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Galardonado con diversos premios, entre los que destacan el Jaime I de investigacién, y el de la
Federacion Europea de Sociedades de Neurociencias, al mejor investigador joven, Oscar Marin
(Madrid, 1971), dirigira a partir del préximo mes de julio el Centro de Neurobiologia del
Desarrollo (MCR) del King’s College de Londres. Marin sustituird en el cargo al neurobiélogo
inglés Andrew Lumsden, que ha dirigido el centro desde su fundacién en el afio 2000.

Para este “joven investigador”, como atn le gusta denominarse, este nombramiento abre “una
etapa nueva, un reto diferente, una nueva meta en mi carrera. Esto es lo mds importante. Mds alla
del nombramiento o la posicion”: Y es que, asegura, el horizonte espaiiol se le ha quedado
pequeio: “toqué techo con 38 afos. Y si alcanzas tu méximo rango en el escalafén cientifico con
esa edad es complicado pensar que estds en una estructura dindmica. Hay algo demasiado enlatado
en nuestra forma de hacer ciencia en Espaiia”.

Por eso junto con su equipo dejara el Instituto de Neurociencias de Alicante para incorporar a un
centro que considera més flexible y con mads posibilidad de seguir avanzando en su carrera: “El
75% de la gente se viene con nosotros. Somos unas 25 personas entre el laboratorio de Beatriz
Rico, mi mujer, y el mio”. En esta decisién ha pesado mucho la organizacion de los centros de
investigacion espaiioles, en los que hay “una inundacién administrativa, burocratica y estructural
que es muy dificil de reformar”, asegura.

Sin embargo, puntualiza que el MRC que dirigird en Londres “no es mejor que el que dejo en
Espaia, probablemente sea peor, pero la diferencia es que alli podemos ser mejores y eso es lo que
me atrae: tener la sensacion de ir a un sitio donde se van a invertir los recursos necesarios para
lograr que seamos un poco mejor. Para mi encontrar la felicidad no es tanto alcanzar una meta sino
tener la posibilidad de dirigirme hacia ella. El mantener mis expectativas abiertas. Influir en un
sitio y ayudar a la gente que tengo alrededor también es un reto interesante, no sélo seguir
haciendo buena ciencia en mi laboratorio”.

Actualmente, su investigacion en el Instituto de Neurociencias de Alicante, se dirige a averiguar
como se desarrolla el cerebro humano y, en concreto, la corteza cerebral, la parte més
evolucionada, en la que probablemente se concentran las diferencias que nos separan de otras
especies proximas a nosotros, la que nos permite pensar y tomar decisiones, en definitiva la que
nos ennoblece... o no. Y para ello utiliza modelos de ratén, “lo més parecido a nosotros que
podemos manipular genéticamente de forma controlada para ver la expresion de genes y sus
consecuencias en el desarrollo del cerebro”.

Siguiendo la metodologia de trabajo de los ingenieros, quiere averiguar, como se forma nuestro
cerebro, para luego “inferir algunas reglas fundamentales de cémo funciona. Porque el producto
terminado no siempre ayuda a entender como estd construido, pero ver como se construye puede
arrojar luz sobre principios fundamentales de cdmo se organiza algo tan complejo como la corteza
cerebral. Sabemos que el origen de muchas enfermedades del SNC esta en problemas del
neurodesarrollo y como se conectan las neuronas entre si. Una parte importante tiene que ver
con entender como los genes del autismo o la esquizofrenia impactan en el desarrollo del cerebro
de forma normal y qué ocurre cuando se altera”.

-Nos queda mucho por aprender en este camino de conocer mejor el cerebro?

2de 11 21/02/14 10:09



Oscar Marin: "Espafia necesita un centro de referencia en Neu... http://abcblogs.abc.es/cerebro/public/post/oscar-marin-espana...

-En las préxima década va a haber grandes cambios, pero es dificil saber por déonde van a venir,
vamos a entender un poco mejor como se producen enfermedades como el autismo o la
esquizofrenia. Hay que seguir trabajando para saber qué genes estan relacionados con la
enfermedad y entender cémo afectan al desarrollo del sistema nervioso. Tenemos que averiguar
aun muchas cosas acerca del cerebro, un érgano muy plastico que se modifica a si mismo con
mucha facilidad, y mds durante el desarrollo. Parte de estas enfermedades son respuestas casi
normales de un cerebro intentando adaptarse a cambios que se han producido por una determinada
mutacion en un gen. Y tenemos que entender como se adapta a estos cambios y da lugar a
conformaciones que funcionan de forma diferente a lo habitual, produciendo estas patologias.

-, Crees que avances como los minicerebros conseguidos en el laboratorio el verano pasado
pueden proporcionar un modelo de estudio mas parecido al cerebro humano?

-Todo el campo de la bioingenieria relacionado con el cerebro tiene un potencial muy grande, y
vamos a aprender mucho acerca del cerebro humano derivando neuronas de células madre o de
células inducidas y tratar de reconstruir estructuras tridimensionales. Estos primeros pasos dados
son muy prometedores, aunque estén todavia muy lejos de un cerebro, pero nos van enseiar la
forma en que se organizan los circuitos. Es una aproximacién complementaria a la de ver en
condiciones normales como tienen lugar el desarrollo del cerebro y qué ocurre cuando las cosas
van mal, como hacemos en mi laboratorio. Por otra parte permitird intentar replicar el desarrollo
cerebral a partir de una situacién in vitro, partiendo de células humanas e intentar reconstruir esos
circuitos in vitro. Ambas aproximaciones son muy importantes.

-Otro hallazgo que destacaba la revista Science, entre los diez mas importantes de 2013, es el método denominado
Clarity, que permite transparentar un cerebro ;Qué puede aportar?

-Lo mds importante de Clarity es la busqueda de un método para profundizar en la estructura del
cerebro de una forma menos invasiva. Pero tiene todavia muchas lagunas y sobre todo es un
promotor de nuevos métodos. Lo que destaca Science en esta lista es el potencial de técnicas de
este estilo que permitan saltarse el paso de reconstruir los cerebros a partir de secciones de tejido.
Y pone de manifiesto que para entender el sistema nervioso mejor, necesitamos desarrollar
técnicas mas avanzadas de imagen. Y eso va un poco en la direccién en la que nosotros
trabajamos.

-Los impulsos desde Europa y de Obama en Estados Unidos para intentar entender mejor el
cerebro, ;como pueden repercutir en el estudio del cerebro?

-Creo que es positivo que las iniciativas politicas se fijen en el cerebro. No sé si es el gran
olvidado, pero es uno de los grandes retos de la ciencia y hace falta un impulso econémico mas
importante para profundizar en este campo. Estamos en un punto de inflexion en el que hacen
falta mas dinero, recursos y mas desarrollo tecnolégico para avanzar un poco mds deprisa.
Estas iniciativas son buenas desde esta perspectiva pero tengo dudas sobre si la mejor forma de
hacerlo es con estas aproximaciones muy dirigidas por un grupo relativamente pequeiio de
cientificos. Tengo mayor fe en desarrollo desde la base, en el que los cientificos con medios
suficientes y condiciones adecuadas desarrollen ideas originales. Me gusta que se hable del
desarrollo del cerebro y de cémo investigarlo y me disgusta esta aproximacion tan dirigida y con
un sesgo quizds excesivamente politico.

-, Qué opinas del Human Brain Proyect de Markram para simular un modelo informatico
del cerebro humano?
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-Se enmarca en esta idea, con esas dos vertientes muy contradictorias: Ha impactado mucho en los
medios y tiene capacidad de atraccidn y eso es bueno. Y tiene esta vertiente desafortunada un poco
quimérica, no sé si mesidnica es la palabra, creo que hay mds marketing que otra cosa en todo el
desarrollo. Espero que eso no impacte negativamente en el resto de investigadores que trabajan en
el cerebro y no tienen que ver en esa iniciativa. Creo que a nivel individual saldrdn grandes cosas
del proyecto aunque no tengan mucho que ver con lo que originalmente se plantea. Hay buenos
cientificos detrds, pero tengo mis dudas de que de forma global vaya a resolver nada. También
responde a esa idea de que los politicos si no son capaces de decidir algo no estdn quietos. Desde
un punto de vista positivo, me gusta la idea de que ha hecho que se ponga en valor la
investigacion del cerebro y tenga mucha actualidad.

- Estamos lejos de llegar si no a curar, al menos de cronificar las enfermedades que afectan
al cerebro?

-El paradigma que hemos utilizado para tratar enfermedades del sistema nervioso esta
acabado. En el campo de las enfermedades psiquidtricas llevamos casi cuarenta afios dando
vueltas a dos o tres moléculas que surgieron casi por casualidad, sin entender muy bien como
funcionan y sin buscar desarrollos nuevos. Creo que hace falta conocer un poco mejor el origen de
estas enfermedades y como se desarrollan para poder paliarlas mejor. En enfermedades
neurodegenerativas se va bastante por delante, en alzhéimer, por ejemplo, a pesar de que todavia
no tenemos un tratamiento, pero conceptualmente las entendemos mejor. Y eso va a dar lugar a
desarrollos farmacolégicos mucho mas precisos. En el resto de patologias pasa un poco lo mismo,
pero el paradigma estd cambiando y entenderemos mejor estas enfermedades y a partir de ahi
podremos desarrollar mejores tratamientos. La idea consiste en intentar cronificarlas. Pero si
entendemos mejor el desarrollo permitird atacarlas antes.

- Eres bidlogo, como llegaste al estudio del cerebro?

-Por casualidad. Siempre he tenido mucho interés por las ciencias naturales y en la época en que
estudiaba biologia era el boom de la biologia molecular, estdbamos en los primeros afios del sida y
la inmunologia y los retrovirus eran lo més atractivo. Terminé entrando como interno en un
laboratorio que hacia neurobiologia, en la complutense. La linea era neuroanatomia comparada
con anfibios y me sirvié como una buena escuela empezar por lo muy bésico. Entender cémo se
organizan los cerebros en diferentes especies me dio esa perspectiva evolutiva que resulta muy
util.

-Has tenido una carrera muy brillante, con muchos premios. ;Cual destacarias?

-El Rey Jaime I es el que quizd me hace més ilusion, es muy importante y lo recibi en 2011, con
39 afios. Pero casi todos los premios vienen a ayudarte a seguir adelante y reforzar que haces las
cosas bien y que tu grupo funciona bien. Todos estos premios son muy colectivos, porque todo lo
que hacemos es el fruto del trabajo de muchas personas.

-Con el Jaime I, te animaste a volver a trabajar en Espaiia. No tienes problemas de
financiacion, ;por qué tomas la decisiéon ahora de marcharte?

-La decision de mover el laboratorio es muy meditada y tomada desde hace dos o tres afios y
he estado sopesando diferentes posibilidades y la mejor alternativa, para iniciar una etapa nueva,
nuevos retos y una meta diferente. En realidad, la crisis desde ese punto de vista no ha tenido un
impacto directo en esa decision. Quiza la ha tenido de forma diferente. En el instituto de
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Neurociencias de Alicante no hemos sufrido graves percances por la crisis, mds alld de la
sensacion generalizada de pesimismo. No hay problemas para financiar mis proyectos con dinero
europeo, quizds al contrario. Lo que si ha causado la crisis es que en los tltimos afios no ha habido
iniciativas diferentes en Espafia en cuanto a un centro diferente que supusiera un reto para mi
carrera en el que avanzar. Nuestro centro mixto en Alicante es un ejemplo de lo maximo que se
puede alcanzar con un sistema basado en el funcionario, con sus limitaciones en cuanto a
organizacion. Dificilmente con esta estructura se podrd avanzar mucho mads. Si en Espafia hubiera
un centro equivalente al Centro de Investigaciones Oncoldgicas o al Centro de Regulacién
GenoOmica cataldn, es decir, un centro de referencia en neurociencia no hubiera tenido que buscar
fuera otro reto. Desde ese punto de vista, la crisis tiene mds impacto. No tanto en el dia a dia sino
en la falta de ambicién politica en el desarrollo cientifico del pais en los dltimos afios. A diferencia
del MRC de Londres, con estructuras nuevas, muy bien dotado econémicamente, muy flexible,
con mucha capacidad de captar gente de fuera. Y de eso carecemos en centros como el nuestro en
Alicante. Aunque si calculamos lo que producimos comparado con la inversion que recibe
seguramente estamos muy arriba en la lista. Pero son este tipo de limitaciones la que nos ha
llevado a pensar que seria bueno continuar en otro sitio. Soy profesor de investigacion consejo
desde hace 3-4 aos y si alcanzas tu mdximo rango en el escalaron cientifico con 38 afios es
complicado pensar que estds en una estructura dinimica. Hay algo demasiado enlatado en
nuestra forma de hacer ciencia en Espaiia.

-, Como es esa nueva etapa. Cémo es el centro al que vas?

-Es un centro de la universidad de King’s en el Reino Unido, fundado en el afio 2000. Estudia el
desarrollo de sistema nervioso desde diferentes perspectivas y modelos animales. En los tltimos
diez afios ha reclutado gente trabajando en diferentes modelos animales, desde drosophila o C.
elegans hasta mamiferos, para investigar el desarrollo del sistema nervioso en sus aspectos mas
elementales. Lo que buscan es reorientar su inversion en neurociencia y transformar el centro en
algo diferente en los proximos 10 afios y creo que ahi es donde puedo jugar yo un papel
importante y es por eso que este puesto me atrae para intentar ir un poco mas allé del desarrollo
del sistema nervioso y acercarnos cada vez mds a conocer como se relaciona el desarrollo normal
con la aparicion de enfermedades del cerebro. Intentar rentabilizar lo aprendido sobre el desarrollo
normal del sistema nervioso para mejor cémo se producen estas enfermedades. Ese es un poco el
giro que queremos. Y King’s es una inversion importante para crecer en ese sentido.

-, Alguna idea concreta que pienses poner en marcha cuando llegues alli y que aqui no has
podido?

-Enlaza con lo que comentaba antes de las dos formas de entender como se construyen los
cerebros. Dos nticleos importantes de los que vamos hasta alli se basan en desarrollar un programa
muy fuerte en células madre del sistema nervioso ligada al desarrollo de bioingeniera, el desarrollo
de diferentes tipos de neuronas, entender cémo se forman in vitro, derivarlas a partir de cerebros
de pacientes y formar estructuras un poco mas complejas, en la linea de los minicrebros. Por otro
lado, aprovechar el poder de la genética y el desarrollo de técnicas que nos permiten trazar cémo
se forman circuitos de especificos en la corteza cerebral y como se relacionan con funciones
especificas.

-, El desarrollo de diferentes tipos de neuronas a partir de células de la piel tiene potencial
para abordar mejor las enfermedades del cerebro?

-Creo que si. Lo que fundamentalmente tenemos que hacer, y es lo mds importantes, es entender
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bien cémo se desarrollan las neuronas que se derivan de este tipo de células en condiciones
normales. En los proximos cinco afios debemos hacer una pausa, porque el campo avanza muy
deprisa y todos se han propuesto derivar neuronas de pacientes con determinadas enfermedades,
sin saber muy bien qué tipo de neuronas estdn derivando ni en qué condiciones. Hay que dar un
paso atrds para reflexionar sobre lo que estamos haciendo. Gran parte de lo que tenemos que
aprender es por qué se desarrollan de forma tan lenta las células nerviosas en un cultivo. Quiz4 sea
porque responden a lo que hacen en condiciones normales: en un feto se desarrollan durante meses
y puede que in vitro pase algo parecido y por eso se desarrollen de forma mucha maés lenta que las
células cerebrales de raton. Hay que investigar cdmo mejorar la velocidad de desarrollo y sobre
todo tener la seguridad que podemos desarrollar las neuronas adecuadas, y no cualquier otro tipo.
La clave del éxito es ser muy especificos en el tipo de células que obtenemos a partir de células de
un paciente, antes de aplicarlo al estudio de las enfermedades. Me da un poco de miedo el que se
vaya demasiado deprisa, motivados por la financiacién. Y se empiezan a leer con demasiada
frecuencia muchos proyectos para conseguir financiaciéon que se saltan pasos fundamentales para
entender bien lo que hacen.

-Decias que en Espaia nos falta un centro de referencia fuerte en neurociencia, ;te ves
poniéndolo en marcha?

-Ahora mismo no, desde luego. En los dltimos afios si he estado muy involucrado en intentar
poner un par de iniciativas de este estilo en marcha, pero han fracasado por diferentes razones.
Puede que sea en parte por la situacién politica y también porque no he tenido suficiente capacidad
de liderazgo en estos momentos. A lo mejor lo que me hace falta es esperar unos afios més. Me
encantaria contribuir a poner algo asi en marcha en Espaia, no s6lo liderdndolo sino ayudando a
que ocurriera. En Espafa hay mucho potencial en neurociencia y hemos perdido la oportunidad de
tener un centro en condiciones, del siglo XXI, en nuestra drea de investigacion. Es muy dificil
transformar estructuras del XIX y XX en algo moderno.

-¢No es por falta de buenos investigadores...?

-En Espaia hay muy buena cantera de neurocientificos muy jévenes, con mucha proyeccion y
otros senior con mucha proyeccion también. Hay cientificos espafioles que seguro que les
encantaria volver desde el extranjero. Y Espaiia también es atractiva para investigadores de otros
paises. Pero tendriamos que tener las herramientas para atraerles.

-¢Como ha influido la politica cientifica en este fracaso?

-Creo que ha influido la falta de vision politica de los dltimos gobiernos, sin adscribirlo a un tnico
partido politico. La situacion econdmica ha hecho que el fracaso en este intento no haya sido tanto
que la idea fuera mala sino que no era el mejor momento para hacerlo. También los cientificos que
han hecho politica han malgastado dinero y recursos. Podian haber hecho las cosas mucho mejor.
A los cientificos, que siempre nos quejamos de lo mal que nos tratan los politicos, con razén, nos
hace falta un poco de autocritica. Cuando estamos en el sitio de tomar decisiones, no tomamos las
mads adecuadas.

-, Qué te llevarias de aqui, de nuestro funcionamiento, que alli no se deberia perder?

- El talento. Es universal y en Espaia hay gente espectacular. Con esto no quiere decir que me
vaya a llevar a gente de aqui, pero intentaria ser capaz de atraer alli el mismo talento. En Espafia la
gente se forma muy bien y es ambiciosa, con ganas de hacer las cosas bien. Falta ofrecerle una
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posibilidad. Los descubrimientos de los proximos 10 015 afos es muy dificil anticipar dénde
ocurrirdn: en qué campo o pais. Pero con mucha mads probabilidad tendran lugar en los paises que
invierten con mds fe en investigacion. Son aquellos que ven no sélo el potencial humano y social
del impacto de una cura para enfermedades como el alzhéimer o el autismo, sino el impacto
econdmico tan brutal que tendria. Eso choca con la cortedad de miras que tenemos en Espaiia o
quiza con el hecho de que no nos creamos capaces de hacer algo asi. Y esto nos tiene limitados.

¥
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El neurocientifico Oscar Marin en una visita al
Instituto Cajal, de Madrid, el pasado mes de
diciembre
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