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Resumen: La Bioquimica en Espaiia se inicié con Laureano Calderon en 1886. Ya en el siglo XX se continud principalmente con
Alberto Sols, Manuel Losada, Julio Rodriguez Villanueva y David Vazquez. En 1968 se ofrecié a Severo Ochoa poner en fun-
cionamiento un Centro de Biologia Molecular. Este centro inici6 su actividad en 1975.
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Abstract: The biochemistry in Spain began with Laureano Calderdn in 1886. As long as the 20th century it was continued mainly by
Alberto Sols, Manuel Losada, Julio Rodriguez Villanueva and David Vazquez. In 1968 Severo Ochoa was offered to start working a
Molecular Biology Center. This center initiated its activity in 1975.
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1. Antecedentes de la Bioquimica en Espaiia

Los antecedentes de la Bioquimica en Espafia hay que bus-
carlos en el desarrollo de la Biologia evolucionista y de la
Medicina experimental a partir de 1886. Previamente otras
ramas de la Biologia tuvieron una lenta transformacion desde
sus planteamientos descriptivos, propios de las Ciencias
Naturales del siglo XVIII, de intensa actividad por las ideas
de la Tlustracion, hasta consideraciones experimentales carac-
teristicas de la Ciencia del siglo XIX.[1]

En 1886 se implantaron en Espafia los estudios de doctora-
do en Quimica Bioldgica, en la Facultad de Farmacia de la
Universidad Central de Madrid. En 1888 se nombrd primer
catedratico a Laureano Calderon, que ejercio labores docentes
y administrativas hasta 1894.

Laureano Calderdn habia sido catedratico de la Universidad
de Santiago de Compostela, y tenia formacion inicial de
quimico organico. Fue fundador de la Instituciéon Libre de
Ensefianza, y pertenecio a la escuela krausista. Estuvo exilia-
do en Francia por los sucesos politicos de 1876, y volvio a
Espaiia en 1881, y fue repuesto en sus labores universitarias
en ese mismo afio.

Los sucesivos gobiernos de la Restauracion potenciaron
desde 1881 el desarrollo de la investigacion cientifica y la
modernizacion de los Planes de Estudios de la Facultad de
Ciencias. Uno de sus ministros, Santiago Montero Rius llevd
a cabo en 1886 las reformas en la Facultad de Farmacia que
potenciaron el establecimiento de la enseflanza de la
Bioquimica, y permitieron la llegada de Laureano Calderdn a
la catedra de Quimica Bioldgica.

Laureano Calderon fue en su momento un apologista con-
vencido de la ensefianza y proyeccion social de las Ciencias
Naturales, y de los naturalistas, en una sociedad no siempre
proclive a ello:
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"... La lectura de un capitulo de Darwin produce en cier-
tos circulos movimientos de sacrosanta indignacion, y
motiva un general anatema contra los naturalistas."[2]

En su labor universitaria dio muestras de un conocimiento
preclaro de los quimicos organicos y de los fisidlogos de su
época, asi como del mayor desarrollo cientifico de los paises
europeos en vanguardia investigadora, y de la situacion
espaifiola.

Unos afios mas tarde, en 1899, ocupd la catedra de Quimica
Bioldgica José Rodriguez Carracido, hasta 1926. Carracido
(figura 1) era ya catedratico de Quimica Organica de la
Universidad Central de Madrid. El paso a su nueva situacion
estuvo determinado por su evolucion hacia los estudios de
Bioquimica, igual que otros cientificos europeos como
Liebig, Willstater o Wieland.

Figura 1. José Rodriguez Carracido.

Los primeros afios del siglo XX supusieron un desarrollo
para las enseflanzas cientificas en nuestro pais. En 1900 se
cred el Ministerio de Instruccion Puablica y se abordo la refor-
ma de la Facultad de Ciencias de la Universidad de Madrid.
Se constituyeron cuatro secciones: Exactas, Fisicas, Quimicas
y Naturales.

Carracido habia sido discipulo de Augusto Gonzalez de
Linares, bidlogo y miembro de la Institucion Libre de
Ensefianza, y habia mantenido relaciones cientificas con el
quimico francés Berthelot. También fue rector de la
Universidad madrilefia, senador, miembro de la Asociaciéon
para el Progreso de las Ciencias, de la Sociedad Espafiola de
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Fisica y Quimica, y vocal de la Junta para la Ampliacion de
Estudios e Investigaciones Cientificas.[3!

Con respecto al trabajo de los cientificos Carracido escribié
en 1911 lo siguiente:

"... Insisto en la perentoria necesidad de que se despa-
rramen por donde quiera que puedan ser beneficiosas las
novisimas producciones de la literatura cientifica, procu-
rando despertar la necesidad de leer revistas para vivir en
relacion cotidiana con los investigadores, y aprender en el
relato auténtico de sus trabajos."[4]

Durante estos afios, en la catedra de Quimica Bioldgica se
potenciaron los estudios bioquimicos de sustancias albu-
minoides,[5] colesterol y acidos biliares, ademas del analisis
espectral, la crioscopia, la fermentacion glicerdlica y Ia
inhibicion fisioldgica.

Rodriguez Carracido tuvo dos discipulos que le siguieron
en sus labores docentes: Obdulio Fernandez Rodriguez y José
Giral Pereira, que fueron catedraticos de Quimica Organica
de las Universidades de Granada y Salamanca respectiva-
mente. En 1914 Fernandez Rodriguez volvidé a Madrid, a la
catedra de Analisis de Medicamentos Organicos, y José Giral
sucedio a Carracido en Quimica Bioldgica en 1927.16]

José Giral (figura 2) trabajé en andlisis organico funcional,
isomeria en compuestos organicos, compuestos nitrogenados
(hidroxilaminas, cianuros,...), y posteriormente en fermentos.
Un interés especifico de Giral fue la posicién de la
Universidad ante el problema industrial del pais, y las causas
de su significativo atraso.[”]

Figura 2. José Giral.

Las implicaciones politicas y académicas llevaron a Giral a
ser rector de la Universidad Central de Madrid, y con la
implantacion de la RepuUblica a ministro del Gobierno en el
gabinete de Azafia en 1932. La legislacion impedia compati-
bilizar este cargo publico y la ensefianza universitaria. Giral
debidé abandonar temporalmente la actividad docente e inves-
tigadora.

Giral fue académico de Medicina, donde ingresé con un
discurso sobre la metabolizacion de los compuestos organicos
ciclicos en los organismos animales.[8] Continué siendo ca-
tedratico hasta 1939, y durante estos afios fue tomando con-
tacto con la ensefianza de la Bioquimica Angel Santos Ruiz,
que seria el siguiente catedratico de Quimica Biologica en
1940.

Paralelamente a la catedra de Quimica Bioldgica fun-
cionaron los laboratorios de Fisiologia General de la Junta
para la Ampliacion de Estudios, y de Fisiologia Vegetal del
Jardin Botanico de Madrid. En ellos se realizaron estudios
sobre azucar en sangre, hormonas de las capsulas suprarre-
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nales, y otros de indole bioquimica aplicada a la medicina y a
la agricultura.

Al frente del laboratorio de Fisiologia General estuvo Juan
Negrin desde 1916, recién llegado de Alemania, y en ¢l
empezo6 su actividad cientifica Severo Ochoa en 1935, con
estudios sobre la creatina y sus efectos fisioldgicos en el
metabolismo de la contraccion muscular.[!]

2. La Bioquimica después de 1939

Tras de la contienda civil la incipiente investigacion cientifi-
ca espaflola se concentr6 en el CSIC, constituido en noviem-
bre de 1939, que heredo los edificios y algun personal inves-
tigador de la Junta para la Ampliacion de Estudios. El
Consejo Superior de Investigaciones Cientificas se disefid
siguiendo las indicaciones del que fue su secretario general
durante mas de veinte afios, José Maria Albareda, que fue
también catedratico de Mineralogia y Geologia de la Facultad
de Farmacia, y director del Instituto de Edafologia y Ciencias
del Suelo.ll

La actividad cientifica en el campo de la Bioquimica se
produce en los afios cincuenta en el CSIC, y en las
Universidades de Madrid y Barcelona primordialmente. Las
primeras clases de Bioquimica se impartieron en los cursos de
doctorado de la catedra de Quimica Bioldgica por Angel
Santos Ruiz, (figura 3) que también dirigié posteriormente el
Instituto de Fisiologia y Bioquimica del CSIC.

Figura 3. Angel Santos Ruiz.

Santos Ruiz describio la situacion en 1941 de esta manera:

"... Resultaba inexplicable la parquedad de la ensefian-
za espaiiola en Bioquimica, ya que no existia nada mas
que la catedra del doctorado en Farmacia, que era comun
a las Facultades de Ciencias y Medicina. Posiblemente
estaria justificada en el tiempo de su creacion, pero a
aquellas alturas, resultaba anacroénico y desde cualquiera
punto de vista insuficiente."[10]

La reforma de las ensefianzas de la Facultad de Farmacia se
llevo a cabo en 1944, incluyendo la asignatura de Bioquimica
en los estudios de Licenciatura en 5°y 6° curso. Méas adelante
las Facultades de Ciencias, Medicina y Veterinaria incluyeron
en sus planes de estudios la ensefianza de la Bioquimica.[!l]

Santos Ruiz trabajo con Gregorio Marafion en el Instituto
de Patologia Médica del Hospital Provincial de Madrid en
1932, y fue profesor auxiliar de Quimica Bioldgica en la
Facultad de Farmacia, sustituyendo al ministro José Giral,
antes de 1936. En estas fechas ya habia publicado cuatro tra-
bajos en revistas europeas y mantenido relaciones cientificas
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con el "University College" de Londres y con la "Université
Sorbonne" de Paris.

Después de 1940 publico setenta y dos trabajos mas en
revistas espafiolas sobre descarboxilacion enzimatica, meta-
bolismo del acido 4-aminobutirico, bioquimica de oligoele-
mentos, germinacion de semillas y hepatopatias experimen-
tales. En estos trabajos intervinieron algunos de sus discipu-
los, Dean Guelbenzu, Vicente Villar Palasi, Gertrudis de la
Fuente, José Antonio Cabezas, Federico Mayor Zaragoza o
Maria Cascales. Algunos de ellos han ocupado posteriormente
catedras de Bioquimica en las Universidades de Barcelona,
Granada o Santiago de Compostela.l12]

Ademas de los temas citados Santos Ruiz ha publicado
desde sus primeros afios otras consideraciones sobre facetas
relacionadas con la Bioquimica y con la Ciencia en general.
Entre ellas podemos citar: Literatura cientifica en
Bioquimica,'31 Bioquimica de los lipidos,1'*] Regeneracion
metabdlica,13) Efectos sobre la vida de la Ingenieria genéti-
ca,l161 o Premios Nobel y avances de la ciencia.ll]

La Universidad de Barcelona también desarrolld la
enseflanza y la investigacion bioquimica en la persona de
Fernando Calvet Prats. Calvet se licencid en Ciencias
Quimicas y estuvo pensionado en el "Ramsay Memorial
Fellowship Trust" de Londres y en la "University of Oxford",
antes de doctorarse por esta Universidad y por la Universidad
de Madrid. En 1930 consiguié la catedra de Quimica
Organica y Bioquimica de Santiago de Compostela.

Calvet (figura 4) fue apartado de la catedra universitaria por
motivos politicos, y continud su formacion en el extranjero:
con Wieland en Munich y Euler en Estocolmo. Posteriormen-
te fue profesor de la Universidad de Edimburgo y fundador de
laboratorios Zeltia, la primera empresa espafiola que fabrica-
ba productos quimicos y farmacéuticos.

Figura 4. Fernando Calvet y colaboradores.

En 1945 fue rehabilitado en su catedra y se incorpor6 a las
Universidades de Salamanca y Oviedo. En 1950 se traslad6 a
la Universidad de Barcelona, donde impartié cursos de doc-
torado en Bioquimica. Calvet trabajo en sintesis organica,
quimica de alcaloides, fermentacion alcohodlica, nucleoprotei-
nas, metabolismo de células hepdticas, enzimas proteoliticas
y oxidacion-reduccion bioldgica.[18]

La influencia de Calvet en la Bioquimica espafiola fue
menor que la de Santos Ruiz, a pesar de su mayor formacion
europea, porque su apartamiento de la catedra no le permitid
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crear una escuela suficientemente numerosa de discipulos.
Entre los de sus tltimos tiempos en Barcelona puede citarse a
Jorge Bozal, que le sustituyd a su jubilacion en la catedra de
Bioquimica de Barcelona.

3. Primeros investigadores formados en el extranjero

En el Consejo Superior de Investigaciones Cientificas, a la
sombra de Albareda, se fue reuniendo un pequefio grupo de
investigadores en ciernes, recién licenciados en los afios cin-
cuenta, que empezaron sus trabajos de doctorado y se les
potencio sus estancias en el extranjero. Entre ellos puede
citarse a Manuel Losada, Julio Rodriguez Villanueva, David
Vazquez o Gonzalo Giménez.

Desde los primeros afios de universidad habian pertenecido
al club Edafos, en cuyas reuniones se discutian temas cienti-
ficos, se hacian excursiones por los alrededores de Madrid
con fines agricolas y bioldgicos, y asistian a conferencias de
cientificos de otros paises en visita por Espafia.

Otras aportaciones a la Bioquimica se realizaron en las
Facultades de Ciencias, en sus catedras de Quimica Organica.
El maximo representante de esta corriente fue Manuel Lora
Tamayo, que fue catedratico de Cadiz, Sevilla y Madrid, y
posteriormente ministro de educacion y miembro de la Junta
de Energia Nuclear.[191 Realiz6 trabajos sobre enzimas en la
Universidad de Estrasburgo y sobre quimica médica en
Instituto Alonso Barba del CSIC. Entre sus discipulos puede
citarse a Angel Martin Municio.

La investigacion bioquimica de la generacion de fisidlogos
de la postguerra se centr6 en Barcelona, donde se encuentra el
origen de la carrera investigadora de Alberto Sols, que jugd
un importante papel en el Centro de Investigaciones
Biologicas del CSIC. Otros representantes de esta escuela
catalana fueron Juan Jiménez Vargas y Francisco Ponz, que
trabajaron en vitamina B, y en absorcion intestinal de
riboflavina, respectivamente.

Alberto Sols (figura 5) nacio en Sax (Alicante) y estudio
medicina en Valencia y Madrid, aunque inici6 sus investiga-
ciones fisioldgicas en Barcelona con Francisco Ponz en la
absorcion intestinal de azicares. En 1947 logr6 publicar su
primer trabajo en la revista Nature: "Un método de colori-
metria de dos estandares".

|
|
I
l
l

Figura 5. Alberto Sols.

Su estancia en EEUU, con Carl Cori, decidié su vocacion
como bioquimico, y su especializacion en enzimologia.
Trabajando junto a Robert Crane investigd las hexoquinasas
cerebrales, responsables de la transferencia de un grupo fos-
fato del ATP a la glucosa.

A su regreso a Madrid, en 1954, como colaborador del
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CSIC, inici6 sus trabajos en unos locales que habilitaron para
¢l en la Universidad Complutense. Carlos Asensio, uno de sus
primeros colaboradores, escribié sobre las dificultades en
estos primeros afios, en relacion con los apoyos y la proyec-
cion cientifica de Sols:

"... En Madrid se sinti6 virtualmente solo, con el cielo y
la tierra. Comenzé el peregrinaje, las visitas. Algunos
sabian de su brillante ejecutoria cientifica pero eran tiem-
pos dificiles para poder ayudar."[20]

En 1956 se incorpord al recién creado Centro de
Investigaciones Bioldgicas, en el CSIC, a la seccion de
Enzimologia del Instituto de Fisiologia y Bioquimica.[2l] Fue
el propio Gregorio Marafion, el primer director del centro, el
que cedio a Sols parte de sus laboratorios, donde se instald con
su equipo de investigadores formado por Francisco Alvarado,
Carlos Asensio, Eduardo Cadenas, Gertrudis de la Fuente,
Claudio Fernandez, Antonia Medina y Carlos Villar Palasi.

A la muerte de Gregorio Marafidn, en 1960, se cred el
Instituto que lleva actualmente su nombre en el Centro de
Investigaciones Bioldgicas, en el que Sols fue nombrado
vicedirector. En estos afios recibid cuantiosas ayudas
econdmicas para sus investigaciones de los "National
Institutes of Healt" (NIH), de los EEUU. El apoyo de Severo
Ochoa, que ya habia recibido el Premio Nobel, fue determi-
nante para ello. Una carta de Ochoa a la direccion de los NIH
lo prueba:

"... Conozco bien la situacion en Espaiia. Me he sentido
enormemente alentado por la creciente atencion oficial a
la investigacion basica y por los modestos pero definitivos
pasos que se estan dando para apoyarla y mejorarla... Me
gustaria hablar a favor de Alberto Sols porque conozco al
Dr. Sols desde hace aiios y he visto sus progresos con gran
interés. Ha sido el primer cientifico en plantar con éxito la
bioquimica en suelo espaiiol..."[22]

Sols potencio6 la Sociedad Espaiiola de Bioquimica (SEB) y
la participacion en la Federacion de Sociedades Europeas de
Bioquimica (FSEB). Consiguié que Severo Ochoa asistiese
en Espafia a los congresos de la SEB ademas de la realizacion
en 1969 del VI Congreso de la FSEB, al que vinieron siete
Premios Nobel: Ernest Hain, Carl Cori, Hans Krebs, Fritz
Lipman, Feodor Lynen, Severo Ochoa, Frederick Sanger y
Hugo Theorell.

Desde 1972 Sols estuvo relacionado con la ensefianza de la
Bioquimica en la Universidad Autéonoma de Madrid, recién
creada. En 1975 se le nombrd catedratico de esta materia en
la Facultad de Medicina.[23] Sols y su grupo de investigadores
promociond la vuelta de Severo Ochoa a Espafia y la creacion
del Centro de Biologia Molecular en esta Universidad.

Manuel Losada (figura 6) también se inici6 en la investi-
gacion bioquimica en el Consejo Superior de Investigaciones
Cientificas. Sus estudios fuera de Espafia le especializaron en
la fisiologia vegetal y su conexion con las ciencias del suelo.
A partir de estas primeras relaciones con la Bioquimica se
centrd en la asimilacion fotosintética del nitrégeno, sobre la
que realizd varias publicaciones en revistas extranjeras.[12]

Volvio a Espafia al Centro de Investigaciones Bioldgicas,
donde los "National Institutes of Healt" (NIH) de EEUU le
financiaron el montaje del laboratorio de investigacion. Con él
trabajaron inicialmente Antonio Paneque en estudios de foto-
sintesis, y Manuel Ruiz Amil en metabolismo intermediario.
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Figura 6. Manuel Losada.

Manuel Losada nacio en Sevilla, donde empezd sus estu-
dios universitarios, que terminé en Madrid. Después estuvo
en el Instituto Botanico de Miinster (Alemania) y en el
Laboratorio Carlberg de Copenhague (Dinamarca) siguiendo
estudios previos a su doctorado por la Universidad de Madrid.
Mas tarde trabajé con Arnon en la Universidad de Berkeley
(EEUU). Igualmente que Sols tuvo grandes dificultades para
empezar la investigacion en el CSIC.

Fue profesor de Fisiologia Quimica en la seccion de
Bioldgicas de la Facultad de Ciencias de la Universidad de
Madrid, y posteriormente catedratico de de Quimica
Fisiologica de la Universidad de Sevilla en 1967. Desde 1969
cred una escuela de bioquimicos con sede en Andalucia, a la
que se incorpord Antonio Paneque, ademas de Pedro Aparicio
y Angel Relimpio.[24]

El grupo de Andalucia ha trabajado en la reduccion enzi-
matica de nitratos, en mecanismos de fosforilacion oxidativa,
y en conversion bioldgica de la energia solar, entre otros temas
relacionados con la fotosintesis de compuestos nitrogenados.

Julio Rodriguez Villanueva (figura 7) estuvo en el Centro
de Investigaciones Bioldgicas hasta 1967, encargado de la
seccion de Microbiologia. En este afio se trasladdé como cate-
dratico a la Universidad de Salamanca. Habia estudiado
Farmacia en la Universidad de Madrid y trabajado durante
dos afios en la Estacion Agrondmica de Sacavem (Portugal)
preparando su tesis doctoral sobre fitopatologia de los hongos
de la planta del café. Realizd estudios postdoctorales con
Ernest Gale en la Universidad de Cambridge (Inglaterra) en el
aislamiento de microorganismos que reducen nitroderivados
aromaticos.

Figura 7. Julio Roriguez Villanueva.

Rodriguez Villanueva es uno de los cientificos espafioles
que mas discipulos ha tenido. Entre ellos puede citarse a
Mariano Barbacid, Vicente Notario, Eugenio Santos y Manuel
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Perucho, que han desarrollado investigaciones relevantes en
el extranjero. Otros que realizaron con €l su tesis doctoral se
han repartido por la geografia espafiola como profesores de
diversas universidades o como investigadores del CSIC. Entre
éstos podemos considerar a Juan Antonio Leal Ojeda,
Monique Ledieu, Concepcion Garcia Mendoza, Emilio
Mufioz, Santiago Gascon, Carlos Hardisson, Rafael
Santandreu y Maria Victoria Elorza.[12]

Rodriguez Villanueva ha sido miembro del Comité
Nacional de Bioquimica del CSIC, de la Sociedad Espafiola
de Bioquimica (SEB), investigador relevante de la estructura
de la pared celular de las levaduras y de otros microorganis-
mos, ademas de conferenciante destacado en temas como la
investigacion biomédica y farmacéutica,[25] la Biotecnologia,[26]
o la investigacion cientifica en general.[27]

David Vazquez (figura 8) centrd sus investigaciones en la
accion de los antibidticos sobre los ribosomas en la sintesis
de proteinas, en el Centro de Investigaciones Bioldgicas. En
1967, cuando Manuel Losada y Julio Rodriguez Villanueva se
marcharon a sus catedras universitarias, dirigié el Centro de
Biologia Celular, ayudado por su principal colaborador Robin
Monro, investigador britanico que acompafidé a David
Vazquez desde Cambridge, donde habia trabajado con €1.[28]

Vazquez habia nacido en Tucuman (Argentina) de padres
inmigrantes asturianos, que volvieron a Espafia en 1932.
Estudio Ciencias Quimicas y Farmacia en Oviedo y en
Madrid, y fue becario del CSIC en 1955, donde comenzd su
carrera investigadora en la tematica de fermentaciones indus-
triales. Siguié estudios de postdoctorado en Francia e
Inglaterra y en 1965 alcanzé un segundo doctorado en la
Universidad de Cambridge, con Ernest Gale, en biosintesis de
proteinas, y en la accion de los antibidticos sobre ella.

En 1966 volvio a Espaiia, después de la muerte de Albareda
y se incorpor6 al CSIC. Sus primeras experiencias le hicieron
comentar unos afios mas tarde a un diario asturiano la dife-
rencia en la investigacion cientifica espafiola e inglesa y la
escasez de las inversiones espafiolas comparadas con los ele-
vados recursos destinados por los britanicos a este capitulo:

"...Basta pensar que nuestro presupuesto de investiga-
ciones es la centésima parte del presupuesto de
Inglaterra."[29]

David Vazquez fue uno de los primeros introductores de la
Biologia Molecular en Espafia. Entre 1971 y 1973 recibi6 una
subvencion de los "National Institutes of Healt" (NIH), y traba-
jo con Jose Luis Camara y Emilio Mufioz en el Centro de
Investigaciones Bioldgicas. En 1975 se trasladé al nuevo Centro
de Biologia Molecular en la Universidad Auténoma de Madrid,

314— © 2009 Real Sociedad Espafola de Quimica

y se incorpor6 a actividades docentes en esta Universidad, de la
que fue vicedecano entre 1977y 1978. En 1979 inici6 una nueva
linea de investigacion con antibidticos lactamicos, de menor
toxicidad que las penicilinas y cefalosporinas sintéticas, objeto
de sus anteriores investigaciones.

Con David Vazquez trabajaron Maria Luisa Celma y Rafael
Fernandez Mufioz, sus primeros becarios en el CSIC, en inte-
racciones de inhibidores con ribosomas. Después de la mar-
cha a Inglaterra de Robin Monro se incorporaron al Centro de
Investigaciones Bioldgicas Enrique Battaner y Juan Modollel.
También trabajaron con David Vazquez Mariano Barbacid,
Luis Carrasco, Juan Pedro Garcia Ballesta y Antonio Jiménez.

Gonzalo Giménez se doctoré en 1956, y después de su
experiencia investigadora en Miinster (Alemania), Svalov
(Suecia) y Zurich (Suiza) trabajé en la Estacion Experimental
"Aula Dei" de Zaragoza y en el Instituto de Edafologia del
CSIC. También desempefié labores docentes en las
Universidades Complutense y Autonoma de Madrid.

En el CSIC también trabajaron Gabriela Monreale y
Francisco Escobar, endocrindlogos granadinos, que pueden
considerarse relacionados con los investigadores citados ante-
riormente. Fueron nombrados profesores de la Facultad de
Medicina de la Universidad Autonoma con Sols en 1975. Con
ellos han trabajado Emilio Herrera y Juan Bernal. El primero
de ellos ha sido catedratico de Bioquimica en Barcelona, y el
segundo investigador del Instituto de Ciencias Biomédicas de
Madrid.[12]

4. Severo Ochoa y el Centro de Biologia Molecular

En 1968, con la Reforma Educativa de Villar Palasi, se le
ofreciéo a Severo Ochoa (figura 9) volver a Espafia como
Rector de la nueva Universidad Autonoma de Madrid y
Catedratico de Bioquimica y Biologia Molecular de la misma
Universidad. Ochoa rechazé el honor, pero aceptd dirigir un
Centro de Biologia Molecular y potenciar la investigacion
cientifica en nuestro pais. El propio Ricardo Diez
Hochleitner, Subsecretario del Ministerio de Educacion viajo
a Nueva York para proponérselo.

Figura 9. Severo Ochoa.

Se nombroé a propuesta de Alberto Sols, en quién habia de-
legado el propio Severo Ochoa, un Patronato presidido por
Ochoa, y del que formaban parte inicialmente José Luis
Cémara, Eduardo Torroja, Eladio Vifiuela y Carlos Asensio,
que actuaba de secretario. Posteriormente se integraron en el
Patronato David Vazquez, Julio Rodriguez Villanueva, José
Luis Rodriguez Candela, Federico Mayor Zaragoza y Alberto
Sols.[301
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La caida de Villar Palasi como ministro, retardé el proyec-
to del Centro de Biologia Molecular hasta 1973, en que un
nuevo ministro, Cruz Martinez Esteruelas, nombro
Subsecretario a Federico Mayor Zaragoza, y con ello se
relanzé la construccion del Centro, potenciado entonces por el
futuro rey Juan Carlos I, en terrenos de la Universidad
Auténoma de Madrid, y se inaugur6 en 1975 con la presencia
de Severo Ochoa.

La trayectoria bioquimica de Severo Ochoa comenzo a ser
relevante en colaboracion con Otto Meyerhof, en Heidelberg
(Alemania), uno de artifices del estudio de las rutas metabdli-
cas. Continud después en Inglaterra y consiguié los mayores
éxitos en EEUU. La actividad cientifica en América se iniciod
en el laboratorio de Carl Cori en la tematica de enzimas y en
el proceso de fosforilacion oxidativa de la respiracion celular.
En Nueva York comenzaron los estudios sobre acidos nuclei-
cos. Con él trabajo Arthur Kornberg. Sus investigaciones
independientes sobre las sintesis de ADN y ARN les propor-
cionaria a ambos el Premio Nobel en 1959. Ochoa investigd
posteriormente en el Codigo Genético y en la biosintesis de
proteinas.31]

A partir de 1969 Severo Ochoa impartio cursos sobre
Bioquimica en Espafia, fue nombrado Doctor "Honoris
Causa" por las Universidades de Salamanca, Valladolid y
Granada, en ese mismo aflo, y posteriormente por Santander
(1982), Valencia y Autonoma de Madrid (1985). En 1982 se
le concedid el Premio Ramoén y Cajal y diversos homenajes.
Severo Ochoa ha pertenecido a multitud de instituciones cien-
tificas del mundo entero, de las que la mas relevante es la
"Royal Society" londinense a la que han pertenecido figuras
cientificas como Dalton, Leibniz, Darwin, Rutherford,
Planck, Einstein o Fleming.

Severo Ochoa regreso a Espafia en 1985. En los afios ante-
riores se habia realizado la recopilacion y nueva publicacion
de su abundante obra cientifica: Los Trabajos Reunidos
(1928-1975)321 constituyen una parte importante de la his-
toria de la Bioquimica. En 1976 se edité en EEUU un libro de
ensayos cientificos en honor a su persona en el que partici-
paron numerosos colegas y discipulos.[33]

En el Centro de Biologia Molecular trabajaron desde el
principio de su funcionamiento Antonio Garcia Bellido,
Eladio Vifuela, Margarita Salas y David Vazquez. La direc-
cién del Centro la ejercid inicialmente Federico Mayor
Zaragoza, como habia propuesto Severo Ochoa.

Federico Mayor Zaragoza, (figura 10) antes de dirigir el
CBM entre 1975 y 1978, habia sido catedratico de
Bioquimica y Rector de la Universidad de Granada, ademés
de Subsecretario del Ministerio de Educacion. Mayor
Zaragoza habia iniciado su investigacion bioquimica con
Angel Santos Ruiz, trabajando con terpenos. Estuvo en
Inglaterra con Hans Krebs especializdndose en métodos de
determinacion de la fenilcetonuria, lo que le llevo a su vuelta
a Espafia a trabajar en Bioquimica perinatal.[34]

Mayor Zaragoza continud su carrera politica como diputa-
do y ministro de Educacion en los primeros afos de la nueva
democracia espafola, y posteriormente ha sido Director
General de la UNESCO. Con Mayor Zaragoza han trabajado
en Granada y Madrid Magdalena Ugarte y Fernando
Valdivieso en tematicas relacionadas con la enfermedad de
Alzeihmer, e Ignacio Nufez de Castro, que ha dirigido el
Departamento de Bioquimica de la Universidad de Malaga.

Las ocupaciones ultimas de Federico Mayor Zaragoza,
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Figura 10. Federico Mayor Zaragoza.

desde la direccion de la UNESCO, se han centrado mas en la
investigacion cientifica,[351 el desarrollo econdmico y la soli-
daridad con los paises mas pobres, o en los derechos humanos
y la paz en el mundo.

5. Ultimos tiempos

Eladio Vifuela (figura 11) y Margarita Salas (figura 12)
fueron inicialmente becarios de Alberto Sols y licenciados en
Ciencias Quimicas por la Universidad de Madrid. Margarita
Salas tenia lazos familiares con Severo Ochoa y trabajo con €l
en la Universidad de New York en biosintesis de proteinas.
Eladio Vifiuela investigé en replicacion de ARN y ejercio la
docencia en Genética Molecular en la Universidad
Complutense. En 1967 se incorporaron ambos al CSIC en el
Instituto Gregorio Marafion.

Figura 12. Margarita Salas.

Entre 1967 y 1973 el grupo de Eladio Vifiuela y Margarita
Salas recibid ayudas a la investigacion de "Jane Coffin Childs
Memorial Fund for Medical Research", de los "National
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Institutes of Healt", (NIH) y de la Fundacion Juan March,
para trabajos sobre genética y estructura del fago ®29. En
1971 Margarita Salas publicé el descubrimiento de una pro-
teina terminal unida a un extremo del ADN del fago, que
influia en la replicacion del 4cido nucleico.[36]

Eladio Vifuela estudié posteriormente el virus de la peste
porcina africana, en cuya elucidacion y busqueda de posible
vacuna trabajaron numerosos becarios de los afios setenta y
ochenta en el Centro de Biologia Molecular.[37] Eladio
Vifiuela fue también director de este Centro después de Mayor
Zaragoza, durante el afio 1979. Eladio Vifiuela y Margarita
Salas fueron los mayores introductores de la Biologia
Molecular en Espaiia.[38]

Margarita Salas continud trabajando en biosintesis de pro-
teinas, alcanzando proyeccion internacional en los afios
ochenta.l391 En estos afios accedid a los consejos editoriales
de las revistas: Gene, Virus Research, Journal of Biotecnolo-
gy y FASEB Journal. Salas es miembro de la Real Academia
de Ciencias Exactas, Fisicas y Naturales, doctora "Honoris
Causa" por la Universidad de Oviedo, su tierra natal.[40] Ha
sido presidenta del Instituto de Espafia de Investigacion
Cientifica y Técnica y directora del Centro de Biologia
Molecular durante los afios 1992 y 1993.

Carlos Asensio tuvo una relacion fundamental con el
Centro de Biologia Molecular en la fase inicial de su
gestacion. Fue uno de los colaboradores mas destacados de
Alberto Sols hasta su muerte prematura en un accidente for-
tuito en su tierra asturiana. Asensio habia estudiado Farmacia
en la Universidad Complutense y realizado su tesis doctoral
en bioquimica clinica en el Hospital de Valdecilla de
Santander. Desde 1956 se incorporé al Departamento de
Enzimologia del CSIC, con Sols, en los locales del Centro de
Investigaciones Bioldgicas. Trabajo en el estudio de quinasas
y microcinas, y completé su formacién cientifica con
Horecker en EEUU. La Fundacion Rockefeller le contratd
para organizar el Departamento de Bioquimica de la Facultad
de Medicina de la Universidad de San Salvador en 1961.

De la época de EEUU y El Salvador son las "Cartas desde
América", que describen intensamente el ambiente cientifico
de esos afios en EEUU.[#!1 Por sus paginas aparecen las fi-
guras de Monod, Horecker, Van Niel, o el propio Ochoa, con
toda su humanidad, entre las descripciones de sus trabajos
sobre enzimas. Severo Ochoa en el prélogo de este libro glosé
la personalidad de su autor:

"... Cuantos conocimos a Carlos Asensio apreciabamos la
fina personalidad humana, sus cualidades como cientifico
y su profunda vocacion por la ciencia... Lo conoci en Nueva
York, adonde se trasladé para trabajar al lado del profesor
Bernard L. Horecker. Horecker dirigia entonces el Depar-
tamento de Microbiologia de la New York University
School of Medicine en donde yo me encontraba en el
Departamento de Bioquimica un piso mas arriba."[42]

Carlos Asensio se trasladdo en 1969, con Sols, a la
Universidad Auténoma de Madrid, de la que fue profesor
agregado. En 1980 consiguid la catedra de Bioquimica de la
Universidad de Alcala de Henares.

Santiago Grisolia (figura 13) fue el primer becario espafiol
que trabajo con Severo Ochoa en los afios cincuenta en la
Universidad de New York sobre la enzima malica. Estuvo
también en las Universidades de Chicago, Wisconsin y
Kansas investigando con isdtopos marcadores en diversos
ciclos metabdlicos. Grisolia en esta etapa se especializo en el
metabolismo de la urea.

316— © 2009 Real Sociedad Espafola de Quimica

Figura 13. Santiago Grisolia.

Santiago Grisolia describi6 la eliminacion de amoniaco en
forma de urea, en los animales vertebrados superiores, y las
sustancias que intervenian en su metabolizacion: arginina, ci-
trulina, carbamil fosfato, aspartato, glutamato y otros com-
puestos del ciclo de los acidos tricarboxilicos. Estudio las
enzimas que aparecian en los procesos intermedios del ciclo
de la urea, asi como sus caracteristicas moleculares, estruc-
turales y alostéricas.[43]

Grisolia nacié en Valencia, donde estudié6 Medicina, que
termind en Madrid. Trabajé en Fisiologia con José¢ Garcia
Blanco. A su vuelta a Espafa, después de consultarlo con
Ochoa, estuvo en el Instituto de Investigaciones Citoldgicas
de Valencia, donde logrd reunir todas las condecoraciones y
titulos de su maestro en un Museo, que lleva el nombre de
Severo Ochoa.[44]

En la Fundacién Valenciana de Estudios Avanzados
Grisolia ha organizado todo tipo de eventos cientificos, ge-
neralmente relacionados con el genoma humano. En los ulti-
mos afios se han reunido en Valencia cientificos de todo el
mundo para considerar los aspectos éticos y politicos, ademas
de los cientificos, del conocimiento del genoma y sus impli-
caciones en tematicas como la clonacion y otras facetas
biologicas de las fronteras de la investigacion bioquimica.[45]

En la Universidad han trabajado en Bioquimica, ademas de
los cientificos considerados anteriormente Angel Martin
Municio, (figura 14) Vicente Villar Palasi y José Antonio
Cabezas. Martin Municio fué catedratico de la Universidad
Complutense de Madrid, y creé un grupo de investigadores
que se relaciond con la Organizacion Europea de Biologia
Molecular (EMBO).

Figura 14. Angel Martin Municio.

Angel Martin Municio estudié Ciencias Quimicas en
Salamanca, y trabajé con Santos Ruiz y Lora Tamayo en la
quimica de las fosfatasas. Continud su formacion cientifica en
Utrecht, con Kogl, y después en el Reino Unido. En Madrid
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colaboré con el Instituto de Investigaciones Agrondémicas en
estudios sobre la mosca de la fruta, y con la Junta de Energia
Nuclear en Biofisica.

El equipo de Martin Municio ha trabajado también en inter-
acciones moleculares, regulacion del metabolismo y en es-
tructura de proteinas.[46] Entre las personas que han formado
parte de este equipo en su fase inicial podemos citar a Luis
Franco, Antonio Rivera y Edgardo Catalan.

Vicente Villar Palasi se form6 con Santos Ruiz, que le
dirigié su tesis doctoral. Se habia licenciado en Ciencias
Quimicas en la Universidad de Valencia. Fue posteriormente
catedratico de Bioquimica en las Universidades de Granada y
Barcelona. En 1970 fue Rector de la Universidad Autdnoma
de Barcelona, concejal y otros cargos representativos de la
ciudad.

En 1973 cred y dirigio el Instituto de Biologia Fundamental
dependiente de la Universidad Auténoma de Barcelona, que
desempefio un importante papel en la formacion de bioquimi-
cos y bidlogos moleculares en Catalufia. En este centro traba-
j6 Juan Ord, antes de irse a EEUU, Jaime Palau, Claudio
Cuchillo, Juan Antonio Subirana y Manuel Rosell.[12]

Vicente Villar escribié con Santos Ruiz uno de los primeros
tratados de Bioquimica aparecidos en Espafia, un texto sobre
cromatografia, y unas consideraciones sobre quimioterapia
antimicrobiana.[47] El grupo de colaboradores de Villar Palasi
ha trabajado en la purificacion de ribonucleasa y en su meca-
nismo de accion enzimatica, en el metabolismo del glucogeno
inducido por insulina, y en las interacciones entre las protei-
nas 'y el ADN.

José Antonio Cabezas fue también discipulo de Santos
Ruiz, licenciado en Farmacia por la Universidad de Madrid y
catedratico de las Universidades de Santiago de Compostela y
Salamanca. Trabaj6é en Paris con Maurice Leclerk y J. E.
Courtois en glicoproteinas.

A partir de 1957 ha seguido investigaciones sobre los aci-
dos sialicos, y ha sido director del Centro de Fisiologia y
Bioquimica del CSIC. Algunos discipulos de José Antonio
Cabezas, como Angel Reglero y Pedro Calvo, han seguido
sus lineas de investigacion en la Universidad de Leon.[12]

5. Conclusiones

La Bioquimica en Espafia desde los inicios con Laureano
Calderon (1886), José Rodriguez Carracido (1897) y José
Giral (1929), primeros catedraticos de Quimica Bioldgica, de
la Facultad de Farmacia de la Universidad Central de Madrid
ha tenido un desarrollo espectacular en nuestro pais. Después
de la guerra civil (1936-1939) la incipiente Bioquimica, se
condensd en el CSIC y en la Universidad Complutense de
Madrid. Angel Santos Ruiz sucedi6 a José Giral en la cate-
dra de Quimica Bioldgica de la Facultad de Farmacia en
1940, y cred una escuela de bioquimicos que ocuparon casi
todas las universidades espafiolas. De esta época cabe citar al
bioquimico catalan Fernando Calvet Prats.

La primera generacion de bioquimicos esparioles, formada
fundamentalmente en el extranjero, se aglutin6 alrededor del
Centro de Investigaciones Biologicas, del CSIC De ella for-
maron parte Alberto Sols, Manuel Losada, Julio Rodriguez
Villanueva y David Vazquez. Ellos fueron los artifices princi-
pales del desarrollo de la Bioquimica en Espafia, en relacion
con Severo Ochoa y con las aportaciones europeas y ameri-
canas de la Biologia Molecular.
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En 1968 se ofrecié a Severo Ochoa, Premio Nobel de
Fisiologia y Medicina (1959) poner en funcionamiento un
Centro de Biologia Molecular. Este centro inici6 su actividad
en 1975, con la direccion inicial de Federico Mayor Zaragoza.
En el Centro de Biologia Molecular han colaborado, entre
otros, Alberto Sols, Antonio Garcia Bellido, Eladio Vifiuela,
Margarita Salas, Carlos Asensio y David Vazquez.
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