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El Ensanche celular

Alejandro Martorell Riera
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Todos los avances cientificos llevados a cabo para comprender gran parte de cdmo funcionan
nuestras células y, por consiguiente, nuestro cuerpo; ha sido desarrollado por especialistas en
biologia celular y molecular, entre muchas otras especialidades, en universidades, centros de
investigacion y otras instituciones a través de todos los paises del mundo. Cada dia se generan
avances significativos en todos las ramas y vertientes del saber que engloba la biologia. A pesar
de ello, este campo de la ciencia se encuentra todavia en la emocionante frontera de un
territorio desconocido con muchisimas preguntas todavia sin resolver. Poco a poco vamos
progresando y encontrando respuestas. Para ello, la labor de los grupos de investigacion es
fundamental, como la desarrollada durante tantos afios por el grupo Celltec-UB dirigido por el
Dr. Manuel Reina. La entrevista de este articulo va enfocada a él y a sus muchos afos de buena

ciencia que ha llevada a cabo, tanto en el ambito publico como en la industria privada, para
ayudar a desentrafiar muchos de los secretos que todavia nos esconde esta fantastica
disciplina.

Generalidades sobre las células

Si pudiésemos inventar una maquina para encogernos hasta llegar a los 0,5 micrometros (1
micrémetro es 1/1000 milimetros) y nos situdasemos delante de una célula de nuestro cuerpo,
ésta seria tan grande como un estadio. El tamafio de las células varia mucho y esta relacionado
con su funcidn. En una escala métrica decimal podriamos decir que el tamafio estandar fluctia
entre los 10 y los 100 micrometros (Figura 1). Todas ellas solamente son visibles bajo el
microscopio, a excepcion del évulo, la Unica célula que es posible verla a simple vista debido a
la gran cantidad de material que debe almacenar para empezar a desarrollar el feto. En
general el tamafio de las células se mantiene bastante constante entre organismos, es decir,
una célula del higado de un caballo es igual de grande que la de un ratén. La diferencia en el
tamafo del drgano se debe al nimero de células que lo forman y no al tamafio de las mismas.
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Figura 1. Sistema métrico decimal y relacion de tamafios.

Antes de comprar las entradas e ingresar en este fantastico estadio que es la célula, fij€monos
en su forma. De igual modo que el estadio de Taiwan tiene forma de dragdn, el futuro estadio
del equipo Bursaspor de Turquia simulard un cocodrilo o que el estadio de Pekin recuerda un
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nido de pajaro; la forma de cada tipo celular es muy variada y esta directamente relacionada
con la funcion que desempefa en los diferentes tejidos y drganos. Algunas son capaces de
cambiar su morfologia segin donde se encuentren, asi es el caso de los leucocitos, las células
gue forman la linea de defensa de nuestro cuerpo ante los patégenos. Pero en general, la
mayoria mantienen su morfologia. Cuando se encuentran en medio liquido tienden a tomar
forma esférica mientras que cuando estan agrupadas en masa suelen adoptar formas mas
poliédricas.

Ya tenemos nuestra entrada, asi que estamos listos para pasar la seguridad y penetrar en el
estadio. La emocidn de hacerlo es tan grande que vamos a cerrar los ojos y dejar que alguien
nos acompane y nos conduzca hasta la grada mas alta de todas. Es en este momento cuando
abrimos los ojos de nuevo y, ante nosotros, se nos brinda un espectaculo sin precedentes.
Parece que estemos mirando hacia el interior de una selva llena de moléculas moviéndose a
grandes velocidades en todas direcciones, estructuras fibrosas cortas o largas que
continuamente se estan formando y deshaciendo ademas de otras estructuras de mucho
mayor tamafio, estos son los organulos (Figura 2). Igual que nuestro cuerpo estd formado de
organos y tejidos que desempefian sus funciones particulares, las células cuentan con
estructuras que juegan un rol bioldgico especifico.
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Figura 2. Vista del interior de la célula con todas sus estructuras y organulos.

Si nos fijamos, prestamos atencidén y observamos todo el interior de la célula durante un
tiempo es muy sencillo darse cuenta que nada es estatico. Todo lo contrario. El interior de la
célula nos recordara al centro de Barcelona un dia cualquiera de verano. Un bullicio constante
de cuerpos que se desplazan en todas direcciones pero, a diferencia de lo que ocurre en
cualquier aglomeracién de gente, en el interior de la célula casi todo ocurre con un orden
exquisitamente preciso, casi sin azar. Es por ello que la célula nos puede llegar a recordar a una
ciudad.
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Analogia entre las células y las ciudades

Durante el siglo XIX, el célebre ingeniero y urbanista espafiol lldefons Cerda i Sunyer propuso
un importante Plan que cambiaria el skyline de Barcelona de forma drastica, proyectandola asi
hacia su reconocimiento a nivel europeo (Figura 3). Lo que Cerda nos ensefié por aquel
entonces fue que la vision de un gran profesional puede traducirse en perfeccidn urbanistica.
La perfeccién nunca es facil de obtener pero parece ser que la biologia ha seguido un patrén
parecido. Igual que el Ensanche de Barcelona permite la reduccién de atascos y facilita la vision
dando mds seguridad a los conductores y peatones, todas las células de todos los seres vivos
(animales, plantas, hongos y bacterias) presentan un gran orden y equilibro en su interior.
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Figura 3. Proyecto original del Plan Cerda.

El Nucleo: el cerebro de la célula

El interior de la célula se llama citoplasma y comprende todos los organulos junto al liquido
gue lo bafa todo. Dependiendo del tipo celular, el nucleo puede llegar a ocupar gran parte del
interior de la célula o solamente un 10 porciento. Si buscamos una analogia con una ciudad,
obviamente nos vamos a referir al Ayuntamiento, 6rgano gubernamental y de administracion
local. Tiene una morfologia amorfa, ligeramente redondeada y es donde se almacena el ADN,
es decir, la informacién que nos forma y nos representa a nosotros mismos. EI ADN es,
ademads, lo que nos diferencia de cualquier otra persona. En el caso de los gemelos
monocigoticos, univitelinos o popularmente llamados idénticos, ellos comparten el 100 % de
su informacion genética mientras que el porcentaje normal entre gemelos no idénticos o
hermanos nacidos de partos distintos es del 50 %. ¢Como se generan los gemelos idénticos?
Ocurre cuando accidentalmente un évulo fecundado por un espermatozoide se divide durante
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las primeras fases de su desarrollo pero las células se separan en cambio de permanecer
unidas. A medida que estas dos células separadas vayan dividiéndose mas, acabaran
generando dos fetos distintos pero que comparten todo el material genético, ya que provienen
del mismo ovulo. A pesar de ello, se ha demostrado que si dos gemelos idénticos son
separados, por ejemplo, tras su nacimiento y son alimentados, educados y crecen en lugares
distintos; su constitucion fisica, metabdlica, propensién a enfermedades e inteligencia pueden
ser distintas entre ambos. ¢ COmo es esto posible si comparten exactamente el mismo ADN?

Para responder a esta pregunta es necesario nombrar una especialidad de la investigacion en
biologia conocida como Epigenética. Esta palabreja hace referencia al estudio de cémo el
ambiente y todo lo que nos rodea afecta a nuestra informacion genética. Es decir, como
nuestros habitos diarios nos afectan asi como es nuestra alimentacion, el ejercicio que
hacemos, si estudiamos mas o menos, si hay mucha o poca contaminaciéon donde vivimos, si
estamos expuestos a ciertos agentes quimicos en caso que trabajemos en una factoria, el
estrés y ansiedad a la que estamos sometidos... todos estos factores y muchos mas que,
podemos o no controlar, afectan a nuestro material genético. Lo hacen facilitando que, por
ejemplo, las células musculares activen parte de su ADN dando lugar a la sintesis de moléculas
encargadas de desintoxicar la acumulacién de agentes téxicos que se generan durante y
después de hacer deporte. Igual que el ambiente que nos rodea puede variar si dejamos de
vivir en una ciudad y nos mudamos a un pueblo, si empezamos a hacer ejercicio regularmente
mientras que antes no lo haciamos, si cambiamos nuestros habitos alimenticios o si
empezamos a estudiar una carrera; la Epigenética también varia y se acostumbra a las nuevas
situaciones a las cuales sometemos nuestro cuerpo. De esta forma nos adaptamos a los
cambios a nivel celular.

El nucleo tiene una morfologia facilmente reconocible y funciona como lugar donde almacenar
el ADN en una estructura que recibe el nombre de cromatina (Figura 4). La cromatina se
organiza en cromosomas y cada especie tiene su nimero especifico de cromosomas con sus
tamafos particulares (los humanos tenemos 23 cromosomas). Las pareces del ntcleo no son
de ladrillo u hormigén armado como los Ayuntamientos, si no que estan formadas por una
doble membrana lipidica llena de poros que permiten la comunicacion con el resto de la célula.
Estos poros actuarian como las puertas y ventanas del propio Ayuntamiento y, debido a que la
seguridad es muy importante en estos edificios para evitar la entrada de personas no deseadas
o peligrosas, los poros nucleares también son extremadamente estrictos a la hora de permitir
el paso de moléculas en ambas direcciones. De esta forma se consigue mantener la integridad
del ADN y se evita que cualquier tipo de téxico pueda dafiarlo.
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Figura 4. A la izquierda se muestra un esquema del ntcleo con las distintas partes que lo componen. La
cromatina es un nombre mds técnico para definir el ADN. En la fotografia de la derecha tenemos el
nucleo observado con la ayuda de un microscopio electrénico.

En los Ayuntamientos encontramos gran acumulacidon de archivos, dosieres, expedientes y
papeles por doquier. En el mejor de los casos estos se encuentran perfectamente archivados y
catalogados en un orden preciso. En la célula, los archivos serian los genes que se encuentran
codificados dentro del ADN. Estas unidades de muy distintos tamafios son los que daran lugar
a la formacién de casi todos los tipos de proteinas que hay en el interior de la célula. De hecho,
la gran variedad de células de nuestro cuerpo con sus morfologias tan desiguales, son debidas
a la informacién codificada en los genes que, durante el proceso llamado diferenciacion,
generaran los distintos tipos de células. Cuando se encuaderna un dosier con espiral, por
ejemplo, es muy importante retorcer los extremos para evitar que el espiral o las hojas se
muevan. El ADN ha empleado una estrategia muy similar para evitar que la informacién
codificada, los genes, se pierda. Es gracias a los teldmeros, una estructura que se encuentra al
final de cada cromosoma. Cada vez que la célula se divide, estos teldmeros se van recortando
poco a poco, hasta que llega un momento que se pierde por completo poniendo en peligro la
informacidn genética. Para utilizar una clara analogia, vamos a imaginar que los cromosomas
son los tipicos cordones para atarnos los zapatos. El cuerpo del corddn seria el cromosoma en
si, y las puntas de plastico o herretes en los extremos serian los telémeros. La funcion que
llevan a cabo es practicamente la misma: proteger al cromosoma (al cordén) de ser desfilado y
del ataque de enzimas (de tijeras) que puedan cortarlo por las puntas. Las células que
presentan defectos en sus extremos teloméricos, no sélo son incapaces de duplicarse, sino que
dejan de ser viables y activan los procesos de muerte.

El Reticulo Endoplasmadtico: La factoria lipidica por excelencia y el ropero proteico

El Ayuntamiento de Barcelona, igual que la gran mayoria, esta situado enfrente de una
importante plaza, la de Sant Jaume, y también al lado de la de Sant Miquel. Ambas son plazas
bien concurridas tanto por los propios habitantes como por turistas. De ellas parten multiples
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calles y vias secundarias para poderse uno desplazar hacia cualquier otra parte de la ciudad. En
el nucleo de la célula ocurre algo parecido. La doble membrana lipidica plagada de poros se
encuentra conectada directamente con anchos sacos interconectados de los cuales se abren
toda una serie de tubos de mayor y menor tamafo que se distribuyen por todo el interior de la
célula. Esta importante red de sacos y tubos se Ilama reticulo endoplasmatico (RE) y suele
ocupar mas del 10 % del volumen total de la célula (Figura 5).

Envuelta nuclear

Nucleo
Figura 5. Esquema
representativo del RE. EI RE
se divide en dos zonas
claramente diferenciadas. El
rugoso, donde puede
apreciarse como su
estructura es continua a la
doble membrana que forma
la envoltura nuclear y es ‘
donde en la superficie se § \ R 5 Rt
ubican los ribosomas. Por
otro lado, el reticulo
endoplasmatico liso es
totalmente  carente de
ribosomas.

Reticulo Eddoplasmatico
rugoso

Reticulo Eddoplasmatico liso

El RE esta formado por una doble membrana lipidica pero, a diferencia del nucleo, aqui ya no
encontramos los mismos poros. Se diferencian dos zonas especializadas y facilmente
reconocibles. El RE liso se especializa en la sintesis de lipidos y también contiene ciertas
moléculas que se encargan de descomponer substancias nocivas. En general, la mayoria de
células contienen, en proporcion, un RE liso pequefio pero algunos tipos, como las del higado
que deben encargarse de neutralizar toxinas, contienen uno de grandes proporciones.

Por otro lado, el RE rugoso es continuo a la doble membrana de la envoltura nuclear. Si
partimos de la Plaza San Jaume y recorremos la fabulosa calle de Ferran llegaremos hasta La
Rambla. Nos paramos y miramos tanto a izquierda como a derecha. Lo primero que nos llama
la atencidn, a parte del propio encanto del paseo, es que la calle esta plegada de grandes
plataneros que, como gigantes, se alzan alcanzando, algunos de ellos, los tejados de los
edificios circundantes. En el RE, estos arboles estarian representados por los Ribosomas, una
sofisticada maquina molecular formada por mas de 70 proteinas y 4 cadenas de ARN (unas
cadenas moleculares parecidas al ADN pero muchisimo mas cortas) que se ubican en la
superficie del RE. El papel que desempefian los ribosomas es critico para la célula: se encargan
de ensamblar las proteinas. Sin ellos, la informacidn codificada en el ADN no podria traducirse
a moléculas funcionales.

Para sintetizar una proteina se necesita que su gen especifico en el ADN sea transcrito a un
tipo especifico de ARN (distinto al anteriormente mencionado). Este ARN abandonara el
nucleo por alguno de los multiples poros después de ser chequeado y saldra al interior de la
célula. Una vez aqui se encontrarda con un ribosoma de la superficie del RE y se uniran. A
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medida que el ribosoma vaya leyendo la informacién codificada en el ARN, ird juntando
bloques en tdndem hasta que toda la proteina esté completa y esta sera liberada al interior del
RE, al interior de esta basta red de sacos y tubos.

Los ribosomas no solamente se encuentran en la superficie del RE rugoso. Hay muchos que
permanecen libres por el interior de la célula y las proteinas que sintetizan permaneceran alli.
La principal diferencia entre las proteinas sintetizadas en el citoplasma o en el interior del RE
es que estas Ultimas permaneceran en el RE, seran enviadas a otros organulos o secretadas al
exterior de la célula. Para citar algunos ejemplos de proteinas que van a ser secretadas
encontramos los anticuerpos para combatir patdgenos, la insulina que nos ayudara a ingresar
la glucosa de la sangre a nuestros tejidos, enzimas digestivos que degradaran los alimentos
que ingerimos, muchos tipos de hormonas, etc.

Cuando un turista visita Barcelona por primera vez, la fantastica Rambla capta su atencién
enseguida. Debido al encanto que rebosa por doquier, este turista no podra evitar comprar
algo en las multiples tiendecitas. Quizas una gorra y unas gafas para protegerse del sol y quizas
también decida comprarse algo de ropa para llevarse a casa. Es muy probable que también
admire los mimos y los pintores igual que se pare en alguna de las muchas terracitas que
adornan el paseo. Cuando esta persona termine de visitar la Rambla, no sera la misma que una
hora antes empezd a recorrerla. Basicamente habra cambiado parte de su indumentaria al
adquirir suvenires y su estado de animo y alegria seguramente habran incrementado. Cuando
una nueva proteina es liberada al interior del RE, se sentird como este nuevo turista que visita
Barcelona por primera vez. De la misma forma que camareros y comerciantes acuden a las
personas para ofrecerles sus servicios, toda una serie de moléculas iran a la busqueda de esta
nueva proteina para presentarle sus productos, como pueden ser azucares, entre otras cosas.
De hecho, la van a vestir y arreglar con estos productos para adaptarla y prepararla para que
pueda desarrollar sus funciones especificas.

El Aparato de Golgi: Centro de empaquetamiento y distribucion

Si seguimos La Rambla en direccidn hacia el interior de la ciudad, llegamos a Plaza Catalufia,
dejado el RE atras. Desde aqui podemos acceder a la presumida calle de Paseo de Gracia,
surcada de tiendas de alto standing, mostrando majestuosidad ante los viandantes con un

@ .4 calido aroma de arte modernista. El Aparato de Golgi

Vesiculas de RE

° af

vendria a ser algo similar, un organulo de lujo destinado

W / a terminar de vestir a las proteinas y lipidos de forma

todavia mas suntuosa y pija que cuando venian del RE. El
Golgi se estructura en un conglomerado de cisternas,
vesiwasaee  cgda una de ellas especializada en llevar a cabo unos

se separan de
aparato de

&g tipos concretos de modificaciones a las proteinas y
Q lipidos (Figura 6). Pero, écomo han llegado hasta aqui?
Figura 6. Esquema del Aparato de Golgi.
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El Citoesqueleto: Mucho mds que un simple esqueleto celular

El Plan Cerda del Ensanche de Barcelona incorpord en su disefio de calles perpendiculares,
algunas vias diagonales y horizontales de mayor tamafio para facilitar el movimiento y caudal
de vehiculos a lo largo y ancho de la ciudad. Las células también han desarrollado un tipo de
vias que cruzan todo su interior permitiendo el traslado de cualquier cosa hacia donde se la
necesite. En concreto encontramos que las células tienen tres tipos de carreteras distintas que
forman lo que se conoce como el Citoesqueleto (Figura 7). Cada uno de ellas tiene un aspecto
y funcionalidad distinta. Por él circula todo lo que puede y debe ser trasladado de un lugar a
otro. Ademas, otorga forma, fuerza y capacidad de desplazarse a la célula. Las fibras que lo
forman estan constantemente encogiéndose y creciendo para satisfacer las necesidades de la
célula. Las grandes autopistas serian los microtubulos, formados por la proteina tubulina. Entre
sus funciones encontramos la de separar los cromosomas durante la divisiéon de la célula,
aguantan al RE y al Golgi en pilas y permiten el traslado de otros organulos enteros a lo largo y
ancho del citoplasma. También facilitan el movimiento de Vesiculas. Estos cuerpos
redondeados de distintos  micROFILAMENTOS MICROTUBULOS FILAMENTOS INTERMEDIOS

tamafios estdn cargados de  immemes m%%m =

A

proteinas y son el medio de
transporte para éstas desde el
RE al Golgi. Las vesiculas no
solamente sirven para
conectar organulos entre ellos,
en muchas ocasiones son
utilizadas para expulsar su
contenido al exterior de la
célula por un mecanismo
llamado exocitosis.

Figura 7. En la parte superior se
muestras tres células distintas
marcadas con distintas moléculas =
que nos muestran los tipos de Nembrana celular
citoesqueleto. La parte inferior

representa un esquema donde vemos un porcién de citoplasma, tapizado por arriba y por abajo por la
membrana de la celular, donde interactuan los tres tipos de citoesqueleto y algunos organulos.

Microtibulo

Filamento de actina

Otro elemento del citoesqueleto son los filamentos intermedios. A diferencia de los
microtubulos, estos varian mucho de composicion segin en qué tipo celular u drgano
miremos. De este modo, en ocasiones se pueden analizar los filamentos intermedios
encontrados en las células de un tumor y determinar, entonces, cual es su origen y posibles
tratamientos a poder utilizar. El tercer y ultimo tipo de carretera serian los filamentos de
actina. Estan formados por dos cadenas entrecruzadas de actina. A pesar de ser los filamentos
mas débiles del citoesqueleto, también son los mas versatiles en términos del tamafio que
pueden llegar a alcanzar. Son los que permiten el movimiento y desplazamiento de la célula
por una superficie y, por ejemplo, la contraccion de los musculos.
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Los Lisosomas: Centros de reciclaje y recolectores de basura

Las grandes urbes generan muchos desechos que se acumulan peligrosamente pudiendo ser
toxicos para la poblacion si no son retirados y procesados de forma correcta y con rapidez. Los
camiones de basura que recorren la ciudad vaciando contenedores serian representados por
vesiculas, las mismas que se han comentado con anterioridad, la Unica diferencia es que estas
transportaran proteinas y otras substancias toxicas o peligrosas para la célula hacia su
eliminacién. Esta se llevarad a cabo en los Lisosomas, los centros de reciclaje. Estos organulos
contienen en su interior un pH acido y estan llenos de moléculas preparadas para triturar todo
lo que entre. Cuando los camiones de basura llegan a las plantas de reciclaje y descargan sus
contenidos, estos son procesados, seleccionados y separados segun su elemento. El principal
trabajo de los lisosomas no es degradar el material hasta su inexistencia. El objetivo es romper
las proteinas, lipidos y otros tipos de particulas en sus componentes mas basicos pero todavia
funcionales para que la célula pueda reutilizarlos para la formacién de nuevas moléculas y
como nutrientes para su propia alimentacion.

A parte del reciclaje de componentes beneficiosos para la célula, otra funcidn que acarrean los
lisosomas es encargarse de expulsar componentes inutilizables o téxicos hacia el exterior para
gue no dafien los distintos organulos y moléculas de la célula. Una vez en el exterior, nuestro
cuerpo ya tiene sus métodos especificos para encargarse de ellos.

Las Mitocondrias: Centrales productoras de energia

Absolutamente cualquier cosa que ocurre y hacemos con nuestro cuerpo tal como respirar,
parpadear, moverse, asi como todas las reacciones quimicas que se desarrollan en las células,
requieren grandes cantidades de energia. La principal fuente de energia es una molécula
llamada ATP. La Zona Franca, situada en las afueras de Barcelona es, como cualquier tejido
industrial de cualquier ciudad, muy importante en términos econdmicos, de aportaciéon de
energia y de desarrollo. Las Mitocondrias son los organulos encargados de llevar a cabo parte
de estas funciones en la célula. Dentro de ellas tienen lugar muchos de los procesos
relacionados con el metabolismo, lo que permite genera el ATP a partir de los nutrientes que
consumimos. Ademas, las mitocondrias también sirven como almacenes de iones, agua y otras
substancias.

Las mitocondrias estan limitadas por una doble membrana lipidica y, debajo de ella, se
encuentra otra doble membrana lipidica. Es decir, una exterior y otra interior separadas por un
estrecho espacio llamado intermembranal. La membrana interna es como cuatro o cinco veces
mas larga que la exterior. ¢Como es eso posible? Es debido a que se pliega sobre si misma en
muchos puntos distintos hacia el interior del organulo, lo que permite que su longitud pueda
ser mucho mayor. Estos pliegues reciben el nombre de crestas mitocondriales y todo lo que
queda dentro de la membrana interna es la matriz mitocondrial. Los pliegues que forman las
crestas son realmente importantes para el principal propdsito de las mitocondrias, la
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generacion del ATP. Por ello, al aumentar la longitud de la membrana interna, el organulo esta
aumentando la superficie disponible donde se ubica la maquinaria encargada de generar la
energia (Figura 8).

Membrana
externa

Membrana
Interior

Estroma
Lamella 2=

Tilacoide

Membrana
Interna

Crista
io

spac
Intermembrenal

Grana
(Pila de Tilacoides)

Figura 8. El esquema de la izquierda muestra las distintas zonas de una mitocondria junto a una imagen
tomada con el microscopio electrénico. En la izquierda observamos el esquema de un cloroplasto de los
muchos que se encuentran dentro de una célula vegetal o alga.

La matriz mitocondrial esta llena de cientos de tipos distintos de moléculas que acarrean
muchos tipos de reacciones distintas, hay ADN (las mitocondrias, junto a los cloroplastos, son
los Unicos organulos de las células que contienen su propio material genético) y también hay
ribosomas algo distintos de los que encontramos en el citoplasma y en la superficie del RE.
Cuando los investigadores descubrieron que estos organulos contenian su propio material
genético, centenares de preguntas aparecieron por doquier para intentar explicarlo. No fue
hasta finales de los afios 60 cuando se propuso lo que parecié una estrambadtica teoria que, a
lo largo de los afos, no ha hecho mas que convertirse en la mejor explicaciéon debido a las
multiples evidencias que asi lo respaldan. Estamos hablando de la famosa Teoria de Ia
Endosimbidsis desarrollado por la investigadora Lynn Margulis (fallecida en Diciembre de
2011) donde se propone que las mitocondrias de todas las células y los cloroplastos de las
células vegetales y algas provienen de bacterias. La teoria postula que una célula ancestral
engullé un cierto tipo de bacterias para afrontar los cambios ambientales que se estaban
acaeciendo en esos tiempos debido a la acumulacién de oxigeno. Este proceso de engullir no
es tan raro. Las células, mediante la endocitosis, son capaces de incorporar en su interior
material externo. Ademas, en nuestro cuerpo hay varios tipos distintos de células de nuestro
sistema inmunitario que se dedican casi exclusivamente la “tragarse” todas las cosas raras que
encuentran. Para conocer un poco mas sobre esta fantastica Teoria y sobre las mitocondrias
en si, recomiendo leer los articulos Indagando en el origen de las mitocondrias (Vol. 3, Nim. 1
2014) y Maridaje en la célula (Vol. 3, Nim. 2 2014) de esta misma revista.

Nuestro cuerpo debe ser capaz de alterar el equilibro de organulos dentro de los distintos
tipos de células que forman nuestros drganos y tejidos. El corazén, por ejemplo, es una
maquina disefiada para producir una grandiosa cantidad de energia en forma de ATP para
mantener un bombeo que se repetird 100000 veces al dia. Para ello, las células musculares del
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corazdn estan repletas de mitocondrias que pueden llegar a ocupar mas del 25 % del volumen
total de la célula. Por otro lado, las células que no requieren mucha energia como son las de la
piel, contienen un nimero bajo de mitocondrias.

Otro organulo “similar” a las mitocondrias son los Cloroplastos que Unicamente se encuentran
en células o seres vivos que lleven a cabo la fotosintesis. También estan formados por una
membrana externa y otra interna. En el interior de la membrana interna encontramos una
serie de saculos delimitados por otra membrana que son llamados tilacoides. Aqui es donde se
ubican los pigmentos que otorgan color a las plantas y las algas, por ejemplo. A diferencia de
las mitocondrias, los cloroplastos separan en su interior tres espacios distintos gracias a estas
tres membranas (Figura 8). La fotosintesis, la principal funcién que se desarrolla en estos
organulos, es un complejo sistema de reacciones que permiten la conversion de la materia
inorganica en materia orgdnica gracias a la energia que aporta la luz, generando también ATP.

Observaciones finales

El camino que han de recorrer las proteinas desde que su ARN abandona el Ayuntamiento
(Nucleo celular), que recorren las calles del barrio Gético de Barcelona y a La Rambla (Reticulo
endoplasmatico), que suben siendo transportadas dentro de vesiculas hasta llegar al Paseo de
Gracia (Aparato de Golgi); es largo y muchas cosas pueden ocurrir. Por ello, la integridad vy
funcionalidad tanto de los organulos como las moléculas que permiten que esto ocurra sin
incidencias es muy importante para la supervivencia de la célula. Todo este proceso es como
una gran cadena de montaje de una gran fabrica automovilistica, por ejemplo, donde cada
coche seria una proteina y cada modelo de coche una clase de proteina (teniendo en cuenta
gue en la célula existen mas de 20.000 proteinas distintas). Al final de todo, la proteina estara
preparada para llevar a cabo su funcidn.

Las células, ademas de almacenar la informacion genética, tener un entramado sistema de
carreteras y autopistas, tener su propio sistema industrial y eléctrico, debe ser capaz de
afrontar situaciones extremas. En climas secos y donde llueve poco, el almacenamiento de
agua es esencial para facilitar el abastecimiento a la poblacidén, a las zonas rurales y a la
industria. Las células también han desarrollado su propio sistema de pantanos llamados
Vacuolas. Dependiendo del tipo celular y sus funciones, estas pueden ser mas grandes o mas
pequenas. Por ejemplo, las células de las plantas suelen estar provistas de una gran vacuola
para afrontar posibles situaciones de sequia.

¢Qué ocurre cuando una célula o conjunto de células dejan de funcionar adecuadamente? En
estas circunstancias, lo que se esperaria que ocurriese es que fuesen retiradas del cuerpo, es
decir, eliminadas para que no entorpezcan el buen funcionamiento del resto.
Desgraciadamente, no siempre ocurre lo correcto. Los tumores, los cientos de tipos distintos
gue se han descrito, se basan todos ellos en una idea: son células que no mueren nunca, son
inmortales. Los teldmeros, esas estructuras que se encuentran en los extremos de los
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cromosomas para evitar que se pierda la informacidon genética después de que la célula se
divida, funcionan como un reloj celular. Una vez se han recortado (después de alrededor de 50
divisiones) actuan como indicadores de que esta célula ya puede ser retirada y esto bueno,
porque nuestro cuerpo necesita retirar lo viejo para aportar lo nuevo. Las células cancerosas
han desarrollado un método para poderse dividir sin descanso. Han empleado una molécula
llamada telomerasa a tiempo completo. Esta proteina lo que hace es recomponer los
teldmeros a su estado inicial después de cada division. Por eso los tumores siempre estan
creciendo, debido a que las células que lo forman no mueren y no paran de dividirse.

Lo que la investigacidn nos esta demostrando es que el interior de una célula es tan o mas
dindmico que una gran ciudad que siempre estuviese en hora punta. Todo lo comentado con
anterioridad hay que imaginarlo actuando e interaccionando a la vez y cambiando
continuamente segun las necesidades de la propia célula haciéndonos comprender lo
perfectas y urbanizadas que son y lo que todavia falta por describir e investigar. Todo se
comunica con todo de forma directa o indirecta, lo que hace recordar a las palabras de Cerda
‘Cuando las vias férreas se hayan generalizado, todas las naciones europeas seran una Unica
ciudad, y todas las familias, sélo una, y sus formas de gobierno seran las mismas’.
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Entrevista

Para adentrarnos en el contexto de la investigacion en Biologia Celular y Molecular contamos
con la colaboracion del Dr. Manuel Reina del Pozo, investigador y profesor de la Facultad de
Biologia de la Universidad de Barcelona (UB).

Manuel Reina se gradud en Biologia en 1984 en la misma casa donde, afios después,
desempefaria su labor profesional. Realizd su tesis doctoral en el Departamento de
Agrobiologia y Biologia Molecular en el Centro de Investigaciéon y Desarrollo del CSIS de
Barcelona, donde se doctoro cinco anos después obteniendo el Premio Extraordinario de
doctorado de la Universidad de Barcelona. Su primera estancia Postdoctoral la realizo en la
Universidad de Washington en Seattle (Estados Unidos) durante algunos meses hasta que en
1990 regres6 a Barcelona como Profesor Ayudante LRU en la Unidad de Biologia Celular del
Departamento de Bioquimica, Fisiologia y Biologia Celular de la UB. Hasta que no obtuvo su
posicion como Profesor Titular de la UB y montd su propio grupo de investigacion en 1992,
aprovechd para realizar hasta 3 estancias Postdoctorales mas en la misma universidad de
Estados Unidos.

Hasta entonces, sus principales dedicaciones y pasiones se centran en la ensefanza y la
investigacion. Pero en Mayo de 2001, tras un largo tiempo de preparacién y planificacion,
Manuel Reina, junto al Dr. Senen Vilaré (fallecido en 2005), crean la empresa de base
tecnoldgica (spin off) Advancell que se instala en el Parque Cientifico de Barcelona. Una
empresa dedicada a la transferencia de conocimiento con otros laboratorios o empresas
basado en sus afios de experiencia en ingenieria de cultivos.

Dr. Manuel Reina del Pozo

Pregunta (P): Querido Manuel, nos conocemos desde hace algunos anos y déjame decirte
que agradezco enormemente tu tiempo y dedicacion para responder a estas preguntas.
Déjame empezar de una forma directa, é¢qué es lo que mas te fascina de la biologia celular?

Manuel Reina (MR): El barroquismo dentro del barroquismo que es cualquier mecanismo
bioldgico que estudiamos. A medida que lo desentrafiamos encontramos mas y mas capas y
niveles,...pero de repente se produce un avance que lo simplifica y unifica conocimientos. En
muchos ambitos estamos aun lejos pero es apasionante aprender mas y mas los detalles de
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funcionamiento. Estoy escribiendo este resumen desde una sala de un hotel en el que se esta
haciendo un congreso de biologia celular. Llevo casi 20 horas sentado en la misma silla
escuchando uno tras otro a los diferentes ponentes. A pesar de su diferente habilidad como
conferenciantes, o de su nivel de inglés, el mundo que describen es, siempre, apasionante. No
tengo duda alguna de que tenemos, tenéis los jovenes, trabajo para rato.

(P): Desde luego que si, en esto no te equivocas. Lo que he aprendido yo mismo durante mi
corto periodo que llevo en la carrera cientifica como doctorando antes y ahora como
Postdoctoral es que la mera observacion de células, del tipo que sean, en el microscopio, no
solamente te ayuda a relajar la mente y a concentrarte, si no que te traslada a un mundo
“microscopico” (valga la redundancia) repleto de preguntas e intrigas por responder.
é¢Cuando observas una célula en el microscopio, qué te inspira, qué pensamientos o
recuerdos atrae a tu mente?

(MR): He de reconocer que no soy un gran fan de la observaciéon microscdpica, y que no he
pasado muchas horas mirando preparaciones o cultivos. Soy mas del analisis de nimeros, de
bandas en un gel o de analisis de una secuencia de acido nucleico, pero sea lo que sea que
observas siempre sientes fascinacion por la complejidad del sistema y orgullo por ser capaz de
aproximarte al menos un poco a su conocimiento. Y, por que no decirlo, a veces fastidio por
gue su enorme complejidad hace que, con frecuencia, la interpretacion que hiciste, la hipdtesis
gue construiste con esfuerzo se revela como no correcta y hay que empezar de nuevo, y otra
vez.

(P): Con tu permiso, entremos un poco mas en temas personales y profesionales. ¢Por qué
elegiste destinar tu vida a la ciencia y, en particular, a la biologia celular?

(MR): Muchas de las decisiones que se toman a lo largo de la vida y que van a condicionar en
gran medida tu futuro se toman fuera de esas ocasiones en que, con la familia, con los amigos,
o en soledad, te planteas qué hacer en el futuro. En mi caso creo que los desencadenantes que
me llevaron a dedicarme al mundo de la investigacion en biologia datan del inicio de mis
estudios de BUP (si, anterior a la ESO, el denominado Bachillerato Unificado Polivalente), alla
por los afios 70 y con 14 afios. Yo vivia en la Trinitat Vella, de Barcelona, en el distrito de Nou
Barris, aunque entonces no se llamaba asi, en el seno de una familia obrera muy implicada en
los movimientos vecinales. Eran los ultimos afios del franquismo y el entorno era bastante
limitado. Habia estudiado la educacidén primaria en una escuela del barrio, parroquial y me
ofrecieron la posibilidad de cursar el bachillerato, subvencionado o becado no sabria decirlo,
en una escuela que se acababa de inaugurar en la zona alta de Barcelona, SUNION. Fue una
oportunidad grandiosa pues aparte de tener un plan de estudios propio donde, por ejemplo la
historia antigua se estudiaba al mismo tiempo que la filosofia de la época, que el arte de la
época, que la ciencia, ... tenia un cuerpo de profesores de mas de 20 personas para algo mas
de 200 alumnos. Y no haciamos clase. Nos daban material, estudidbamos, conversabamos,
haciamos experimentos...y nos examindabamos muchas veces oralmente. Alli conoci a
profesores que me marcaron mucho. Desde Isidor Consul, profesor de literatura que me
ensefio a leer literatura que ni sabia que existia, por ejemplo Alejo Carpentier, a Joan Puig, de
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fisica y matematicas, o a la persona que mas me influyd, Pilar Porreddn, profesora de Biologia
gue me introdujo en el mundo de los seres vivos, y del funcionamiento de la célula, los
procesos bioquimicos, etc. En bachillerato me recomendo el libro de Bioquimica de Lehninguer
y el de Biologia de Celular y Molecular, libros que en la carrera usabamos como referencia.
Pude hacer algunas practicas con Drodophila (una especie de mosca) o estudiando el efecto de
la pérdida de hormonas en pollos que no hice durante la carrera. La influencia de Pilar fue
importante y desde que me explicd el funcionamiento del musculo, la contraccién actina-
miosina o las bases de la genética, estructura del DNA, etc... me enamoré de la disciplina y tuve
clarisimo que haria Biologia. A pesar de que en aquella época era una de las carreras de las que
se decia que no tenia salidas profesionales.

Respecto a la eleccion de la Biologia Celular fue una consecuencia de la evolucién de los temas
en los que me impliqué. Empecé trabajando en aislamiento de proteinas en mi tesina, con
Miquel Llobera, en Fisiologia General de Biologia. Para aislar una pequefia cantidad de
proteina LPL (lipoproteina lipasa) tuve que sacrificar miles de animales (ratas neonatas) lo que
me llevo a dedicarme a clonar genes en el maiz en el CSIC durante mi tesis. Esta tesis me
permitié formarme en las técnicas de clonaje, DNA recombinante, secuenciacién de acidos
nucleicos, etc.. cuando apenas nadie lo hacia en Espafia. Mantuve una colaboracién muy activa
con Senén Vilaré que hacia la tesis entre Bioquimica y Morfologia Microscdpica. Pusimos a
punto en esa época las técnicas de inmunofluorescencia, criométodos para microscopia
electrdnica y técnicas de hibridacién in situ para las que yo preparaba las sondas... Fue una
época muy productiva. Mi interés en la Biologia Celular y especialmente en las técnicas de
cultivo nace a raiz de por una parte intentar entender el procesamiento intracelular de la
lipoproteina lipasa que nos lanzé a desarrollar cultivos celulares, implementar la primera sala
de cultivos del departamento, etc.. y del hecho de que consegui primero una beca y después
un contrato de profesor ayudante en la entonces Unidad de Biologia Celular de un
macrodepartamento de Bioquimica, Fisiologia y Biologia Celular. Este contrato me obligd a
implicarme en la docencia de asignaturas del departamento. Primero Citologia e Histologia y
posteriormente, a partir de la implementacién de las nuevas licenciaturas (reforma de los
planes educativos de 1992) de la Biologia Celular que implementé junto con Senén Vilard ya
siendo profesor titular.

(P): Por lo que veo, pudiste aprovechar una gran oportunidad que se te brindé durante tu
infancia que te conduciria, gracias a tu determinacion y dedicacion, hasta tu posicion actual.
éPero tu interés por la investigacion y la enseflanza vinieron acompanadas de la mano o en
momentos distintos de tu carrera profesional?

(MR): Siempre he estado interesado en la investigacion desde mis estudios secundarios. Tenia
muy claro que queria dedicarme a intentar entender como funcionaban los sistemas
bioldgicos. El interés por la docencia es muy posterior. Cuando me contrataron como profesor
ayudante impartia clases de practicas como un peaje que me permitia cobrar para dedicarme a
lo que realmente me interesaba. Pasd algo similar en la docencia de teoria de Biologia Celular,
aunque con un cambio: la necesidad de disefar una nueva asignatura que se habia
incorporado en el nuevo plan de estudios del 92 de la licenciatura de Biologia. Esta asignatura,
la disefiamos Senén Vilaré y yo mismo, y pretendiamos explicar a los alumnos la biologia
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molecular de la célula, los conceptos modernos de funcionamiento y regulacion mas que la
mera descripcién de morfologias celulares, subcelulares y organulos. Hicimos un gran esfuerzo
por incorporar los nuevos conceptos y metodologias y esto supuso que rapidamente fuera una
asignatura dificil para el estudiante pero muy bien aceptada por lo novedosa. El reto de
aprender lo suficiente, leer mucho para estar al dia no solo de tu disciplina como especialista
sino del funcionamiento global de la célula fue un reto pero que hizo apasionarme por la
docencia. Descubri que me gustaba dar clases y prepararlas, y pensar en como hacerlas mas
atractivas para motivar al estudiante. Sin embargo también me di cuenta de que la repeticidon
masiva de clases, pues he llegado a explicar hasta 5 veces en un solo dia exactamente la misma
clase, es un hecho tremendamente frustrante que es capaz de quemar al profesor mejor
predispuesto. Sin embargo grupos o asignaturas como Biologia Celular o Biologia Celular
Aplicada que se impartia en la licenciatura de Bioquimica de segundo ciclo, han sido, hasta el
momento, las asignaturas mas gratificantes, fundamentalmente por el enorme interés y el
gran nivel que tenian los estudiantes que las cursaban. Un grupo de estudiantes motivado,
exigente con el docente, es el elemento que da mas miedo pero también por ello el mas
motivador.

(P) Realmente es apasionante, confirmo tus opiniones. Yo mismo, como recién doctorado
que empieza realmente a palpar lo que significa trabajar en investigacion puedo dar fe a tus
comentarios. Quizas seria necesario implementar alguna asignatura de cdmo enseiiar o
impartir clase en las carreras, para que las personas interesadas en ello pudiesen prepararse.
La transmision de conocimiento es muy importante en todos los niveles, no solamente del
profesor al alumno o del director de Tesis al doctorando, si no también a la sociedad. ¢Como
crees que tu trabajo y el de los demas profesionales de la Facultad de Biologia de la UB
afecta o se transmite a la sociedad?

(MR): Siendo practico pienso que somos formadores de futuros profesionales. Profesionales
gue se dedicaran a ambitos docentes, investigadores, de gestidon, asesoria, a la banca o al
medio ambiente,... Con frecuencia me encuentro a muchos exalumnos que me reconocen. Yo
no soy capaz de acordarme de muchos de ellos... Me explican a que se dedican y en muchos
casos me he encontrado que su labor es interesante, que estan agradecidos a la formacién que
recibieron, que les ha sido util en su trabajo y en su vida y en su formacién como personas.
Otras veces me veo como un cuidador de guarderia que mantiene ocupados a una coleccién
de estudiantes que no deberian estar en la facultad, sino en el mundo laboral y que no hacen
mas que quemar recursos, tiempo, dinero de la administracion y la paciencia de los docentes.
Creo que nuestro trabajo permite formar ciudadanos, técnicos, profesionales, con un nivel de
formacion que, al menos en un buen porcentaje, es bueno y apreciado tanto en nuestro
entorno como en el exterior del pais. Yo estoy satisfecho cuando el tutor de un estudiante
ERASMUS que tutorizo me dice lo satisfecho que esta con él/ella y que si tengo otro igual se lo
mande el curso que viene.

¢Es consciente la sociedad de nuestro trabajo? No creo. Creo que solo son conscientes de que
ocupamos unos edificios que estan al lado del campo del FC Barcelona y cuyas calles sirven de
aparcamiento en los partidos. La ciencia queda muy lejos de los ciudadanos que solo la
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perciben por los medios de comunicacion de masas y que la consideran una especie de
disciplina esotérica que nunca seran capaces de entender.

(P): Entonces déjame ayudarte dentro de mis posibilidades y mandemos un mensaje a todas
aquellas personas y jovenes que puedan tener acceso a esta entrevista. Dime, équé les
recomendarias a los posibles futuros estudiantes de carreras relacionadas con la
investigacion?

(MR): La investigacion, la docencia, ...cualquier actividad en ese ambito es muy vocacional. No
investigas para ser rico, ni por reconocimiento social,.. Yo empecé a investigar por que
haciéndolo me divertia, me enfrentaba a problemas reales que me interesaban y trataba de
encontrar soluciones. Con el tiempo esa diversion ha desaparecido en gran medida. Ahora ya
no lo hago y los problemas del dia a dia matan la excitacion y la pasidn. Pero aiin me lo paso
bien. El dia que no lo vea claro lo dejaré y buscaré algo mas que me apasione. Ideas no me
faltan.

Asi que lo que recomendaria y recomiendo a los estudiantes es que han de ser conscientes de
las dificultades. Que no es para todos. Que solo los mejores van a conseguirlo, pero que es
apasionante y que si realmente sienten esa pasion que se lancen y las dificultades se
superaran. Necesitamos desesperadamente estudiantes brillantes con grandes mentes que se
enfrenten abiertamente a los problemas y los resuelvan, en todos los ambitos del
conocimiento, y que, ademas, sean capaces de explicarlos a los que le rodean, desde los
padres, abuelos, amigos, a los compaiieros del barrio o del pueblo para que sean conscientes
de que la ciencia es no necesaria, sino imprescindible.

(P): En los ultimos afos, équé avance cientifico te ha parecido de los mas reveladores y
sorprendentes?

(MR): Evidentemente serd topico, pues los grandes avances en la biologia se comentan y se
publicitan. Es evidente que el proceso de reprogramacion celular (Yamanaka y col) es un gran
avance, pero también lo es el desarrollo de microscopios de fluorescencia de super-resolucién
como STET o STORM, el desarrollo de las estrategias de next generation sequencing, las
técnicas protedmicas, metaboldmicas, celdomicas, ... El descubrimiento de nuevas capas de
regulacion de las funciones celulares como los microRNAs, las técnicas de edicién gendmica
como CRISP/Cas9,...

Pero ademas hay muchos pequefios avances que me sorprenden. En este congreso en el que
estoy he aprendido que las células se comunican no solo quimicamente sino eléctricamente
sino también mediante vesiculas que vehiculizan proteinas, microRNAs, y que se generan en el
sistema endosomal (MVB).

(P): Apasionante, desde luego la investigacion y las técnicas que se aplican avanzan cada vez
mas deprisa. Dentro de tus muchos logros como profesional hay especialmente uno que, en
mi opinidn, sobresale por lo poco comiin que es, por el afio en que se llevo a cabo y por los
resultados que ha aportado. Estoy hablando de la spin off Advancell. ¢Por qué distes el paso
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y tomaste la decision de emprender un proyecto empresarial en el campo de la
biotecnologia? ¢Es compatible con el trabajo académico?

(MR): En los afios 90 codirigia un grupo de investigacion denominado LPL-TIP junto con Senén
Vilard. Este grupo tenia bastante éxito cientifico, buenas publicaciones, buenas colaboraciones
y una relativamente buena financiacion. Formabamos buenos estudiantes, se presentaban
buenas tesis, pero no teniamos ningln tipo de apoyo administrativo, ni técnico en el
laboratorio. Y ademas, en un departamento bastante vacio nos encontrabamos recluidos en un
pequeno laboratorio densamente poblado por investigadores y equipo. Ademas teniamos un
problema grave que era la remuneraciéon de los investigadores, consagrados y en formacion.
Dependiamos de pocas becas y algunas de las personas que trabajaban en el laboratorio
tenian salarios de miseria. Esto generaba una tensién importante.

En ese entorno el grupo ya tenia colaboraciones importantes con alguna empresa como por
ejemplo Merck. Senén tuvo la idea de que podriamos dotarnos de nuevos laboratorios y
nuevos recursos, estructuras, etc...si montabamos una empresa. En realidad no sabiamos lo
gue eso significaba, ni tan siquiera si podiamos hacerlo. Tampoco sabiamos si teniamos
clientes alli fuera que nos permitieran sobrevivir.

Con intrepidez y un tanto de inconsciencia nos lanzamos a intentar encontrar respuestas a
esas preguntas. Para saber si teniamos clientes nos dedicamos Senén y yo a visitar
investigadores que habiamos conocido o que alguien nos sefialaba como posible interlocutor.
En la reunidn le explicAbamos nuestras capacidades y experiencia y le plantedbamos una
pregunta ‘élo que hacemos puede servir de algo en lo que tu empresa esté desarrollando en
este momento?’ y si era que si nos planteaban un problema, o necesidad, recopildbamos la
informacidn y nos retirabamos a preparar una propuesta. Intentdbamos dar una respuesta
gue, aunque fuera preliminar, fuera muy répida, en pocos dias, y muy centrada en el objetivo
gue nos planteaban, y a ser posible con un plan de trabajo, estimacidn de costes y de tiempo.
La respuesta fue muy buena. De cada tres entrevistas obteniamos un contrato. Ahora se que a
esta estrategia en el analisis de mercado se le llama ‘Direct Research’ pero en aquel momento
no sabiamos ni lo que era un analisis de mercado. Solo nos parecid la estrategia mas obvia a
nuestro alcance. Tuvimos que superar numerosas dificultades, entre ellas aprender a hacernos
el nudo de la corbata.

Para saber si lo que queriamos hacer era posible hablamos con las autoridades académicas, de
la universidad, de la Generalitat, del ministerio de educacién, del CDTl..en todos los sitios
cuando deciamos que éramos profesores universitarios que queriamos crear una empresa nos
respondian sorprendidos que no era posible, que era incompatible, etc... La UB elabord un
informe, el gabinete juridico, en el que concluia que un funcionario docente no podia crear
una empresa tecnoldgica sin violar un gran nimero de normas, leyes y reglamentos. A pesar
de ello el vicerrector de investigacion, Marius Roviralta siempre nos apoyo y sostenia que lo
gue habia que conseguir era cambiar las leyes.

Sin embargo la creacién de la empresa no fue algo que se hiciera de un dia para otro. Tuvimos
que pensar mucho en como organizarlo, a que dedicarnos, como llegar a los clientes, como
financiarlo, si nos asocidbamos con otros grupos o investigadores o si ibamos solos, y ademas,
en paralelo ibamos haciendo mdas y mas proyectos para empresas desde el grupo de
investigacion, haciamos docencia, investigacidn basica, publicaciones, ... El crecimiento fue tal
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gue la Unica salida era montar la empresa pues en el departamento no nos dejaban crecer, los
investigadores se amontonaban (mas de 20 personas trabajabamos en un laboratorio de 65 m?
en el que también estaba el equipo (neveras, centrifugas, ...), y el nivel de trabajo era tal que
no podiamos con él. Necesitabamos disponer de la libertad de contratar personal no cientifico
de apoyo (contabilidad, promocidn,...) y cientifico con funcién de técnico de apoyo para poder
hacer los experimentos...

Y asi en Mayo de 2001 se constituyd Advancell (Advanced in vitro Cell Technologies S.L.) y en
Octubre de 2001 ocupd su primer laboratorio, de unos 250 m” en la planta -1 del atin en obras
Parc Cientific de Barcelona. Fue el primer laboratorio en funcionar en el edificio y accediamos a
través de pasillos en obras. Pero pudimos empezar a trabajar independientemente.

Respecto a la compatibilidad de la actividad empresarial con la académica. No es posible. Mi
experiencia en ese aspecto es que nuestra decisiéon de iniciar Advancell nos dotdé de unos
recursos que de otra manera no hubiéramos tenido pero también de una presidon diaria
enorme que nos obligd a trabajar muchisimo. Esto era muy dificil de compaginar con una vida
familiar normal, que se resintid, con una actividad investigadora, con la posibilidad de publicar,
gue se redujo de manera drastica, con una docencia creciente en horas y en dificultad (nuevos
grados, nuevos masters, nuevas disciplinas y asignaturas a montar,..) en un entorno donde los
compafieros no apoyaron lo mas minimo, los mas generosos, y criticaron y dificultaron lo que
pudieron, los mas abundantes. Fuimos criticados extensamente. Se dijo que habiamos
montado un negocio con recursos de la universidad, en la universidad, que habiamos vendido
la academia a la empresa. Barbaridades. Y ademas nos marcé académicamente en muchas
ocasiones. Yo recuerdo una oposicion a la que me presenté en Madrid para catedratico. Era
una locura hacerlo pues nadie me apoyaba, pero lo queria intentar y pensaba, y estoy
convencido de ello, de que mi experiencia era muy superior a la de muchos candidatos, y
ciertamente mejor que la de algunos que si la aprobaron. Evidentemente no la pasé. Fue el
primer examen de mi vida que no habia aprobado. La razén que uno de los miembros del
tribunal me dijo es que tenia un curriculum investigador y docente notable pero que
literalmente ‘mi investigacion no era pura y que toda la actividad investigadora aplicada no era
aceptable’. Aunque me lo esperaba fue una constatacién de que el sistema académico,
poblado de mediocres en gran medida, no podia aceptar una actividad fuera de lo
estrictamente tradicional.

Esto ocurrio hace mas de 10 afios pero ¢ha cambiado esto en la actualidad? Aparentemente si,
pero en realidad ni la universidad ni las administraciones estan adoptando medida alguna que
apoye realmente la actividad de los profesores que nos hemos metido en esa actividad. Yo no
veo mas que nuevas estructuras (FBG, Barcelona Institut d’Empreneduria, Accid, TECNIO,
BioCat, Barcelona Activa, ...) que se dota de personal y recursos para apoyar al emprendedor.
Pero a mi nadie me ha facilitado un apoyo real significativo.

(P): Realmente una lastima. De todo ello imagino que habras aprendido tantisimas cosas que
te has convertido en experto, no solamente en investigacion, si no también en la creacién y
gestion de empresas de base tecnolégica. ¢CoOmo crees que tu investigacion ha afectado a la
comprension de los mecanismos celulares?
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(MR): Yo no se si mi investigaciéon ha modificado la comprensién de los mecanismos celulares,
salvo pequefios detalles que, poco a poco, y con las aportaciones de otros muchos, nos
permiten entender mejor el mecanismo. Lo que si es cierto es que me lo he pasado bien
intentandolo y que en el proceso he aprendido mucho.

(P): Seguramente que si y mas de lo que te imaginas. Por cierto, ¢ési pudieses volver atras,
emprenderias la misma carrera profesional?

(MR): Yo creo que si. Claro que cambiaria cosas. No estoy orgulloso de todo lo que he hecho y
creo que muchas cosas se podrian haber hecho mejor, pero serian detalles. A grandes rasgos
creo que haria lo mismo.

(P): Para terminar y agradeciéndote de nuevo tu tiempo que has dedicado a responder estas
preguntas teniendo en cuenta tus multiples ocupaciones, équé crees que te deparara el
futuro en tus investigaciones?

(MR): Yo creo que poco. Ya tengo 54 afios y por una parte el cansancio de la edad y por la otra
la desconexion que me produjo de la investigacién en primera linea los casi 12 afios de
actividad de transferencia en Advancell han hecho que me aleje mucho de lo que es la
investigacion. Ahora dirijo proyectos con empresas, y coordino el grupo de investigacidén pero
no mas en primera linea. Esto es un proceso ldgico y que creo que es bueno para los jovenes.
En el equipo de investigaciéon hay gente mucho mas capaz que yo, con mejor formacion y
mucho mas al dia que puede conseguir que su investigacidon avance solidamente.
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