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Ultimos dias para
inscribirseenel
curso Iniciativa
Emprendedora
Universitaria

FORMACION

La Catedra de Emprendimien-
to Banco Santander-UPCTy la
Oficina de Emprendedores y
Empresas de Base Tecnologica
oftecen el curso Iniciativa em-
prendedora universitaria a par-
tir del préximo miércoles, 22

José Manuel Garcia.
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Farmacopea a
altas velocidades

MURCIA. El descubrimiento
de nuevos farmacos ha encon-
trado en la informatica una alia-
da de primera mano que per-
mite avances cada vez mas ra-
pidos. Los métodos de cribado
de farmacos por ordenador
(CFO) simulan el proceso de
acoplamiento entre una pe-
quena molécula (ligando) con
una proteina implicada en una
enfermedad (diana). Su obje-
tivo es, tras procesar librerias
que contienen millones de
compuestos quimicos, descu-
brir un ligando que interaccio-
ne con gran intensidad con la
diana de tal manera que se pue-
da regular convenientemente
suactividad y hacer desapare-
cer la enfermedad.

Los mayores inconvenien-
tes de los métodos CFO son
principalmente la representa-
cién incompleta o poco realis-
ta del proceso de interaccion
ligando-diana y que es necesa-
ria la disponibilidad de recur-
sos computacionales de muy
alto rendimiento (normalmen-

te acceso a supercomputado-
Tes) para poder realizar los cal-
culos requeridos en un inter-
valo de tiempo aceptable.

Sin embargo, el grupo de Ar-
quitectura y Computacion Pa-
ralela de la Universidad de Mur-
cia, que dirige el Catedritico
José Manuel Garcia, ha desa-
trollado un nuevo método CFO
denominado ‘Bindsurf” que co-
1rige deficiencias presentes en
meétodos CFO anteriores. Se
trata de un mecanismo cuyas
novedades mas relevantes ra-
dican en que no presupone la
parte de la proteina en la cual
interacciona ésta con cada mo-
lécula candidata a farmaco
(error comuin que cometen mu-
chos otros métodos), y que al-
canza una potencia de calculo
del mismo orden de magnitud
que un supercomputador de
tltima generacion.

Muchos de estos métodos
suponen que todos los diversos
candidatos a fairmaco interac-
cionan siempre con la misma
parte de la diana, lo cual es in-
correcto, pues depende en gran

de octubre. El curso pretende
mostrara los alumnos univer-
sitarios la creacion de una em-
presa como una alternativa
atractiva frente al empleo por
cuenta ajena, donde puedan
desarrollar su potencial creati-
vo e innovador, El curso se im-
partira en horario de tarde has-
ta el 12 de noviembre. La ins-
cripcién es gratuita:
http://www.eoi.es/por-
tal/guest/curso/970/iniciativa-
emprendedora-cartagena-uni-
versidad-politecnica-de-carta-
gena?EOI_tipoPagina=-5

El arquitecto Ignacio
Paricio defiende
unaarquitectura
que apueste

por el confort

LECCION INAUGURAL

«Estamos sustituyendo las exi-
gencias de la sensualidad por
las de la normativay. Esuna de
las afirmaciones sobre las que
gir6 la conferencia que este
miércoles ofreci6 en la UPCT
el profesor Ignacio Paricio.

Bajo el titulo ‘Sensualidad y
sensibilidad en la arquitectu-
ra contemporanea’, el cate-
dratico de Construccion de la
Universidad de Barcelona de-
fendi6 la adaptacion arquitec-
tonica de los edificios a las ne-
cesidades de confort de las
personas, respectando las exi-
gencias actuales de sosteni-
bilidad energética. El profe-
sor Paricio ofrecio la confe-
rencia inaugural del curso de
la Escuela Técnica Superior
de Arquitectura e Ingenieria
de la Edificacion de la UPCT.

¢Como se fabrica un farmaco?

El proceso por el
que un nuevo
medicamento
llega al mercado
puede durar entre
12y 18 afos

DATA. Que un medicamen-
to llegue al mercado no es
algo facil ni rapido. Por lo ge-
neral, se tarda entre 12 y 18
afos en completar las distin-
tas etapas de la fase de desa-
rrollo de un producto (‘pipe-
line’) con un coste medio
aproximado de 1.200 millo-
nes de euros, y la mayoria de
los medicamentos en inves-
tigacion no lo consiguen. De
cada 1.000 posibles medica-
mentos nuevos en descubri-
miento, tan solo uno alcan-
zara la autorizacion.

El desarrollo de un farma-
co engloba su seguridad, efi-
cacia, formulacién y fa-
bricacion. Los estudios
de seguridad comien-
zan con diversos expe-
rimentos denominados
estudios preclinicos:
pruebas que se llevan
acabo en un contex-
to cientificamente
controlado con uti-
lizacion de cultivos
celulares y anima-
les como modelos.

Se llevan a cabo con

la finalidad de prede-

cir como actua el orga-
nismo sobre el candida-
to a farmaco (farma-
cocinética), como ac-

tha el candidato a
farmaco sobre el
organismo (far-
macodinamia) y si el
candidato a farmaco pue-
de entranar posibles

>
o

riesgos para la salud o efec-
tos secundarios toxicos.
Una vez que estos estu-
dios prevén que el candida-
to a medicamento es segu-
10, se inicia su evaluacion en
seres humanos en una serie
de estudios conocidos como
ensayos clinicos: pruebas di-
sefladas para determinar la
seguridad, la posologia ade-
cuada, la eficacia, las reaccio-
nes adversas y los efectos del
uso a largo plazo de un me-
dicamento nuevo en seres
humanos. Los ensayos clini-
cos que se llevan a cabo en
seres humanos se realizan
siguiendo normas interna-
cionales para proteger los de-
rechos y garantizar la segu-
ridad de los sujetos huma-
nos evaluados, siguiendo el
c6digo ético para la investi-
gacion en seres humanos.
Los ensayos clinicos se rea-
lizan en tres fases sucesivas,

I, II'yIII, y en cada una de
ellas se evaltia un nimero
progresivamente mayor de
seres humanos. Cada fase tie-
ne una finalidad diferente y
contribuye a que los inves-
tigadores respondan distin-
tas preguntas. Cuando una
fase tiene éxito, el candida-
to a medicamento pasa ala
siguiente fase pero cuando
resulta infructuosa, se de-
tienen los ensayos clinicos,
se suspende el desarrollo del
farmaco y la empresa pro-
motora regresa a la fase de
descubrimiento para buscar
otro candidato a farmaco.
Los ensayos en fase I su-
ponen la primera vez que
un firmaco nuevo se estu-
dia en investigacion en se-
res humanos. El proposito
consiste en evaluar la segu-
ridad, la tolerabilidad y el
intervalo posologico segu-

e

medida de sus diversas estruc-
turas quimnicas. Para ello, ‘Bind-
surf” realiza un barrido comple-
to de la superficie de la protei-
na para cada ligando y muestra
en que zonas se producen las

interacciones mas intensas y
cudl es su distribucion de afini-
dades de union para comprobar
siestos ‘hotspots’ difieren con-
siderablemente de zonas de poca
oescasa interaccion.

Por otra parte, el método
estd implementado en arqui-
tecturas computacionales ma-
sivamente paralelas denomi-
nadas Graphics Processing
Units (GPU) las cuales permi-

de la charla.

ro del medicamento. En es-
tos ensayos intervienen pa-
cientes voluntarios en un
namero reducido de 20-100.
Estos ensayos pueden ser
muy variables dependien-
do del tipo de farmaco en
estudio. Hay casos especia-
les como los tratamientos
oncologicos donde se reclu-
tan pacientes que padecen
ya la patologia con el fin de
analizar tratamientos onco-
l6gicos que puedan dar me-
jores resultados a los actual-
mente disponibles. .

Una vez determinada la
dosis terapettica adecuada,
se pasa a la fase II de estos
ensayos, cuyo objetivo prin-
cipal es determinar la efica-
cia, toxicidad y actividad
biologica del medicamento.
En este caso se utilizan gru-
pos de voluntarios (sanos y
enfermos) de mayor tama-
f0, normalmente entre 100
y 300 personas. Esta fase es
clave porque en el desarro-
1lo del proceso es cuando se
puede observarsi el firma-

ten procesar gran cantidad de
ligandos y ‘hotspots’ de mane-
ra simultanea. Para ello, ha sido
necesario analizar los algorit-
mos secuenciales que se utili-
zan actualmente, proponer
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Los emprendedores bajo de un equipo interdiscipli- Nuevo niimerodela sional, humano y académico. El
con formacion nar de investigadores de la UMU, revista electronica nuevo niimero cuenta con cola-
A P : coordinado por los profesores ¥ P . boraciones nacionales e inter-
!lmvers“a"a sonmas Antonio Aragén y Juan Samuel Enfermeria Global nacionales como en nimeros
innovadores Baixauli, recoge las percepcio- anteriores. Para una mayor visi-
nes de 340 empresas, pequefias PUBLICACIONES bilidad de sus contenidos pre-
ESTUDIO y con no mas de diez anos de La revista electronica de inves- ~ sentaa sus lectores varios arti-

co falla, bien al encontrar
que no funciona como se es-
peraba y/o que tiene un
efecto toxico excesivo.

Los ensayos en fase I1I se
diseflan para asegurar la
efectividad de esta nueva
estrategia terapéutica y por
lo tanto, su valor en la cli-
nica. Con este proposito se
estudia a cientos o miles de
pacientes voluntarios. Los
ensayos en fase III son los
mads costosos y los que re-
quieren mas tiempo, de
modo que duran un par de
afios 0 mas para determinar
la seguridad a largo plazo.

En caso de superar esas
pruebas, el medicamento
aprobado llega a fase IV una
vez que se ha comercializa-
do. En este caso se persigue
vigilar la seguridad y efica-
cia del farmaco cuando se
utiliza en un contexto mé-
dico normal en una pobla-
cion de pacientes que po-
dria ascender a varios mi-
llones.

nuevas estrategias y realizar
un disefo e implementacion
paralelas que optimizan el uso
de los recursos de la GPU con
el fin de obtener el maximo
rendimiento.

El grado de innovacion de los
emprendedores murcianos es
mayor en los que tienen estu-
dios universitarios, segiin una
de las conclusiones del libro ‘El
reto de emprender: factores cla-
ve’, que se ha presentado esta
semanaen la sede del Rectora-
do de laUMU. La obra, un tra-

Acto de presentacion del estudio. :: ere

vida, de la Region. De los resul-
tados de esta muestra se despren-
de la importancia del rol fami-
liar y social en la actividad em-
prendedora, pues son los fami-
liares y amigos de los empren-
dedores los que mas influyen en
éstos a lahora de llevara cabo o
no una idea innovadora.

tigacion, ‘Enfermeria Global’, de
acceso abierto y publicacion tri-
mestral, editada desde el Servi-
cio de Publicaciones de la Uni-
versidad de Murcia, ha publica-
do el vol. 13(4), nimero 36, con
sus secciones habituales y con
articulos originales, revisiones
y reflexiones de interés profe-

«La informacion que generan
los centros publicos es vital
para el avance de la ciencia»

José Ruiz Catedraticode
QuimicalInorganicadela
Universidad de Murcia

:: MARIA JOSE MORENO
Los metalofarmacos son me-
dicamentos cuyo ingrediente
activo esuno o mas metalesy
son muy empleados en el tra-
tamiento contra el cancer, pues-
to que los metales poseen un
efecto antitumoral muy po-
tente, al inhibir la division ce-
lular. José Ruiz es el Investiga-
dor responsable del grupo ‘Me-
talofimacos antitumorales no
convencionales’ del Instituto
Murciano de Investigacion Bio-
sanitaria (IMIB-Arrixaca) y del
grupo de investigacion del mis-
mo nombre en la Universidad
de Murcia.

Este cientifico y su equipo
trabajan desde hace mas de cin-
co anos, gracias a la financia-
cién de la Fundacion Séneca,
en el desarrollo de nuevos com-
puestos quimioterapéuticos-
con menores efectos secunda-
rios que los actuales.

—¢Para qué tipo de enferme-
dades se suelen emplear los
metalofdrmacos?

-Fundamentalmente se utili-
zan para el tratamiento del cin-
cer (compuestos de platino).,
pero también para otras enfer-
medades: artritis (oro), tlcera
(bismuto), antimicrobianos y
antifiingicos (plata o cinc), tras-
torno bipolar (litio). El cispla-
tino, y sus homologos carbo-
platino y oxaliplatino, juegan
un papel fundamental en el
tratamiento de diversos tumo-
res solidos como el genitouri-
nario y el colorrectal, asi como

en el tratamiento de linfomas,
mieloma y melanoma. Estos
compuestos de platino se uti-
lizan en los regimenes quimio-
terapéuticos de mas de la mi-
tad de los pacientes con este
tipo de enfermedad, lo que su-
pone unas ventas anuales que
superan los 2.500 millones de
dolares. Sin embargo, su utili-
dad clinica esta restringida por
los efectos secundarios seve-
TOS que Provoca su poca espe-
cificidad. Ademas, la eficacia
de estos farmacos también se
encuentra limitada por la re-
sistencia intrinseca y adquiri-
da que presentan algunos ti-
pos de cancer.

-;Coémo actian?

—Acerca del mecanismo de ac-
tuacion de los farmacos de pla-
tino hay todavia muchas in-
c6gnitas por resolver, pero ac-
tualmente se sabe que la muer-
te de las células cancerigenas
se produce a través de la for-
macion de aductos platino-
DNA, inhibiendo la replicacién
del mismo, lo que provoca la
muerte celular por apoptosis.
-Suena extrafio que un me-
tal pueda acabar con enfer-
medades como el cancer en
lugar de resultar toxico para
el organismo. ;C6mo se ex-
plica?

~En realidad estos farmacos si
presentan toxicidad ya que no
son selectivos: solo una peque-
na fraccion del farmaco admi-
nistrado alcanza el DNA nu-
clear de la célula cancerigena,

José Ruiz, en el laboratorio. ::

pues la mayor parte se une a di-
ferentes nucleofilos biologicos,
provocando efectos toxicos in-
deseables. El problema es que
los farmacos alternativos como
la Doxorubicina también pre-
sentan efectos secundarios se-
Veros aunque, en general, son
mayores los beneficios que se
obtiene. Por eso se emplean.

-Uno de susiltimos trabajos

VICENTE VICENS/AGM

consiste en investigar sobre
el disefio y accién de metalo-
farmacos antitumorales no
convencionales con portado-
res biolégicos y moleculares.
;En qué consiste?

~Precisamente, se trata de que
los farmacos vayan de forma
selectiva a la diana, ya sea por-
que estén conjugados a pépti-
dos que contengan el motivo

culos en inglés, ademas de la to-
talidad de los articulos en caste-
1lano, y en portugués los proce-
dentes de Brasil y Portugal, aten-
diendo de este modo a las
normativas y criterios de cali-
dad que demandan las diferen-
tes bases de datos y sitios web
donde se aloja.

RGD (cuya diana son las inte-
grinas) o péptidos autopene-
trantes. Asi mismo las nano-
particulas cargadas con profar-
macos pueden mejorar su re-
parto de forma pasiva apro-
vechando el efecto EPR o de
forma activa cuando estan
decoradas con péptidos, fo-
lato o biotina cuyos recepto-
Tes estan sobreexpresados en
ciertos tipos de tumores. Se in-
tenta también reemplazar pla-
tino por rutenio, un metal de
menor toxicidad dado su pare-
cido con el hierro.

—Sus trabajos se sittian en el
campo de la ciencia basica.
:Como hacen la transferen-
ciaaciencia aplicada?
—Algunos de los nuevos com-
puestos preparados son poten-
cialmente patentables, aun-
que solamente las grandes em-
presas multinacionales suelen
estar interesadas en este tipo
de derivados.

—Resulta curioso que no sean
las grandes farmacéuticas las
que investiguen este tipo de
asuntos. ;A qué se debe?
—Las grandes empresas farma-
céuticas siinvestigan este tipo
de farmacos, estando especial-
mente interesadas en aquéllos
que estén dirigidos a una dia-
na especifica. Lo que sucede es
que sus investigaciones no apa-
recen publicadas. Ademas, tén-
gase en cuenta que unabuena
molécula candidata requiere de
investigaciones ‘in vivo'y en
humanos que implican varias
fases clinicas que pueden du-
rar normalmente hasta un to-
talde 15 anosy conllevan un
elevado coste econdmico.
—Pero su grupo es un ejemplo
de como los centros piiblicos
de investigacion juegan un
papelimportante en el avan-
cedela ciencia

—Por supuesto que la informa-
cién que generamos en los
centros publicos es de enor-
me utilidad para el avance de
la ciencia. Lo que un centro
publico no puede es desarro-
llar y financiar por si solo el
elevado coste que esto impli-
ca. Las empresas farmacéuti-
cas, l6gicamente, aprovechan
los resultados generados en
los centros publicos de inves-
tigacion, ya que les resulta de
enorme utilidad para el dise-
o y desarrollo de los nuevos
farmacos del futuro.
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