran la mema-
ride, asevera, La cuestidn ahora estd en saber
5 e5tos mismos procesos pueden funcionar en
el ser humano, premiza que [a iInvestigedara
v dificibe, oo busno es gue no es tdxico y 1o
vamos a poder probar en breve, pero, segtn di-
cen los expertos, solo un 10 por clento de los
mperimentos que funcionan en animales sine
luegn para ef hombees, apostilla.

L& siguiente pregunta estd clara: jCree que
podremos curar esta patologia? Liega el silen-
cin. Ana duda antes de contestar: «El cerebro es
una de las partes mds desconocides del cuerpo.
Creo que se podra frenas, pera curas, curas,.. Ge-
neralmente se diagnostican demasiado tarde,
cuando ya se ha destruido el B0 par clento deal
ATERNG Y ENtONEEs Vi Ao hEy neds que hises.
Cuandouma neurona se muere, yano la peedes
Tecuperar (aungue el cerebm skawe generando
neuronas duramie toda su vidaje, apunta.

La enfermedad de Parkinson es la segunda
afeccidn neurodegenerativa mds frecuente y,
como la anterior ¥ todas las de este grupo, se
caracteriza por la péndida de neuronas, La dife-
rencla entre unas y otras estd en la pare del
ceredio a la que afecta. «En este caso afecta
inicialmente a la sustancia negra, que produca
la dopamina. La pérdida de neuronas de esta
zoni [beva a un Aéfick de maléculas en ¢ drea
cerebral que tiene que ver con el movimismnto,
Ios hdhitos ¥ las emocioness:, asl explics & doc-
tor josd Dbesa la clave de lo que suceds &n el
cerebro afectado por Parkinson. A partir de ahd
hay gue tratarlo con levodopa, que &5 un pro-
ductor de ka dopamina, pero achia desregulada
porque no tiene neuronas suficientes en las
gue hacer efecto.

whlog hemas pasado muche tempo inten-
tando solucionar este problema v o hicimos a
tranvés de una bomba que suministraba este
farmeco de manera constente o con la ciru-
glaw, detalla Obesa. Pera el problema sigue
siendo el misma que en el Alzheimer. Hay que
conocer oémo funcionan [as conexiones de las
neuronas para saber dande ermpieza la enfar-
medad y por qué las células de la dopamina
som las més déhiles. Un doble reto al gue ze une
controlar otros sintomas gue tienen que ver
icon las alteraciones cognitivas, emocionales y
las pérdidas de equilibrio,

ullentro de unos afios conseguiremos que
g2 hagan campafias de deteccidn precoz, este
esel sendero que estamos tomando porguee,
hasta hoy, 5i no tenemos las daves de por qus
sucede, tampoco lo podemos evitar excepto
con el control riguroso en famitias con aliE no-
dencian, matiza.

ANIMALARIO, ta Investigacidn biomé-
dica tiene tres partes fundamentales, La inicial

san las imestigaciones in vitro. Posteriormen-
te las pruebas en animales y, por dltimo, los
ensayos clinloos en personas.,

Los exparimentos con animales suelen ser
um fooo de controversia entre los que defien-
den la ciencla v bos que apuestan firmemente
por la defensa de los seres vivos. Ratas, rato-
nes, cobayas, marmotas, conajos ¥ primates
son las especies que forman el animalario de
esta arganizacidn, que se rige porun comité
tico qus, & pesar de no Ser obligatario como en
Estados Umidos, sl consideran esencal.

Este marco ético-begal les ha llevado & asu-
mir el critesio de las 3R: reducir al minimo im-
prescindible el nimero de animales de experi-
mentackin, reemplazarios slempre que sea
posible por otros métodos, como ba imestiga-
cidn de células in vitmo, y refinar las condicio-
nies vy el trato & los mismos, «Hace afios s&58-
caba sangre 4 las ratas pinchandolas en el re-
trorbital ¥ era una prdctica totalmente
extendida, peroahors es una tendencia que ya
apenas s practica porque un pinchazo en la
yugular causa mucho menes sufrimientos,
apunta Lourdes Ortlz, miembro del Comité de
Etica,

¥ hasta qus punto es extrapolable lo que
s estudla en un ratdn & bo que Je sucede & wn
hirmanaT El doctor josé Obeso duda, «Ya creo
gue los estudios in vitro y en roedores son im-
poartantes para hipotesis concretas, pero en el
casao del Parkinson los experimentos no son
ded todovtiles porque, que sepamos, los rato-
nesnio tienen de manera ratural esta patola-
Egin. Esta esla clove, Algo tendremos nosotros
para desammollar [as enfermedades neurndege-
nemativass, constata,

Sin embargn, esta premisa cambia al hablar
de cinceres, ya gue casi ninguno afecta exclu-
sivamente al hombre, Preclsamente, [a Ones-
logia es la cuarta drea deestudio del CIMA,
Agul se afronta la imrestigacidn del céncer de
pulmin, tumares hematoldgicos (leucemias,
linfomas, mielomas) y farmacogendmica (es-
tudio del parfil ganético dal individuo y dal tu-
maor para establecer un tratamisnto concreta).

Josét Angel Martinez Climent es uno de los
irvestigadones principales del ambito de los tu-
miares pulmaonares, una enfermedad que « su-
pone un reto y un profiema sanitario por ser el
tipo die cincer que mas muertes causa en el
rmungdow, cuenta. Ademas, esuna afecidn que
va in crescendo en Espafia porque, al estar
vinculada al habito tabdguico, va a haber mds
CES0S N mujeres adictas.

La impartancia del estudio de los linfomas,
seglin Climent, se centra en que es un trastar-
no com gran impacto soclal porgue afecta a una
edad mury temprana ¥ suelen ser muy agresi-
wos. En definitiva, son los dos tipos de carcing-
mas, bossdidos y los hematoldgicos.

Lo de Jos temas que persiguen aqul es ob-
tener la sofiada vacuna contra el cdncer. Cli-
ment cuenta que 52 esta trabajando en elloen
&l campo ded CANCET de Sangre, concrelEments
e los tumores que se crean a partin de oélulas



A LA ULTIMA

El CIMA es el resultado de 50 afios de
investigaciones llevadas a cabo por las
Facultades de Medicina, Biokogia y Far-
macia de la Universidnd de Navarmma y
Ia experiencla de la Clinkca Universita-
Tia y ed Centro de Investigacksn en Far-
macobiologia Aplicada, adscritos am-
bosa la institucitn educativa de Pam-
plona. Ante los buenos resultades qie
obtenian estas arganizaciones se uni-
ficaron hace cinco afios en el Centro de
Investigacldn Médica Aplicada, aungue
5U construccian empezd afos antos,
cuando en 2002 el entosces presiden-
te del Goblerno [ose Maria Aznar, pusa
la primera piedra de unz moderna edi-
ficacién de cuatro plantas totalmente
preparada y equipada para el desarmo-
Ho de las chentificas.

Los procesos que se Devan a cabo en
a5ta institucién son mary costosos y,
hasta que puedan financarse imica-
mente gracias a los preductos que De-
guen acomercializar, el eentm s= nutre
de las inversiones realizadas por 15
instituciones y firmas nacionales an-
cabezadas por empresarios tan sefiala-
dogen ol panorama patrio como Aman-
cio Ortega -a través de 1a inmobiliaria
Pontegadea-, Alicia Koplowitz - conla
socledad de inversion Omega Capital-,
Isidoro Alvarez -presidente de El Corte
Ingles-, entre otras, y entidades finan-
cleras coma BBVA, Caja Rural de Mava-
rra o Caixa Galicia.

Porotrolado, los cerca de 400 in-
vestigadores que trabajan en el CIMA
también optan a diferentes ayudas
eondmicas, ya sean becas o montan-
tes destinados a un proyecto concrets,
par bo que, en este sentido, se convier-
ten en relevantes las busnas ideas, So-
lo ai se puede despegar en un ambito
tan complicads y costoso comio ka in-
vestigacion meédica, drea en el quelos
[PIOCES0S 50N muy caros y de los que so-
loze puede sacar rendimisnto a largs
plazo,

del sistema inmune que tienen la particularl-
dad de que san todas distintas. «Como modals
de vacuna este tumor es busno porgue la mo-
lgcule sobre la que se hace &< dnica de esa cé-
lula, Son especifices pera & linfoma v los resul-
ttios son bastante busnose, determina,

Resulta comvenients espacificar gque sl tér
mino vacuna en este dmbito no estd unido al
corgupto de prevencdn sino al de curacicn, «Fs-
te tirmino es muy emplic, Estamos acostum-
bradoz & relacionarlo con agentes infecciosos,
PETLING Wacuna es alpo que pans en marcha el
sistema inmune frente a un ataque. Lo gue se
intemnta es que las defensas se activen pars ats-
carel tumars, partualiza el imestgador

El objetivo que se han marcads ahora es
hacer io mismo con los tumares sélidos, un
campa en el que atros centros de investiga-
cidn yaestan trabajando tambdén, Pemo es to-
doun reto «cporque ain no enemos la moké-
cula exacta sobre la que actuars, especifice
Climent. quien epostilla que «en general, as-
tas Varunss no son una realidad elinica enla
actualidad, aunque tienen muchas posibilida-
des de futumms,

De momenta, en el céncer de pulmdn, drea
de ka que Ciment es experto, hay que confor-
mars:s con el dlagndstico precoz para poder
operar y la terapia diriglda. «Lo gue se hace
ahora es matar solo a las células maligniass.
Otro de los avances es una rmieva generacidn
de farmacos que hacen que no llegue el riego a
al tumar,

A¥ el Futuro? Climent no le duda: «Los far-
macos dirigidos que, en funcidn del problema
de cada paclente, se administre uns u otron
Medicina ala carta,

HALLAZGOS CON PATENTE,

Registraren lorma de patente los hallazgos
giie sa hacen en los laboratorios es bisico para
na perder la idea y que se diesarmolle en otz ca-
3. Par eso se cred en 2003 Digna Biotech, urns
empresa biotecnologica encargada del desa
molle y pestidn de las ideas que salen del CIMA
Adpd, maduran las fazes preclinicas y clinkcas
dela propiedad intelectual que generan los in-
vestigadomes dol centro de Pamplons.

Hary dos tipos de ideas que se pueden pa-
tenitar. En primer hugar, las moléculas a partir
de las que se desarmollarn tratamientos, pro
Cesog que entrafian gran complejidad, sobre
todo por el desarrelle elfnico que hay que hacser
en humanos, En segundo, estén los métodas
de diagndstico, es decir, se registran farmas de
detectar antes [a patelogia para afrontarla en
las fases inkdales,

Hasta el momento, el CIMA ha lograda unas
55 patentes, cifra que varla en pota tmpo en
funcidn delos hallazgos. Estas estdn vincula-
das con procadimlentos gue funcionan en pe-
quenics reedores, pero que atin no ¢stdn pro
badas en humanos, Ahl precisamente es don-
de antran en [uego los acuerdos con las
industrias fRrmacéuticas, que son a5 que pus
din hater los eEnsayos con personas,

Por el momento, una de las halladas en la
seccidn de disgnastico se ha convertido en la
joyade la corana. Sirve para detectar |as pasi
bilidaches que tiens una persona de sufir una
trambasis ¥, en bieve, Se presentard como uno
delos tltlmos logros del centro. Ademds, hay
otro estudio en fase Il {la mds avanzada den-
tr de los procesos de lnvestigaciéng de un pro-
ducto de tratamiento para una enfermedad ra-
r& de la pied gue 58 denomina esclersdermia, A
pesar de gue la dermatologia no es una delas
dreas fundamentales, las lineas de investiga-
cidn llevaron a este fin en colaboracldn eon
otros centres de investigecdn del mundo

De entre los centenares de microscopins, pi-
petas. congeladores ¥ compuestos quimicos v,
dejando atras miles de horas de trabajo, saldri
con el tiermipo la cura para los males que ate-
rran al hombre: Serd una batalia mids dz la gue-
rma que el ser emang ha declarado al envedec-
miento ¥ las enfermedades.
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