Roberto Marco Cuéllar

Catedratico de Bioquimica de la Facultad de Medicina
de la Universidad Autéonoma de Madrid

Roberto Marco murié el dfa 27 de
junio, como consecuencia de un
cdncer y tras una corta estancia de tres
meses en el Hospital Universitario La Paz
de Madrid. Nacié en Valencia hace 67
afios. Durante sus dfas finales se compor-
t6 como lo que siempre fue: un luchador
infatigable con una fuerza fisica y mental
extraordinarias.

Su vida fue un sendero de estudio y
esfuerzo permanente. En la Universidad
de Valencia cursé simultineamente las
licenciaturas de Medicina y Ciencias
Quimicas, finalizando ambas con 23
afios. Realizé su primera tesis doctoral
con el profesor José Marfa Lépez
Pifiero dentro del drea de His-
toria de la Medicina, una disci-
plina que le siguié fascinando
toda su vida. En 1968 se trasla-
dé a Madrid para realizar la te-
sis doctoral en Ciencias Quimi-
cas, dirigida por uno de los
bioquimicos espafioles mds no-
tables de su tiempo, el profesor
Alberto Sols, que lo introdujo
en el campo de la regulacién
metabdlica. Posteriormente, rea-
liz4 una estancia posdoctoral en
la Universidad de Standford
(1971-1973), en el grupo del
profesor Arthur Kornberg, premio Nobel
de Medicina, con el que aprendid las
incipientes técnicas de la biologfa mo-
lecular. Siempre agradecido, mantuvo una
fuerte admiracién, amistad y fructifera
relacién cientifica con sus tres maestros,
que duré mientras éstos vivieron. A su
vuelta de Estados Unidos se establecié en
el Instituto de Enzimologifa y Patologia
Molecular del Consejo Superior de In-
vestigaciones Cientificas (actual Institu-
to de Investigaciones Biomédicas «Alber-
to Sols» CSIC-UAM) donde muy pronto
obtuvo una posicién de investigador cien-
tifico. Fuertemente atraido por el mun-
do universitario, tuvo la oportunidad
de incorporarse al Departamento de Bio-
quimica de la Facultad de Medicina de
la Universidad Auténoma de Madrid
(UAM) en 1984, como catedrdtico de

Bioquimica, posicién que ocupaba en la
actualidad.

Sus conocimientos de los sistemas
bioldgicos eran enciclopédicos y para to-
dos sus compafieros ha constituido siem-
pre un punto de referencia. Su curiosi-
dad intelectual no tenfa limites, lo que le
hacfa explorar campos muy diversos. A
lo largo de su vida ha realizado numero-
sas y valiosas contribuciones cientificas,
publicando mds de 150 articulos en di-
versos campos: historia de la medicina,
enzimologfa, replicacién del DNA, de-
sarrollo embrionario, estructura y funcién
muscular, metabolismo mitocondrial y,

«Roberto fue una persona

entrainable, un luchador valiente

y generoso, rozando la utopia,
capaz de defender sus ideas
ante cualquier foro.»

durante las dltimas décadas, biologfa es-
pacial donde era uno de los expertos na-
cionales con mayor renombre internacio-
nal. Como reconocimiento a su brillante
trayectoria le han concedido numerosos
premios y distinciones, entre ellos el pre-
mio de investigacién «Alberto Sols» en
1996, compartido con el actual ministro
de Sanidad, Bernat Soria, una distincién
especialmente emotiva para Roberto.
Roberto fue una persona entrafia-
ble, un luchador valiente y generoso, ro-
zando la utopfa, capaz de defender sus
ideas ante cualquier foro. En su querida
Universidad Auténoma de Madrid ha
desarrollado una desbordante y generosa
actividad docente en numerosas discipli-
nas, especialmente en la ensefianza de la
biofisica, uno de los campos que miés le
apasionaban. Profesor fraternal, innova-

dor permanente y dotado de una enorme
creatividad, nunca rehusé introducir nue-
vas metodologfas para que sus alumnos
desarrollaran su capacidad de razona-
miento. Su vida universitaria se proyecté
mas all4 de la ensefiaza y la investigacién,
siendo asiduo colaborador de la revista
Didlogos Interdisciplinarios, director del
Departamento de Bioquimica (1986-
1993) y miembro, en multiples ocasio-
nes, de Junta de Centro, Claustro Uni-
versitario y Consejo de Gobierno.

Sus numerosos discipulos y colegas,
hemos tenido la inmensa fortuna de com-
partir el dificil pero ilusionante camino

de la ciencia y la universidad
espafiola con una persona de
extraordinaria talla intelectual.
Roberto Marco era un cientifi-
co en mayusculas, de los que
quedan pocos. Su huella en el
Departamento de Bioquimica,
el Instituto de Investigaciones
Biomédicas «Alberto Sols»
CSIC-UAMy la propia univer-
sidad ha sido muy profunda.
Era una auténtica institucién,
una personalidad irrepetible.
Siempre recordaremos su enor-
me energfa y su entusiasmo
contagioso. En estos dltimos
dfas, tan dificiles, hemos podido ser tes-
tigos del enorme caudal de amor que
Roberto supo dar, generar y recibir en el
seno de su familia, de su mujer Marfa
Emilia, de sus hijas Nuria y Sandra, de
sus hijos Juan Roberto y Lorenzo y de
tantos otros familiares que le ayudaron a
sobrellevar su enfermedad. Roberto ha
dejado un fantdstico legado humano,
cientifico y universitario que perdurard
por muchos afios. Descanse en paz. #

Rafael Garesse y Antonio Sillero
DEPARTAMENTO DE BioQuiMica,
Facurrap pE MEepiciNg, UAM
INSTITUTO DE INVESTIGACIONES
BIOMEDICAS «ALBERTO SOLS»
CSIC-UAM
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Angel Ramirez Ortiz

Una vida acallada demasiado pronto

15 de mayo de 2008, Angel Ramirez

Ortiz fallecié de cdncer en Madrid
ala edad de 41 afios. Antiguo compafe-
ro del Laboratorio de Biologfa Molecular
Europeo (EMBL) vy, hasta el dia de su
muerte, director de la Unidad de Bioin-
formdtica del Centro de Biologfa Mo-
lecular Severo Ochoa (CBMSO), fue con-
siderado como una figura indispensable
en el campo de la bioinformdtica estruc-
tural; un dmbito cientifico en el cual la
biologfa, las ciencias computa-
cionales y la tecnologfa de la
informacién se entrelazan para
formar una unica disciplina.
Durante su vida, Angel jamds
dejé de desarrollar y aplicar
nuevas metodologfas en esta
4rea con la esperanza de que
fueran utiles para el disefio ra-
cional de nuevos fdrmacos que,
en alglin momento, se convir-
tieran en medicamentos.

Después de finalizar sus estudios de
Farmacia en la Universidad Complutense
de Madrid, Angel entré a formar parte de
mi grupo de investigacién en la Universi-
dad de Alcald, donde en poco tiempo se
reconocio su extraordinario potencial y su
motivacién. Inicialmente, participé en un
proyecto financiado bdsicamente por
Laboratorios Menarini, cuyo objetivo era
la racionalizacién de la actividad bio-
quimica de una serie de enzimas fosfo-
lipasa A, (PLA,) de origenes diversos y el
disefio de nuevos inhibidores del fluido
sinovial humano PLA,, etiquetados como

agentes antiinflamatorios. Su continuo
deseo de aprender le llevé hasta la Uni-
versidad de Groningen, en los Pafses Ba-
jos, donde pasé varios meses en el labo-
ratorio de Herman Berendsen. Su estancia
allf, desperté su interés en los principios
fisico-quimicos bdsicos que gobiernan no
sélo la unién al ligando, sino también el
ensamblaje de protefnas; un tema com-
plicado que siempre supuso un reto per-
manente para su indiscutible talento. El

«Los que conocieron a Angel

no olvidaran jamas su personalidad,
su gran determinacion, su curiosidad
permanente, su entusiasmo contagioso,
su gran motivacioén y sus criticas

constructivas.»

proyecto PLA, demostré ser extremada-
mente provechoso y no cabe duda algu-
na de que Angel realizé contribuciones
significativas para la comprensién de este
tipo de enzimas as{ como, también, para
un tema relacionado con las interacciones
catién-pi. Entre los corolarios de su obra,
se encuentra el desarrollo de un método
(el célebre andlisis COMBINE) para la
elucidacién de relaciones tridimensiona-
les entre estructura y actividad en cola-
boracién con Rebecca Wade del EMBL,
y el exitoso disefio de un receptor sintéti-
co de fosfatidil en colaboracién con el
profesor Javier de Mendoza, de la Uni-

versidad Auténoma de Madrid. En los l-
timos afilos, COMBINE ha demostrado
una mayor eficacia que los métodos an-
teriores y se ha convertido en una herra-
mienta fiable en el 4mbito del disefio de
ligandos basados en estructuras.
Ademds de su trabajo en farmacolo-
gfa bioquimica, Angel siempre encontrd
tiempo para dedicarse a llevar a cabo in-
vestigaciones relacionadas con uno de sus
temas favoritos: la prediccién de la estruc-
tura proteica. Siempre mostré
gran interés sobre este 4mbito
y tenfa multitud de ideas que
comenzé a elaborar en el en-
torno del EMBL, junto con
Luis Serrano y otros investiga-
dores. Para entonces, su gran
competencia, su soberbia men-
te y su extraordinaria capacidad
de trabajo empezaron a mol-
dear al director de proyectos
que estaba destinado a ser, con unas con-
vicciones cientificas fuertes y arraigadas.
Al finalizar el doctorado, Angel se
desplazé a Estados Unidos para formar
parte del grupo del profesor Jeffrey
Skolnick en el Departamento de Biologfa
Molecular del Scripps Research Institute,
donde realizé importantes contribuciones
en el desarrollo de MONSSTER. Este, en
ese momento, representaba uno de los
algoritmos Monte Carlo m4s eficaces para
predecir la estructura proteica sin patrén
establecido, tal y como califica la Evalua-
cién Critica de Técnicas para la Predic-
cién de Estructuras Proteicas (CASP), un

José Salas Falgueras

[Canero, 1937 - Madrid, 2008]

| pasado 13 de junio fallecié en

Madrid el investigador del Consejo
Superior de Investigaciones Cientificas
(CSIC), Dr. José Salas Falgueras. José
Salas nacié en Canero (Asturias) en 1937
y estudié Medicina en la Universidad de
Madrid donde realizé el doctorado sobre
metabolismo de carbohidratos bajo la
direccién de Alberto Sols. Una vez fina-
lizado su doctorado, comenzé su carrera

investigadora que le llevé a la Universi-
dad de Nueva York donde realizé brillan-
tes estudios posdoctorales junto al profe-
sor Howard Green en el campo, entonces
incipiente, de la biologfa molecular de las
proteinas con afinidad a DNA.

A su vuelta a Espafia en 1970, for-
md, junto con su hermana, la investiga-
dora Marfa Luisa Salas, un grupo de tra-
bajo para continuar los estudios de las

proteinas con afinidad a DNA y sobre la
enzimologfa de los procesos de transfor-
macién maligna. Durante esos afios, su
grupo fue uno de los pioneros en el esta-
blecimiento del estudio de células de ma-
mifero en cultivo en nuestro pafs, lo que
permitié sentar las bases de muchas in-
vestigaciones posteriores en una gran va-
riedad de campos de la biologfa. En ese
grupo de trabajo fue donde comenzamos
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grupo evaluativo del que hubiera traba-
jado como consejero en breve. Unos afios
mds tarde desarrolld, junto con Bin Qian
y David Baker, una estructura original e
imaginativa para ayudar a la contribucién
de estructuras proteicas basadas en la ho-
mologfa utilizando tanto el conocimien-
to empirico de la evolucién de las estruc-
turas proteicas como la dindmica del
equilibrio. M4s tarde se trasladé a la
Mount Sinai School of Medicine, de
Nueva York, donde establecié su propia
unidad y expandié su abanico de intere-
ses en el creciente 4mbito de la genédmica.
Fue precisamente durante este perfodo
cuando Angel desarroll6 MAMMOTH,
un programa que actualmente se ha con-
solidado como una de las referencias ba-
sicas en el campo de la alineacién de la
estructura proteica. Ademds de ser rdpi-
do y fiable, MAMMOTH contiene un
nucleo rigurosamente definido y norma-
lizado para calcular la importancia esta-
distica. La primera versién, que antepo-
nfa la velocidad a la precisién, preparé el
camino para la siguiente versién, que re-
sulté mucho mds precisa y que, actual-
mente, estd disponible para toda la co-
munidad cientiffica en forma de un
servidor Web.

Una vez en Espafia, Angel fundé y
presidié la Unidad de Bioinform4tica en
el CBMSO, en Madrid, bajo los auspi-
cios del CSIC. All{, no sélo hizo hinca-
pié en crear la infraestructura necesaria,
sino que también reunié a estudiantes y
colaboradores procedentes de todo el

mundo que le pudieran ayudar a mate-
rializar sus suefios mds preciados. En esta
aventura, Angel alcanzé sus objetivos y
puso en marcha varios proyectos muy am-
biciosos. A modo de ejemplo, aplicé el
algoritmo MAMMOTH al estudio de la
evolucién de la estructura proteica, des-
velando asf cémo la tipologfa proteica
determina los posibles caminos evoluti-
vos. Ademds, se estdn llevando a cabo
investigaciones para obtener una clasifi-
cacién automdtica, objetiva y consisten-
te de las estructuras proteicas. El otro pi-
lar de investigacién de su unidad fue el
desarrollo y la optimizacién de una serie
de programas para realizar experimentos
con el objetivo de identificar posibles can-
didatos a fairmacos. De este modo, exis-
ten herramientas para realizar andlisis
conformacionales de moléculas pequefias
(ALFA), de cdlculos sobre la integracién
de la energfa para trazar las ubicaciones
vinculantes en las proteinas (CGRID) y
sobre el ligando (CDOCK)), y de célcu-
los simples pero precisos sobre los efec-
tos de la solvatacién y la desolvatacién
(ISM). Todos estos programas se integra-
ron en un sistema de administracién de
datos configurable por el usuario que, hoy
en dfa, constituye la base del proyecto
BIPEDD (Bioinformatics Integrative
Platform for structurE-based Drug
Discovery), el cual estd financiado por la
Comunidad de Madrid. Esta plataforma
reune la pericia de varios grupos compu-
tacionales y experimentales con sede en
Madrid con un mismo objetivo: el reco-

nocimiento de patrones, la identificacién
de sondasy la caracterizacién de comple-
jos agonista-receptor. Un logro, publica-
do recientemente, de esta empresa de co-
laboracién fue el descubrimiento de
cuatro moléculas que acttian como inhi-
bidores de un enzima responsable de la
resistencia a la quimioterapia de algunas
células cancerigenas, incluyendo los glio-
blastomas multiformes. Irénicamente,
éstas pusieron punto y final a la vida de
Angel.

Todos aquellos que conocieron a
Angel durante su carrera, no olvidardn ja-
mds su personalidad, su gran determina-
cidn, su curiosidad permanente, su en-
tusiasmo contagioso, su gran motivacién
y sus criticas constructivas. Era una per-
sona modesta y siempre estaba dispuesto
a escuchar opiniones diferentes y a parti-
cipar activamente en debates cientificos.
Su valor, su sentido de la responsabilidad
y su voluntad de ayudar a los demds siem-
pre estardn presentes. Ademds, servirdn
de inspiracién para aquellos que, en la
actualidad, luchan para mantener vivo su
legado humano y cientifico. La dedica-
cién y el amor de su compafiera de viday
esposa, Carme Fabrega, sobre todo du-
rante los dltimos meses, fueron admira-
bles y constituyen un precioso ejemplo
que merece la pena recordar.

Que descanse en paz. #

Federico Gago
UNIVERSIDAD DE ALCALA DE HENARES

nuestra andadura cientifica, que fue muy
estimulante porque representaba la utili-
zacién de nuevas tecnologfas y la en-
trada en el deslumbrante nuevo
mundo de la biologfa molecular.
Posteriormente, el Dr. Salas
aportd sus conocimientos y su gran
experiencia a descifrar importantes
claves del virus de la peste porcina
africana, una de las plagas que ha
asolado durante muchos afios nues-
tra cabafa porcina. En el aspecto
personal, José Salas era una persona en-
trafiable, sencilla y algo timida pero que
una vez establecida la confianza se con-

vertfa en un tertuliano agudo y con un
gran conocimiento de la vida que destila-

«... entranable, sencillo y

algo timido, una vez establecida

la confianza [...] destilaba
en preciosas gotas su gran
conocimiento de la vida.»

ba en preciosas gotas durante sus conver-
saciones. Conjugaba la ciencia con su gran
interés por el ajedrez y su inquebrantable

fe en el Sporting y al que, desde el mds
all4, hizo de primera divisién. Nos ha de-
jado, casi de puntillas, un cientifico
pionero y un hombre bueno al que
se echara a faltar en el Centro de Bio-
logfa Molecular Severo Ochoa don-
de trabajé hasta su fallecimiento. #

Angel Pellicer

DEPARTMENT OF PATHOLOGY
NEW YORK UNIVERSITY SCHOOL
OF MEDICINE

Esta necroldgica fue publicada en el diario
El Pais del pasado 20 de junio del 2008.
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